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VYorwort.

Das vorliegende Buch entspringt einer Gedankenrichtung, die ich friiher
als Pharmakologe bei Beschéftigung mit theoretisch-medizinischen Fragen,
jetzt in der Klinik bei der Erfagssung von Krankheitsbildern verfolgt habe. —
Dal} die Elektrolyte eine hervorragende Rolle bei der Zellfunktion spielen,
ist durch die Arbeiten der letzten Jahrzehnte erwiesen worden. Gefordert
wurde die Erforschung der Elektrolytwirkung insbesondere durch die Ein-
fiihrung der physikalisch- bzw. kolloidchemischen Betrachtungsweise in die
Biologie.

Dieses Buch stellt den Versuch dar, auf Grund des vorhandenen Tat-
sachenmaterials und eigener Untersuchungen den Elektrolyten ihren Platz
im Rahmen des Gesamtzellgeschehens anzuweisen. Auch soll es dazu bei-
tragen, die Grundlagen fiir eine funktionelle Betrachtungsweise der Lebens-
vorginge auszubauen. Daf} dies notwendig ist, wird wohl von niemand
mehr bezweifelt; denn immer deutlicher erkennen wir, dafl die rein morpho-
logische Betrachtungsweise der Zelle keineswegs ausreicht, um das Wesen
der physiologischen und pathologischen Zellvorginge in befriedigender Weise
analysieren zu kdénnen.

Berlin, im Marz 1927.
S. G. ZONDEK.
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I. Begriftshestimmung.
1. Abgrenzung des Elektrolytstoffwechsels gegen den Mineralstofiwechsel.

Unter den im Organismus vorkommenden anorganischen Substanzen miissen
wir 2 grofle Gruppen voneinander unterscheiden:

1. die Substanzen, deren Vorkommen und Wirkung im Organismus un-
bedingt an die komplexe Verbundenheit mit einem organischen Molekiil ge-
kniipft ist (z. B. das Eisen und Arsen), und

2. die Substanzen, die auch in rein anorganischer Form zur Entfaltung ihrer
Wirkung gelangen kénnen (so das Natrium, das als anorganisches Natrium-
salz und auch als Natriumion im Organismus existieren kann). Wohl geht auch
dieses Mineral Verbindungen mit der organischen Zellsubstanz ein. Von den
unter 1. genannten Korpern zeichnet es sich aber dadurch aus, daf seine Ver-
bindung mit den organischen Zellsubstanzen eine viel lockere ist. Die Na-
Eiweiverbindung kann sich sehr leicht wieder spalten, und zwar in Natrium-
und EiweiBionen. Diesen Vorgang nennt man Dissoziation. Alle Substanzen,
die dissoziieren kénnen, sind — wie wir noch sehen werden — Elektrolyte.

Der zwischen den Koérpern der 1. und 2. Gruppe gemachte Unterschied ist
durchaus kein duBerlicher. Vielmehr hingt mit ihm die charakteristische Wirkungs-
weise dieser Korper zusammen. Unser Interesse wird sich in erster Linie den
Kérpern der Gruppe 2 zuwenden, weil ihnen allein der Charakter der Elektro-
lytwirkung zukommt. Die Korper der Gruppe 1 werden nur kurz im Anhang
(Kap. XII) behandelt werden. — Der Begriff ,,anorganische Substanz und
,»Elektrolyt sind also keineswegs identisch. Auch mit ,,Elektrolytstoffwechsel**
und ,,Mineralstoffwechsel“ wird nicht das gleiche zum Ausdruck gebracht.
Letzterer umfaBt auch die Mineralien, die im Organismus nicht in Elektrolyt-
form zur Wirkung gelangen (so die unter 1. genannten Substanzen); zu den
Elektrolyten andererseits gehoren ‘auch organische Korper. Die Mehrzahl der
Elektrolyte, die fiir unsere Abhandlung hier in Frage kommen, sind jedoch
anorganischer Natur. — Obige Gliederung hat gewisse Beziehungen zu der-
jenigen, die besonders von WrecHOWSKI zur Grundlage fiir die Abgrenzung des
des Mineralstoffwechsels von dem iibrigen Stoffwechsel gemacht wird. Sie nimmt
ihren Ausgangspunkt von der Art der Bindung der einzelnen Atome bzw. Atom-
ketten. MaBgebend ist dabei die organische bzw anorganische Bindungs-
form. Eine Atomgruppe kann an sich einen organischen Korper darstellen,
ihre Bindungsform mit einer anderen an sich ebenfalls organischen Atomgruppe
kann aber eine anorganische sein. Als organische Bindung gilt hauptsichlich
die von C-Atomen untereinander und die von C-Atomen mit anderen Atomen.
Sind aber Atome und Atomgruppen nicht unmittelbar an C gebunden, dann ist
ihre Bindung als anorganisch anzusehen, auch wenn sie selbst aus unter sich

Zondek, Elektrolyte. 1



2 Begriffsbestimmung.

durchaus organisch verketteten Atomen bestehen. Dies trifft besonders fiir die
Fille zu, bei denen die Bindung durch Vermittlung von Sauerstoff erfolgt. Er-
folgt die Bindung an den Kohlenstoff dagegen durch Stickstoff, so ist sie im all-
gemeinen als organisch anzusehen. Eine Bindung dieser Art stellt h6chstwahr-
scheinlich das Eisen im Hadmoglobin und das Magnesium im Chlorophyll dar.
Dagegen sind die Ester- und Atherverbindungen, desgleichen die analogen Salz-
bindungen anorganischer Natur (z. B. R—CO—0—C,H;). Die Bindung des
Schwefels in den aromatischen Atherschwefelsduren ist anorganisch,

H
e/ \om
|
HC\\C v

H

Aromatische Sulfosduren dagegen sind organisch gebunden,

H

75\
HC” “CH
|
HC\\C v

In entsprechender Weise ist — wie WIECHOWSKI hervorhebt — der Phosphor
in den Nucleoproteiden, Phosphatiden, im ILactacidogen und Casein nicht als
organisch, sondern als anorganisch zu betrachten; er ist ndmlich in allen diesen
wichtigen Bestandteilen der Organe und der Nahrungsstoffe ein Teil von ester-
artig gebundener Phosphorsiure. Die Bindung der Aminosguren im Eiweill zu
Peptiden ist eine rein organische; die Salzbildung der Aminoséuren bzw. der
Eiweikorper (z. B. das Natriumeiweil}) stellt dagegen eine rein anorganische
Bindungsform dar.

Fiir den Mineralstoffwechsel kommen nach WIECHOWSKI nur die in anorgani-
scher Bindung sich befindlichen Korper in Frage. Wie schon betont worden ist,
bedeutet aber Elektrolyt- und Mineralstoffwechsel nicht das gleiche. Hs ist
daher verstindlich, daB die Charakteristica, die WiEcHOWSKI als entscheidend
fir die Abgrenzung des Mineralstoffwechsels vom tibrigen Stoffwechsel ansieht,
nicht in gleicher Weise auch fiir die Definition des Elektrolytstoffwechsels heran-
gezogen werden konnen. Eine Verwandtschaft besteht jedoch insofern, als die
anorganische Bindungsform auch bei der Abgrenzung des Elektrolytstoffwechsels
eine Rolle spielt. Eine Substanz kann nur dann ein Elektrolyt sein, wenn sie
durch anorganische Bindung ausgezeichnet ist; dies besagt aber nicht, dafi um-
gekehrt alle anorganisch gebundenen Substanzen auch Elektrolyte sein miissen.

Der Begriff ,,Mineral’ umfaB3t mehr als der Begriff , Elektrolyt*.

Elektrolyte sind Molekiile, die einer Dissoziation fdhig sind, bei welcher
elektrisch geladene Atome bzw. Atomketten (Ionen) auftreten. Hierfiir kommen
— wie schon erwihnt — nur Kdrper mit anorganischer Bindung in Frage. Unter
ihnen gibt es aber grofe quantitative Unterschiede. Am meisten dissoziations-
féhig sind die anorganischen Salze, Siduren und Basen; die organischen dagegen
dissoziieren im allgemeinen weniger stark. Die Elektrolyte haben im Gegensatz zu
den Nichtelektrolyten die Eigenschaft, den elektrischen Strom leiten zu kénnen.

I
(—0—S0,—OH.

I
C—S0,—OH.



Abgrenzung des Elektrolytstoffwechsels gegen den Mineralstoffwechsel. 3

Die Dissoziationslehre hat im Laufe der letzten Jahrzehnte eine bedeutungs-
volle Wandlung durchgemacht. Das wichtigste soll hier kurz erldutert werden.
Die Lehre von der Dissoziation geht in ihrer klassischen Form auf Farapay
zuriick. FARADAY nahm an, daB bei Durchleiten eines elektrischen Stromes
durch die wisserige Losung eines sog. Elektrolyten ein Zerfall des betreffenden
Molekiils in elektrisch entgegengesetzt geladene Teilprodukte (Ionen) ein-
trete. Von diesen wandern die positiv geladenen an den negativen Pol (Kathode)
und die negativ geladenen an den positiven Pol (Anode). Dementsprechend
unterscheiden wir die postitv geladenen Kationen von den negativ geladenen
Anionen. Diesen unter dem Einflul des elektrischen Stromes ablaufenden Pro-
zel nannte Farapay die ,,Elektrolyse“. Korper, die einer Elektrolyse nicht
unterliegen, konnen auch nicht den elektrischen Strom leiten. Das Entstehen
der Ionen ist nach FaAraDAY die Folge des durchgeleiteten elektrischen Stromes.
Farapay kommt zweifellos das grofie Verdienst zu, die Dissoziation als solche
entdeckt zu haben. Die Erklirung ist aber eine falsche gewesen. Den richtigen
Weg wiesen erst die Forschungen von SVANTE ARRHENIUS. Seine Anschauung
vom Wesen des Dissoziationsvorganges hat auch die Grundlage dafiir gegeben,
die Bedeutung der Dissoziationslehre fiir die Biologie zu erfassen. Der grundsétz-
liche Unterschied zwischen der Auffassung von FARADAY und SVANTE ARRHENIUS
ist folgender. Wahrend FARADAY annahm, daBl das Entstehen der Ionen die Folge
des Durchleitens eines elektrischen Stromes ist, vertritt SVANTE ARRHENIUS die
Auffassung, daB3 die Ionen schon vorher in der wisserigen Losung vorhanden
sind und die Voraussetzung dafiir liefern, daBl iiberhaupt der Strom durch
die Losung hindurchgeht bzw. die Losung leitfahig ist. Das Hindurchleiten
eines elektrischen Stromes durch eine elektrolythaltige, also dissoziationsfihige
Losung hat nur zur Folge, daB die schon vorhandenen elektrisch geladenen
Ionen entsprechend ihrer Ladung nach der Kathode bzw. Anode wandern, dort
abgeschieden werden bzw. an den Polen sekundire Verénderungen hervor-
rufen oder selbst durchmachen (z. B. Polarisation). Vom biologischen Stand-
punkt aus betrachtet ist dieser Unterschied der Auffassung vom Wesen des
Dissoziationsvorganges von grundsétzlicher Bedeutung. Gehen wir davon aus,
daB3 in wisseriger Losung die Ionen schon primér vorhanden sind, dann
ist das Auftreten von Ionen im Organismus als eine Selbstverstindlichkeit an-
zusehen; dies ist aber nicht der Fall, wenn wir annehmen, daB3 Ionen nur
entstehen, wenn ein elektrischer Strom durch eine Losung geleitet wird. Fiir
die Richtigkeit der SvanTE ArrREENIUSschen Auffassung gibt es eine Reihe
direkter und indirekter Beweise, von denen die wichtigsten im folgenden an-
gefithrt werden sollen.

2. Nachweis der Existenz von Ionen.

Unter isotonischen Losungen verstehen wir solche, die sich dadurch aus-
zeichnen, daf sie den gleichen osmotischen Druck aufweisen. Die Bedingungen
fiir das Auftreten osmotischer Druckkréifte sind bekanntlich gegeben, wenn zwei
Lésungen durch eine semipermeable, d. h. nur fiir Wasser, aber nicht fiir ge-
léste Stoffe durchgingige Membran getrennt sind. Etwaige auf den beiden Seiten
der Membran bestehende Druckdifferenzen werden durch Wasserverschiebungen
ausgeglichen. Die GréBle des osmotischen Druckes ist von der Zahl der in einer

1%



4 Begriffsbestimmung.

Lésung vorhandenen kleinsten Klementarteilen (z. B. Molekiile) abhingig.
Loésungen verschiedener Stoffe, welche in der Raumeinheit die gleiche Anzahl
von Molekiilen enthalten, nennen wir dquimolekulare. Wir erhalten sie, wenn
wir von den verschiedenen Stoffen dquimolekulare Mengen, d. h. das gleiche
Vielfache oder den gleichen Teil ihres Molekulargewichtes in der Raumeinheit
(1 1) losen. Das Molekulargewicht des Harnstoffes betrigt 60, das des Rohr-
zuckers 342. Eine Losung, die 60 g Harnstoff pro 11 Wasser enthdlt, ist
dquimolekular einer solchen, die 342 g Rohrzucker in der gleichen Flussigkeits-
menge enthilt. Aquimolekulare Losungen sind isotonisch. DaB letzteres zutrifft,
laBt sich mit Hilfe der Methoden nachweisen, die uns zur Bestimmung des
osmotischen Druckes zur Verfiigung stehen (z. B. die PFEFrERsche Zelle). Auch
gibt es eine sehr zuverldssige biologische Methode, und zwar die Feststellung
der Plasmolyse. Hierfiir eignen sich gewisse Pflanzenzellen besonders gut. Auch
die roten Blutkorperchen stellen ein geeignetes Versuchsobjekt dar. Ihre -Hiille
ist bis zu einem gewissen Grade einer semipermeablen Membran zu vergleichen.
Ist der osmotische Druck in der AuBenlosung grofler als im Innern der Blut-
kérperchen, so tritt zum Druckausgleich Wasser aus den Blutkérperchen in die
AuBenlosung iiber. Die Erythrocyten schrumpfen. Ist umgekehrt der osmotische
Druck auflen geringer als innen, tritt Wasser in die Blutkérperchen ein. Diese
schwellen, bis evtl. ihre Hiille platzt und Blutfarbstoff austritt. Dieser Vorgang,
den wir Hamolyse nennen, tritt bei einer bestimmten Konzentration der Auflen-
16sung ein. Vergleicht man Losungen verschiedener Art untereinander, dann zeigt
sich, daB ihre Wirkung auf die Hémolyse bzw. Plasmolyse der Pflanzenzelle in
erster Linie von der molekularen Konzentration abhéngt. Ist diese gleich groB,
ist auch ihre osmotische Wirkungskraft -— gemessen an den genannten Er-
scheinungen — dieselbe. Tritt Plasmolyse ein, wenn die AuBenlésung eine
6 proz. Rohrzuckerlosung (Mol. Gew. 342) ist, dann mufl sie auch eintreten,
wenn statt der 6 proz. Zuckerlosung sich auflen eine dquimolekulare, d. i. nach
der folgenden Berechnung eine etwa 1,05 proz. Harnstofflésung (Mol.-Gew. 60)

befindet (_63—432 = 1,05) . Dies ist auch in der Tat der Fall. Es gibt aber eine

Reihe von Stoffen, die sich in dieser Beziehung abweichend verhalten, d. h.
bei denen die berechnete Grenzkonzentration fiir das Eintreten der Plasmolyse
nicht ibereinstimmt mit der beobachteten Konzentration. Hierzu gehoren z. B.
fast alle Salze. Sie verhalten sich so, als wenn ihr Molekulargewicht kleiner wére,
als es in der Tat ist oder — was dasselbe bedeutet — die Grenzkonzentration
fir die Plasmolyse bei ihnen niedriger wire, als der Berechnung entspricht
[s. Tabelle!) S. 5].

Statt einer 1,03 proz. ist also eine 0,65 proz. Na(l-Losung der 6 proz. Rohr-
zuckerlosung isotonisch. Die NaCl-Losung verhilt sich so, als ob das NaCl-
Molekiil nicht das Molekulargewicht von 58,5, sondern von 37,0 hitte. Der
Faktor, der die Differenz zwischen beobachteter und berechneter Grenzkonzen-
tration angibt, wird der isotonische Koeffizient nach DE VRIES oder der vAN’t
Horrsche Faktor genannt. Er betrigt bei Salzen wie NaCl oder KNO; 1,5, bei
anderen Salzen, so K,S0,, etwa 2.

1) Entnommen dem HoBERschen Lehrbuch ,,Physikalische Chemie der Zellen und Ge-
webe®. W. Engelmann, Leipzig 1914.



Nachweis der Existenz von Ionen. 5

Beobachtete Berechnete Berechnete Isoton.

Mol.-GeW. “Grenzkonz. Grenzkonz. Mol.-Gew. Koeffi-
zient
Rohrzucker . . 342 6 9%
NaCl. . . .. 58,5 0,65 ,, 6 '32;’5 =1,039 0465?” = 37,0 ca. 1,5
.1 .
KNO, . . . . 101 1,2 ,, %(22 = 1,77 ,, 1.2 6342 = 68,4 ca. 1,5
. 1,44 .
K,S0, . . . . 174 1,43 ,, 6 3:;4 = 3,05 ,, ! 63£ = 81,5 ca. 2

Wodurch ist diese Sonderstellung der Salze begriindet? Eine NaCl-Lésung
von 0,65%, hat einen osmotischen Druck, der einer 1,03 proz. Losung zukommen
sollte. Da der osmotische Druck von der Zahl der geldsten kleinsten Partikelchen
abhiingig ist, muB die Zahl der letzteren bei der 0,65 proz. Losung grofler sein,
als bei Beriicksichtigung des Molekulargewichtes zu erwarten ist. Moglich ist
dies nur dann, wenn ein noch weiterer Zerfall als in die NaCl-Molekiile ein-
tritt. Gehen wir von der SVANTE ARRHENTUSschen Dissoziationstheorie (primére
Bildung von Ionen) aus, dann ist die notwendige Briicke geschlagen, und das
Verhalten der Salze wird verstindlich. Da das NaCl zu den starken Elektrolyten
gehort, und jedes NaCl-Molekiil in zwei Ionen (1 Na- und 1 Cl-Ion) zerfillt,
miiite der osmotische Druck, den es hervorruft, doppelt so gro} sein, als der
Berechnung entspricht; der isotonische Koeffizient miifite also 2 betragen; daB
er kleiner ist (1,5), liegt nicht daran, dall -— wie man lange Zeit annahm —
die Dissoziation keine vollstindige ist, sondern daran, dall die zwischen den
einzelnen Ionen bestehenden elektrostatischen ,,interionischen* Krifte die volle
Wirkungsentfaltung des einzelnen Ions einschrinken [MILNER, NI1ELS BJERRUM!)].
Der isotonische Koeffizient des K,SO, ist grofer als der des NaCl, da das
K,80,-Molekiil in 3 Tonen (2 K- und 1 SO,-Ion) dissoziiert. Bei wisserigen
Losungen solcher Substanzen, die einer Dissoziation nicht fiahig sind (z. B.
Rohrzucker), ist der osmotische Druck stets so groB3, wie er bei Beriicksich-
tigung des Molekulargewichtes zu erwarten ist. DafB die Elektrolyse nicht die
Ursache der Dissoziation ist, geht nun daraus hervor, dafl das auBlergewohn-
liche osmotische Verhalten der Salze schon von vornherein gegeben ist und
die Durchleitung eines elektrischen Stromes nicht vermag, den osmotischen
Druck der Losung weiter zu steigern. Es tritt also kein weiterer Zerfall mehr
ein. Aufler den Salzen verhalten sich auch die Siuren und Laugen osmotisch
abnorm; kurz, alle Korper, die einer Dissoziation fahig sind. Sie alle sind
ferner dadurch ausgezeichnet, daf sie den elektrischen Strom gut leiten; sie
sind Elektrolyte oder Leiter zweiter Klasse (FAraDAY). Dall sie den elek-
trischen Strom leiten koénnen, liegt daran, dal3 sie Ionen enthalten; elektrischer
Strom in wisserigen Losungen bedeutet ndmlich nach der jetzt giiltigen An-
schauung nichts anderes als Tonenbewegung. Bei Leitern erster Klasse (Metallen
usw.) bedeutet elektrischer Strom Elektronenbewegung. Hierdurch unterscheiden
sich Leiter erster und zweiter Klasse (s. hierzu auch Kap. VIII). In Flissigkeiten,
in denen keine Ionen vorhanden sind, kann auch keine Leitfdhigkeit fiir den
elektrischen Strom bestehen. Rohrzucker z. B. ist ein typischer Nichtleiter,

1) N1eLs BserruM: Die elektrischen Kriifte der Tonen und ihre Wirkungen. Ergeb-
nisse der exakten Naturwissenschaften Bd. V. Berlin: Julius Springer, 1926.
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d. h. Nichtelektrolyt. Er setzt dem elektrischen Strom sehr grofien Widerstand
entgegen. Seine wisserige Losung verhalt sich in dieser Beziehung wie reines
Wasser; dies gilt auch fiir alle anderen nichtdissoziationsfihigen Kérper. Fine
K,S0,-Lésung leitet den elektrischen Strom besser als eine #dquimolekulare
NaCl-Losung. Dies ist erklarlich, da K,SO, mehr Ionen liefert als NaCl. Aus
dem gleichen Grunde begegnen wir also bei den wisserigen Losungen beider
Korper sowohl hinsichtlich ihres osmotischen Druckes wie ihrer elektrischen
Leitfahigkeit den analogen Erscheinungen.

Die Dissoziation von Molekiilen in Ionen ist eine elektrolytische. Wéhrend
die Molekiile elektrisch neutral sind, miissen die Tonen als Triger von Elektrizi-
tatseinheiten angesehen werden. Dies wird im folgenden Kapitel noch ausfiihr-
lich besprochen werden. Hier interessiert uns lediglich die Frage, wie die Existenz
der Ionen iiberhaupt nachgewiesen werden kann. Die bisherigen Erérterungen
haben uns bereits die Kenntnis des wichtigsten Beweismaterials vermittelt. Er-
wihnt sei nur noch das Phinomen der Elektrolytdiffusion. Wenn reines
Wasser an eine Elektrolytlosung grenzt, kommt es zu einer Diffusion des
Elektrolyten in das Wasser. Die meisten Ionen haben aber eine verschiedene
Wanderungsgeschwindigkeit. Bei der Diffusion wird das schnellere Ion dem
langsamen etwas vorauseilen. Das schnellere kann sowohl das Kation wie das
Anion sein. Da die Ionen elektrisch geladen sind, muf3 es bei der Diffusion zu
einer Potentialdifferenz kommen. Wandert das Kation schneller, wird das
Wasser positiv, im umgekehrten Falle negativ geladen. Das Auftreten dieser
elektromotorischen Kréfte kann in der Tat nachgewiesen werden (s. Kap. VIII).
Hiermit ist die Richtigkeit der Voraussetzung (elektrolytische Trennung der
Elektrolyte) bewiesen.

II. Das Wesen der Elektrolyte und der elektrolytischen
Dissoziation.

1. Unterschied zwischen Molekiil, Atom und Ion.

Daf} Salze, Sduren und Basen in wésserigen Losungen die Eigenschaft haben,
zu dissoziieren, d. h. in Ionen zu zerfallen, kénnen wir jetzt als bewiesen unter-
stellen. Von den Ionen wird behauptet, daB sie elektrisch geladen sind. Von
den Atomen und Molekiilen ist uns etwas Derartiges nicht bekannt. Die Mole-
kiile sind bekanntlich aus Atomen zusammengesetzt. Bei der Dissoziation zer-
fallen die Molekiile aber nicht in Atome, sondern in Ionen. Wie ist dies zu er-
kliaren, und worin besteht der Unterschied von Molekiilen und Atomen einerseits
und Ionen andererseits? Da der Begriff des ,,fon‘ in diesem Buche eine sehr
grole Rolle spielt, ist es unbedingt notwendig, uns iiber seine Natur und
seine Beziehungen zum Molekill und zum Atom Klarheit zu verschaffen. Wir
wollen von dem Bau des Atoms ausgehen. Die moderne Atomlehre hat uns die
GewiBheit gebracht, dafi die einzelnen Atome bzw. Elemente des periodischen
Systems nicht die denkbar kleinsten , Urstoffe der Materie darstellen. Be-
kanntlich nahm man von den einzelnen Elementen an, daB sie nicht mehr teilbar
sind und daB zwischen ihnen keine stofflichen Beziehungen bestehen, sie also
,,Ursubstanzen darstellen. Die Atomforschung der letzten Jahrzehnte hat
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einen geradezu revolutioniren Umsturz unserer Anschauungen gebracht. Die
Entdeckungen sind an die Namen der bekanntesten Physiker gekniipft (PLANCK,
EinstEIN, RUTHERFORD, NIELS BoHR, K0SSEL, V. LAUE u. a.). Die einzelnen
Atome sind alle aus dem gleichen Urstoff hergestellt. Dieses Urmaterial sind
elektrische Einheiten, und zwar sind in einem Atom die gleiche Anzahl
positiver wie negativer Einheiten enthalten. Das primitivste Atom ist das des
Wasserstoffes. Es besteht aus einer positiven und einer negativen elektrischen
Einheit. Die anderen Atome bauen sich auf der Grundlage des H-Atoms auf
und unterscheiden sich voneinander nur durch die Zahl der elektrischen
-Einheiten, aus denen sie bestehen. Das H-Atom besteht aus einer positiven
Einheit als ,,Atomkern” und einer negativen Einheit als ,,Auflenelektron‘.
Dieses ist von dem Atomkern durch ein Vakuum getrennt und umkreist ihn
in elliptischer Bahn mit grofer Geschwindigkeit. Der Atomkern kann auch
aus mehreren positiven Elektrizititseinheiten bestehen; ihm entspricht dann
auch die gleiche Zahl von Elektronen, die den Kern umgeben. Da in einem Atom
stets die gleiche Zahl von positiven und negativen Elektrizitdtseinheiten ver-
ankert ist, imponiert das Atom nach auflen immer als elektrisch neutral. Im
Atomkern kénnen auch positive Elektrizitdtseinheiten vorhanden sein, die schon
im Kern durch die gleiche Zahl von negativen Einheiten neutralisiert sind.
Folgendes Modell gibt dies wieder.

N N

+ ++ |
Modell des Wasserstoffatoms Dieses Atom muB das Atom-
( Atomgewicht 1). gew. 2 haben. Ein Atom dieser

Art existiert aber nicht.

Das im periodischen System dem Wasserstoff néchstfolgende Atom ist das
Helium mit dem Atomgewicht 4; dies besagt, da das He- 4mal so schwer ist
als das H-Atom, also aus je 4 positiven und negativen Elektrizititseinheiten
bestehen mufBl. Sein Bau nach dem Borrschen Atommodell ist folgender:

Heliumatom ++ AN
++ |

also 2 freie positive Einheiten im Kern, die durch die gleiche Zahl von freien
AuBenelektronen neutralisiert sind und auBerdem 2 im Kern schon neutrali-
sierte Gruppen von positiver und negativer Elektrizitit. Fiir die meisten che-
mischen und physikalischen Eigenschaften der Atome sind die im Kern schon
neutralisierten Einheiten belanglos; maBgebend ist die Zahl der freien Kerne
und der im AuBenkreis bzw. den Auflenkreisen sich befindlichen Elektronen.
Die Gruppierung erfolgt dementsprechend nicht nach dem Atomgewicht, sondern
nach der Zahl dieser freien Einheiten. Nach ihnen richtet sich die ,,Ordnungs-
zahl*. Das H-Atom hat die Ordnungszahl 1, das He-Atom die Ordnungszahl 2.
Das periodische System gibt 92 Elemente an. Das 92. (Uran) hat das Atom-
gewicht von 238, die Ordnungszahl dagegen ist 92; dies besagt, daB das Uran
insgesamt aus 238 positiven wie negativen Elektrizitatseinheiten bestehen muB.
Von diesen sind aber nur 92 positive Einheiten im Kern als freie Einheiten vor-
handen, und ihnen entsprechen 92 Elektronen in den den Kern umgebenden
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AuBlenkreisen. Die iibrigen Einheiten sind schon im Kern neutralisiert. Da fiir
die chemischen und die meisten physikalischen Eigenschaften der Atome in erster
Linie die Elektronen in Frage kommen (im Kern laufen inshesondere die radio-
aktiven Vorgénge ab), muf} uns die Frage interessieren, wie bei den einzelnen
Atomen die Elektronen in den Aullenkreisen angeordnet sind. Das dem Helium
im periodischen System folgende Element ist das Lithium (Ordnungszahl 3).
Von den ihm angehdrigen 3 Elektronen bilden 2 einen Innenkreis, das 3. dagegen
bildet fiir sich einen neuen AuBenkreis mit eigener Bahn. Bei allen folgenden
Elementen liegen die Verhéltnisse so, dafl stets die beiden ersten Elektronen den
Innenkreis bilden, die Auflenkreise aber bis aus 8 Elektronen bestehen. (Bei den
Elementen mit hoher Ordnungszahl kann die Zahl der Elektronen eines Kreises
allerdings auch noch grofler sein.) Ist der AuBenkreis geschlossen, beginnt ein
neuer, noch weiter aulen gelegener Kreis mit eigener Bahn. Einige Beispiele
sollen dies schematisch wiedergeben. Das Edelgas Neon hat die Ordnungszahl 10,
d. h. es besteht aus 10 freien positiven Einheiten im Kern und ebensoviel nega-
tiven Elektronen, die folgendermaflien gelagert sind:

~8)
N \

N e Neon

Das Natrium hat die Ordnungszahl 11; sein Bau ist etwa folgender:
7)
-~ 3)\\
2~
AN
/

~ Natrium
Das Chlor hat die Ordnungszahl 17, sein Bau ist folgender:

I~
// A

2,
AN
/
\~N -~/

— Chlor

Die Konstruktion der einzelnen Atommodelle ist durchaus keine willkiirliche.
Es kann hier nicht erértert werden, welche Beweise die Atomforscher fiir ihr
System ins Feld filhren und mit Hilfe welcher Methoden die einzelnen Tat-
sachen sichergestellt worden sind!). Zugegeben, dafl manches noch spekulativer
Natur ist und die Anschauungen sich zum Teil noch im Flusse befinden,
so ist doch festzustellen, dafl sehr Wesentliches auch schon exakt nachge-

1) Eine ausfiihrliche Darstellung der Materie findet sich z. B. in folgenden Abhand-
lungen: A. Stock: Ultrastrukturchemie. -~ SoOMMERFELD: Atombau und Spektral-
analyse. — NERNsT: Theoretische Chemie.
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wiesen worden ist. Zu den wichtigsten Untersuchungsmethoden der Atom-
forschung gehért die Rontgenoptik, die von v. LAUE eingefiihrt wurde und in
mancher Beziehung iiberraschende Ergebnisse gezeitigt hat. Da diese Dar-
stellung lediglich den Zweck hat, uns eine Vorstellung von dem Wesen eines
Ions zu vermitteln, haben Einzelheiten fiir uns kein Interesse; auch gegen die
etwas schematische Behandlung diirfte nichts einzuwenden sein. Es ist schon
erwihnt worden, daf bei jedem Atom alle Elektronenkreise mit Ausnahme
des innersten aus 8 Elektronen bestehen. Ist ein Kreis geschlossen, beginnt das
Spiel von neuem, d. h. bei den nichstfolgenden Elementen des periodischen
Systems schlieBen sich die Elektronen zu einem neuen Kreis zusammen. Auf
diese Tatsache ist eine Erscheinung zuriickzufiihren, die ihren sinngeméfBen
Ausdruck schon in dem von MENDELEJEFF eingefiihrten periodischen System
gefunden hat. Ordnet man die Elemente nach ihrem Atomgewicht, so zeigt
sich, daB nach einer gewissen Anzahl von Elementen (8) chemisch &hnliche
Elemente wiederkehren. Es sei daran erinnert, daff auf Grund dieser Er-
kenntnis Voraussagen iiber noch nicht bekannte Elemente gemacht wurden.
Spitere Entdeckungen haben dann ihre Richtigkeit erwiesen. So wurde auf
diesem Wege das Gallium, Germanium, Skandium entdeckt. Das Bomrsche
Atommodell gibt iiber die Periodizitit einen befriedigenden Aufschlufl. Ein be-
stimmtes Element und das nichstfolgende der gleichen Periode unterscheiden
sich dadurch, daB das eine einen ganzen Kreis von Elektronen mehr hat als das
andere. Die Stellung der einzelnen ist aber die gleiche. Vergleichen wir unter
diesem Gesichtspunkt z. B. das Natrium (Ordnungszahl 11) und das Kalium
(Ordnungszahl 19):

7
N
~B~ ERIN
/ I~ \ 79+ V) !
2 W\
/
\ / N
N
N Natrium -— Kalium

Beide sind dadurch ausgezeichnet, dal} sie aufler ihren geschlossenen Kreisen
noch einen ganz auflen gelegenen Kreis mit nur einem Elektron haben. Von diesen
freien, nicht in einem fest geschlossenen Kreis sich befindlichen Elektronen
werden aber — wie wir gleich sehen werden — die chemischen Eigenschaften
der Elemente in erster Linie bestimmt.

Betrachten wir die Beziehungen zwischen Natrium und Chlor, wie sie sich
aus ihrem Atombau ableiten lassen. Das Natrium hat aufler seinen geschlos-
senen Kreisen einen Kreis, in dem sich nur ein einziges Elektron bewegt; das
Chlor hat auBler seinen geschlossenen Kreisen einen Kreis, in dem sich 7 Elek-
tronen bewegen. Die geschlossenen Kreise stellen gegeniiber den nichtge-
schlossenen Systeme von viel groBerer Stabilitdt dar. Wenn das Natriumatom
sein isoliertes Elektron abgibt, ist sein System ebenfalls stabilisiert. Das gleiche
gilt fir das Chloratom, wenn es zu den 7 Elektronen seines AuBenkreises noch
ein Elektron erhdlt. Diesen Gefallen erweisen sich das Chloratom und das
Natriumatom gegenseitig. Es entsteht das NaCl-Molekiil, das in so ungeheurer
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Menge in der Welt vorkommt. Das Natriumatom, das ein Elektron abgibt,
und das Chloratom, das ein Elektron aufnimmt, haben durch diesen Vorgang
aber eine grundsitzliche Anderung erfahren. Das Natriumatom ist elektrisch
neutral; es hat genau soviel positive Elektrizitdtseinheiten wie negative. Wenn
es aber ein Elektron (eine negative Elektrizitatseinheit) abgibt, dann iiberwiegen
die positiven Elektrizitdtsmengen um eine Einheit, d. h. es ist einfach positiv
geladen. Aus dem elektrisch neutralen Atom ist ein elektrisch geladener Kérper
entstanden, und dieser stellt das ,,JTon* dar. Die positiv geladenen Ionen werden
— wie schon an anderer Stelle erwiahnt — Kationen, die negativ geladenen Anionen
genannt. Nur durch die elektrische Ladung unterscheiden sich die Atome bzw.
Atomgruppen von den Ionen. Fir das Natriumion gilt das Schriftzeichen:
Na™ oder Na'. Das elektrisch neutrale Chloratom nimmt das Elektron des Natrium-
atoms auf. Bei ihm iibertreffen also die negativen Elektrizitdtseinheiten die
positiven um eine Einheit. Das Chlorion ist also einfach negativ geladen,
sein Schriftzeichen ist Cl'. '

Noch ein anderes Beispiel sei erwédhnt. Das Calciumatom hat die Ordnungs-
zahl 20, sein Bau ist demnach etwa folgender:

- Calcium

Es vermag 2 Elektronen abzugeben. Da ein Chloratom nur ein Elektron auf-
nehmen kann, sind 2 Chloratome notwendig, um das System des Ca-Atoms zu
stabilisieren. Es zeigt sich an diesem Beispiele, wie sich die wichtigsten chemischen
Eigenschaften eines Elementes (so die Valenz) ohne weiteres aus dem Atombau
ableiten lassen. Dem Natrium ist chemisch das Kalium verwandt, das ebenfalls
ein freies Elektron besitzt. Bei dem Calciumatom, das 2 Elektronen abgibt,
iiberwiegen die positiven Elektrizitdtseinheiten die negativen um 2 Einheiten;
das so entstandene Calciumion ist also 2fach positiv geladen. (Ca”) Das
Calcium mit seinen 2 freien Elektronen kann sich statt mit Chlor auch mit
Sauerstoff verbinden (Ca0O). Der Sauerstoff (Ordnungszahl 16) hat in seinem
AuBenkreis 6 freie Elektronen. Um seinen Kreis zu schlieBen, kann es 2 Elek-
tronen aufnehmen. Das Phosphoratom hat die Ordnungszahl 15. -In seinem
AuBenkreis hat es 5 freie Elektronen. Um sein System zu stabilisieren, muf}
es 3 Elektronen aufnehmen und wird so zu einem 3fach negativ geladenen
Ion (z. B. in PH;). Jedes Wasserstoffatom kann ein Elektron abgeben; es wird
hierdurch zu einem einfach positiv geladenen Ion (H™). Das Phosphoratom
kann aber, um sein System zu stabilisieren, auch 5 Elektronen abgeben, was
bei einer P,0; Verbindung der Fall ist. Einmal reagiert das Phosphoratom
als Anion, das andere Mal als Kation. Dieses Beispiel sei nur erwéhnt, um
auf die Variabilitdt bestimmter Atome hinzuweisen. Bei einem Atom wie dem
Chlor kommt dies nicht in Frage; sein AuBlenkreis, der 7 Elektronen enthilt,
wird seine Stabilisierung natiirlich durch Aufnahme eines neuen Elektrons
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und nicht durch Abgabe von 7 Elektronen vornehmen. Letzteres kommt jeden-
falls praktisch nicht vor.

2. Die Bedeutung der Dielektrizititskonstante fiir die Ionenbildung.

Aus dem zuvor Gesagten geht hervor, dal die Ionen schon in dem Augen-
blick entstehen, in dem sich die Atome zum Molekiil verbinden. In ihm sind
die Tonen also schon vorgebildet. Das Molekiil ist aber trotzdem elektrisch
absolut neutral. Im NaCl z. B. neutralisiert die positive Ladung des Natrium-
ions die negative des Chlorions. Ferner ist zu bedenken, daB die elektrische
Anziehung zwischen dem positiven Natriumion und dem negativen Chlorion
im Kochsalzkrystall eine so grofie ist, dafl von der Wirkung eines isolierten Ions
gar nicht die Rede sein kann. Die Ionen gewinnen fiir uns erst praktische Be-
deutung, wenn esgelingt, die elektrostatischen Anziehungskrifte zu tiberwinden und
auf diese Weise die Tonen in Freiheit zu setzen. Stoffe, welche diese Eigenschaften
besitzen, nennt man Dielektrica. Je besser ein Stoff dies vermag, ein um so
besseres Dielektricum ist er bzw. eine um so gréBere Dielektrizititskonstante
besitzt er.

Folgendes sei noch eingeschaltet. Zwei elektrisch geladene Massepunkte,
welche mit den Elektrizititsmengen e; (in Form von positiver Elektrizitit)
und e, (in Form von negativer Elektrizitit) geladen sind und die voneinander

die Entfernung r haben, ziehen einander, falls sie sich im Vakuum befinden,

mit der Kraft 617:2 % an. Befinden sie sich aber innerhalb irgendeines korperlichen

Mediums (also nicht im Vakuum), dann ist die Anziehungskraft eine wesentlich
G- &

2D D ist die Dielektrizititskonstante des betreffen-

den Mediums. Die fast grofte Dielektrizitidtskonstante hat das Wasser, wie aus
folgender Tabelle hervorgeht.

schwichere; sie betrigt

Ubersichtstabelle iiber einige Dielektrizitatskonstanten?).

Wasserstoffgas . . . . . . . = 1,0005 Ammoniak . . . .. ... L. = 22
Tuft . . . . .. ... ... = 1,00057 Athylalkohol . . . . . . ... = 25,4
Benzol . . . . . . . . ... = 2,26 Methylalkohol . . . . . . . . . = 35,4
Olivensl . . . . . . . . .. = Nitrobenzol . . . . . . . . . . = 36,45
Harnstoff (fest) . . . . . . . = 3,5 Acetonitril . . . . . . . . .. = 38,8
Ather. . . . . . . ... .. = 4,3 Glycerin . . . . . . .. ... = 56
Chloroform . . . . . . . . . = 4,95 Wasser . . . . . . . . ... = 81,7
Essigsaure. . . . . . . . .. =6,3 Formamid . . . .. .. ... =94
Amylalkohol. . . . . . . . . =16 Cyanwasserstoff . . . . . . . . =95

Das Wasser mit seiner sehr hohen Dielektrizititskonstante ist also ein Medium,
welches die Uberwindung der elektrostatischen Anziehungskrifte auBerordentlich
begiinstigt und dadurch die Dissoziation, d. h. also die Bildung freier Ionen,
erst ermoglicht. Dies gilt natiirlich nur fiir solche Stoffe, die einer Dissoziation
tiberhaupt zugénglich sind.

Die Dissoziation eines Kérpers héngt nicht nur von seiner eigenen Be-
schaffenheit, sondern — wie aus der Tabelle fiir die Dielektrizitdtskonstanten

1) Entnommen aus LaANDOLT-BORNsTEIN: Physik.-Chem. Tabellen. Berlin: Julius
Springer 1912; s. auch L. MicHAELIS: Die Wasserstoffionenkonzentration. Berlin: Julius
Springer 1922.
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hervorgeht — auch von der des Mediums ab. Der Sduregrad einer Saure wird
lediglich durch die Zahl seiner abdissoziierten H-Ionen bestimmt. Bei einer wisse-
rigen Losung kann die Dissoziation einen hohen Grad erreichen. Ist die sog.
Siaure aber statt in Wasser in einem Medium mit einer sehr geringen Dielektrizi-
titskonstante gelost, z. B. in Ol oder Benzol, so ist die Dissoziation eine aufer-
ordentlich geringe, und die Folge davon ist, daB} die Séure ihren Séurecharakter
fast ganz einbiiBt. Im Wasser wird das NaCl-Molekiil in sehr starkem Mafe
in Natrium- und Chlorionen zerfallen; in einem oligen Medium dagegen werden
die NaCl-Molekiile vornehmlich als solche bestehen bleiben. — Bedenken wir
nun folgendes: Innerhalb eines jeden tierischen Organismus gibt es verschiedene
Losungsmittel. Das Blut z. B. gleicht mehr einer wisserigen Losung, das Zell-
plasma dagegen hat mehr Ahnlichkeit mit einem 6ligen Medium. Wir werden
also auch im Organismus bei den dissoziationsfahigen Korpern mit einer ver-
schiedenen Dissoziationsfahigkeit rechnen miissen. — Auch in den wisserigen
Losungen ist — wie schon hervorgehoben — die Dissoziation der verschiedenen
Koérper eine ganz verschiedene. Es gibt Salze sowie Siuren und Basen, die stark,
und solche, die nur schwach dissoziieren kénnen. Je nach der Dissoziations-
fahigkeit sprechen wir von starken und schwachen Séuren bzw. Basen. Abhéngig
ist die Dissoziationsstirke von versehiedenen Faktoren; praktisch kommt in
erster Linie die chemische Natur des betreffenden Korpers (s. S. 2) und die Kon-
zentration seiner Lgsung in Frage. Folgende Regel kann als allgemeingiltig
an gesehen werden. Je verdiinnter die Losung ist, in desto stirkerem (relativ
stdrkerem) MaBe dissoziiert der betreffende Elektrolyt.

3. Das Massenwirkungsgesetz.

Um bestimmte Eigentiimlichkeiten des Dissoziationsvorganges unserem Ver-
stdndnis naherzubringen, soll hier noch kurz der Inhalt eines Gesetzes besprochen
werden, das auch sonst fiir die Erklirung des Ablaufs chemischer Reaktionen grofle
Bedeutung erlangt hat. Es handelt sich um das Massenwirkungsgesetz, dessen Auf-
stellung und Prézisierung neben OSTWALD besonders BERTHOLLET, GULDBERG und
WaacE sowie vaN T'HOFF zuzuschreiben ist. Dieses Gesetz bezieht sich in erster
Linie auf solche chemische Reaktionen, welche — wie noch auszufiihren sein wird —
reversibel sind. Es besagt folgendes: ,,Wenn zwei Stoffe bei bestimmter Tempe-
ratur miteinander in Beriithrung gebracht werden, so ist das, was sich ereignet,
nicht blo8, wie man frither meinte, von den chemischen Eigenschaften der Stoffe
bestimmt, die entweder dazu fithren, daB die Stoffe sich miteinander verbinden,
oder dazu, daB sie reaktionslos nebeneinander bestehen bleiben, sondern es
kommt fiir die Wirkung auch noch oft auf die sog. ,,aktive Masse* der Stoffe
oder, wie wir heute sagen, auf ihre Konzentration an. Denn es ist moglich,
daf} Stoffe bei einer Konzentration fast vollstéindig gespalten werden oder sich
miteinander verbinden, wihrend bei einer anderen Konzentration grole Bruch-
teile unveréindert bleiben.” [HOEBER?!).]

Eine chemische Reaktion, die sich nach diesem Gesetze erkliren 148t, ist
z. B. folgende: Bringt man Athylalkohol und Essigsiure zusammen, so kommt

1) HoeBER: Physikalische Chemie der Zellen und Gewebe. Leipzig: Wilhelm Engel-
mann 1922.
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es nach der Gleichung C,H;OH + CH;COOH = CH,COO - C;H; 4 H,O zur
Bildung von Essigester und Wasser. Mit man die Geschwindigkeit der
Reaktion, so kann man feststellen, sa} sie zu Anfang am stirksten ist. Je mehr
von dem neuen Reaktionsprodukt entsteht, desto langsamer lduft die weitere
Reaktion ab, und auf einer bestimmten Hohe tritt ein vélliger Ruhezustand
ein, der zu einem bestimmten chemischen Gleichgewicht zwischen den urspriing-
lichen Substanzen und dem Reaktionsprodukt fiihrt. Die Reaktion geht
also nicht bis zu Ende, sondern von einem gewissen Zeitpunkt an verhindern
die neu entstandenen Reaktionsprodukte den weiteren Ablauf der anfinglichen
Reaktion. HEs kommt zu dem schon erwidhnten stationdren Ruhezustand bzw.
dem chemischen Gleichgewicht, welches in unserem Fall durch eine bestimmte
Konzentration an Alkohol und Essigsiure einerseits, Essigester und Wasser
andererseits charakterisiert ist. Thre Konzentrationen stehen in einem kon-
stanten Verhiltnis, fiir welches folgende Gleichung gilt:

[C,H,OH] - [CH,CO0H]
[CH,COO - C,H,] - [H,0]

= K (Konstante).

Nimmt man nach Eintritt dieses Gleichgewichtszustandes, der durch die be-
stimmte Konzentration bzw. aktive Masse der einzelnen Reaktionsprodukte
gekennzeichnet ist, eine Anderung vor, indem man diesem System von neuem
eines der Reaktionsprodukte (z. B. Essigsdure) hinzusetzt, so hat dies eine
Anderung des ganzen Systems zur Folge. Die Reaktion, die einsetzt, fithrt zur
Herstellung eines neuen chemischen Gleichgewichtszustandes, der natiirlich
auch durch die erwihnte Gleichung charakterisiert wird. Der Essigsiure-
zusatz fiihrt zu vermehrter Bildung von Essigester. Das gleiche geschieht,
wenn statt Hssigsdure Alkohol zugefiigt wird. Zusatz von HEssigester hat
die entgegengesetzte Wirkung zur Folge. Ein Teil des zuvor durch die Re-
aktion Alkohol-Essigsiure gebildeten Essigesters wird wieder gespalten. Die
urspriingliche Reaktion wird also teilweise wieder riickgingig gemacht. Bei
chemischen Vorgingen, die nicht reversibel sind, kann ein solcher Ablauf des
Geschehens nicht erwartet werden. Wird z. B. zu Bariumchlorid Schwefelsidure
zugesetzt, so gibt es einen quantitativen Niederschlag von Bariumsulfat; dieser
ist absolut bestindig, und die Reaktion kann nicht mehr in die umgekehrte
Richtung umschlagen.

Das Beispiel des Reaktionsablaufes Essigsiure- Alkohol zeigt uns die Be-
deutung des Massenwirkungsgesetzes bei gewohnlichen chemischen Reaktionen
zwischen Korpern, die Nichtleiter (Nichtelektrolyte), also keiner Dissoziation
fahig sind. Das Massenwirkungsgesetz gilt aber auch fiir die Vorgéinge bei der
Dissoziation von Elektrolyten. Es bestimmt das Verhiltnis des nichtdissoziierten
Anteils eines bestimmten Elektrolyten zu seinem Dissoziationsprodukt, also
den Ionen. Bei Elektrolyten, die die Eigenschaft haben, vollstindig zu dis-
soziieren (so die meisten Alkalisalze, die starken Siduren und Basen), oder in so
geringer Konzentration vorhanden sind, dafl aus diesem Grunde die Dissoziation
eine nahezu vollstindige ist, tritt die Bedeutung des Massenwirkungsgesetzes kaum
in Erscheinung. Anders ist es aber bei schwach dissoziationsfihigen Kérpern,
z. B. den schwachen Siuren. Als Beispiel sei das Verhalten der Essigsiure
(CH,COOH) angefiihrt. Die Essigsiure dissoziiert nur teilweise, und zwar in
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CH,COO- und H-Ionen. Letztere allein sind wie bei allen Sduren mafigebend
fiir die Starke der Sdure. Ein Teil der Essigséure bleibt in Form der nichtdisso-
ziierten Essigsduremolekiile bestehen. Die Dissoziation geht bis zu einem Gleich-
gewichtszustand, der bei einer bestimmten Konzentration an Essigsduremole-
kiilen und seinen Ionen erreicht ist. Die Gleichung, die diesen Zustand charak-
terisiert, ist dieselbe wie in dem zuvor genannten Falle. ,,Zerfillt eine chemische
Molekiilart 4 in zwei Molekilarten B; und B,, so ist das Gleichgewicht,

d. h. der scheinbare Stillstand der Reaktion, erreicht, sobald ) B K
[Bi] - [B:]

geworden ist. Die Klammern bedeuten die molare Konzentration der ein-
geklammerten Molekiilart. Die Konstante K héngt auBer von der Natur der

chemischen Reaktion auch von der Temperatur ab. Sie heilt die Affinitats-

konstante dieser chemischen Reaktion. Thren reziproken Wert [Bl][i [Bs] nennt

man auch die Dissoziationskonstante des Stoffes A4.“1) Jeder Stoff (so
auch jede Séure) ist durch eine fiir ihn charakteristische Dissoziationskonstante
ausgezeichnet. Die Dissoziation der Essigsdure wird durch folgende Gleichung
wiedergegeben:
[CH,CO0] - [H] _ e (Die eckigen Klammern bedeuten :
CH,COOH ’ ,,Jonenkonzentration®.)

K bedeutet die fiir die Essigsédure charakteristische Dissoziationskonstante, deren
Zahlenwert uns zundchst nicht zu interessieren braucht. Was folgt aus dieser
dem Massenwirkungsgesetz entsprechenden Gleichung? Setzen wir nach Ein-
tritt des Gleichgewichtszustandes der Losung neue Essigsdure hinzu, dann
wird die Dissoziation weiter fortschreiten; es werden neben den vermehrten
Egsigsduremolekiilen auch in vermehrter Menge Acetat- und Wasserstoffionen
auftreten. (Arithmetisch betrachtet mufl innerhalb der Gleichung mit der Zu-
nahme des GroBenwertes des Nenners auch eine solche des Zihlers einhergehen,
damit die Konstante aufrechterhalten wird.) Setzen wir aber der Loésung H-
Ionen hinzu (z. B. durch Hinzufiigen von HCI), dann muf} die Reaktion in um-
gekehrter Richtung verlaufen. Es kommt zur Bildung von neuer Essigséure, d. h.
die Dissoziation der Essigsdure wird wieder zuriickgedréngt; ein Teil der Dis-
soziationsprodukte muB sich wieder zum nichtdissoziierten Molekiil vereinigen.
Diese Anderung der Dissoziationsverhéltnisse der schwachen Siuren und Basen
(fiir die Basen gilt dasselbe wie fiir die Sduren) spielt bei bestimmten biologischen
Vorgingen (z. B. der Blutpufferung) eine ganz hervorragende Rolle. In dem Teil
des Buches, der diese spezielle biologische Frage behandelt (s. Kap. VI), wird
daher noch ausfiihrlich auf diesen Gegenstand eingegangen werden miissen. In
diesem Kapitel, das mehr der Definition bestimmter, fiir unsere Betrachtung
wichtiger Begriffe dient, wird mit dieser Auseinandersetzung ein anderer Zweck
verfolgt. Schon im folgenden Abschnitt wird die Frage der Wasserstoffionen-
konzentration eine Rolle spielen. Es mufl daher unsere Aufgabe sein, den
Sinn dieses Begriffes zu erdrtern, ihm einen Inhalt zu geben und auch die Art
der iiblichen quantitativ-zahlenméfiigen Darstellung zu erkldren. Dies wére
ohne die vorangehende Erorterung der Bedeutung des Massenwirkungsgesetzes
fiir die Dissoziationsvorginge nicht moglich.

1y Zit. nach L. MicHAELIS: 1. c.
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4. Die H-Ionenkonzentration; der Begriff des py.

H-Tonen entstehen bei der Dissoziation von Siuren, OH-Ionen bei der von
Basen. Die Stirke einer Siure und Base wird ausschlieflich bestimmt von
der Zahl der freien, dissoziierten H- bzw. OH-Ionen. Die nichtdissoziierten
Sduremolekiile haben auf den S#duregrad keinen EinfluB. Was den H- und
OH-Ionen unter allen sonstigen Ionen eine besondere Stellung verschafft,
ist folgendes. Bei fast allen Reaktionen, mit denen wir uns zu beschéftigen
haben, ist das Wasser das Losungsmittel, d. h. das Medium, im welchem sich
die Reaktionen abspielen. Die H- und OH-Ionen sind nun aber die Ionen
dieses Losungsmittels. Auch reines Wasser dissoziiert ein wenig, und zwar
nach der Formel H,0 > H* OH'. Da gleich viel H- und OH-Ionen entstehen,
ist die Reaktion des Wassers eine neutrale. Das Wasser (es kommt fiir unsere
Betrachtung natiirlich nur ganz reines, unter den sorgfaltigsten Kautelen
destilliertes Wasser in Frage) ist gleichzeitig eine ganz schwache S&ure und
ebenso schwache Base. Dall Wasser etwas dissoziiert, geht auch daraus hervor,
dall es eine gewisse — wenn auch sehr minimale — elektrische Leitfahigkeit
besitzt. Wie gro8 ist nun die Dissoziation des reinen Wassers? Nach dem
Massenwirkungsgesetz gilt fiir sie folgende Formel:

[H] - [OH]
oy~ %
Da die Dissoziation des Wassers — wie wir sehen werden — eine auBerordentlich
geringe ist, ist — praktisch genommen — die Zahl der nichtdissoziierten H,0-Mole-
kiile identisch mit der gesamten in Frage kommenden Wassermenge. Sie kann
also auch als Konstante betrachtet werden und daher in der Formel auf die
rechte Seite gebracht werden. Die Formel lautet dann:
[H]-[OH1=K-H,0 = Kw.

Kw nennen wir die Dissoziationskonstante des Wassers. Sie betrigt bei 22°
rund 10-1*. Thren Wert hat man mit Hilfe verschiedener Methoden ermittelt,
so Bestimmung der Leitfahigkeit des Wassers, seiner katalytischen Fihigkeiten
u. a. (Genaueres s. bei L. MicHAELIS: Die Wasserstoffionenkonzentration.)

[H]-[OH'] = 10",

Diese Formel gibt AufschluBl iiber die Konzentration des reinen Wassers
an H- und OH-Ionen. Da letztere im Wasser in absolut gleicher Menge vor-
kommen, kann ihre Konzentration als je 10-7 angesehen werden. Dies be-
deutet, daB die Menge in welcher die H- und OH-Ionen im Wasser vor-
kommen, einer /i, 00000 INOrmallésung entspricht. Wir miissen uns hierunter
folgendes vorstellen. Das Molekulargewicht von H,O betrigt 18. Wiirden
von 11 H,0 (1000 ¢g) 18 g H,O dissoziieren, dann wiirde die Konzentration
an H- und OH-Tonen = 1, d. h. !/, normal sein. Dissoziierten statt 18 aber
nur 8/, = 1,8 g, betriige die Konzentration nur 10-! = 1/, normal. In
Wirklichkeit betrigt die Dissoziation aber nur 10-7, d. h. in 11 Wasser sind
18/ 0 000000 & Wasser in dissoziierter Form vorhanden. Im reinen Wasser betrigt
also sowohl die [H] wie die [OH’] = 10-". Aus praktischen Griinden hat man
sich ganz allgemein auf folgende einfachere Darstellung dieser Konzentrations-
verhéltnisse geeinigt:

H=10"7 logH=—17, —logH=17, —logH =pg, pg="1.
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Statt ,,die Wasserstoffionenkonzentration des Wassers betrdgt 10~7", sagt man
also ,,das py des Wassers = 7. Die Dissoziation des Wassers hat, obgleich sie
an sich nur sehr minimal ist, eine auBlerordentlich groBe Bedeutung. Das Wasser
ist das wichtigste, fiir uns in Frage kommende Losungsmittel aller Elektrolyte.
Wie setzen sich nun die Ionen der in Wasser geldsten und dissoziierten Elektro-
lyte mit den Ionen des Wassers auseinander? Wird ein Salz wie NaCl in H,0
gelost, haben die dabei entstehenden Na' und Cl’ keinen nennenswerten Ein-
fluf auf die H und OH’' des Wassers. Sie bleiben im Wasser nebeneinander
bestehen. Ganz anders ist aber der Vorgang, wenn z. B. HCl in H,O gelost
wird. Es tritt im Wasser plotzlich eine grofie Zahl neuer H' auf, und diese
haben auf den Dissoziationsprozel des Wassers selbst einen groBlen EinfluB3.
Am einfachsten konnen wir uns AufschluB8 hieriiber verschaffen, wenn wir von
den Tatsachen ausgehen, die sich aus dem Massenwirkungsgesetz ableiten
lassen. Ich erinnere an das Beispiel des zwischen Alkohol, Essig und Essigester
bestehenden chemischen Gleichgewichtes. Wird eines dieser Produkte nach Ein-
tritt des Gleichgewichtes neu hinzugefiigt, so andert sich das ganze System
und strebt einem neuen Gleichgewicht zu, das durch die betreffende Konstante
geregelt wird. Ebenso liegen die Verhiltnisse beim Wasser. Sein Gleichgewichts-
zustand kommt in folgender Formel zum Ausdruck [H]:[OH'] = 10714, Durch
Zusatz neuer H-Ionen wird das Gleichgewicht gestért. Damit die Konstante
aufrechterhalten bleibt, muBl der Wert fiir [OH’] in dem MaBe sinken, in
welchem der Wert fiir [H'] steigt. Umgekehrt muB3 bei einer Zunahme der
OH-Tonen der Wert fiir [H'| zuriickgehen. (Man kann diesen Vorgang auch
rein chemisch darstellen; je mehr H dem Wasser zugesetzt werden, desto mehr
OH’ werden unter Bildung von H,0 abgefangen.)

Die vorangehenden Erérterungen lehren, dafBl die Bedeutung einer Saure oder
Base nur in dem EinfluB zu suchen ist, den sie auf ihr Losungsmittel ausiiben.
Ist das Losungsmittel nicht Wasser, sondern ein anderer Korper, kann der
Einfluf} der Sdure ein ganz anderer sein. Der Unterschied wird sich in erster
Linie in quantitativer Hinsicht duBern. Die Stirke einer gegebenen Saure ist
also eine relative; dies ist eine Tatsache, auf die auch bei Besprechung der ver-
schiedenen Dielektrica hingewiesen wurde (s. S. 11). Uns interessieren aber vor
allem die Saure- und Basenverhdltnisse, wenn H,0 das Losungsmittel ist. Aus
der Formel [H'] - [OH'] = 10714 4Bt sich das Mengenverhiltnis der einzelnen
Ionen ohne weiteres bestimmen. Wird z. B. durch Zusatz von HCI die [H} im
Wasser von 1077 auf 105 erhéht, dann muf3 die [OH'] auf 10™° sinken, denn
1073:1079 = 10 4. Die Wasserstoffionenkonzentration entspricht in diesem
Falle einem pg von 5. Da die H- und OH-Ionenkonzentration in einem von selbst
sich ergebenden, gegenseitigen Abhéngigkeitsverhéltnis steht, hat man sich dahin
geeinigt, fur ihre GroBenbestimmung nur eirfe Bezeichnung einzufithren. Indem
man den Wert des pg angibt, kann man ohne weiteres auf das Uberwiegen der
H- oder OH-Ionen schliefen. Ist das pyg =7, so haben wir es wie bei dem reinen
destillierten Wasser mit einer absolut neutralen Lésung zu tun. H-und OH-Ionen
sind in diesem Falle in gleicher Menge vorhanden. Betrigt das py einer Losung
weniger als 7 (z. B. 6), ist ihre Reaktion eine saure; denn die [H'] entspricht
in diesem Falle einem Werte von 1076, die [OH'] dagegen nur einem solchen
von 10-8. Die H' iiberwiegen also mengenmiflig die OH-Tonen. Betrigt da-
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gegen das py mehr als 7, ist die Losung eine alkalische. Je mehr sich der Wert
sowohl nach unten wie oben von der Zahl 7 entfernt, desto stirker ist die be-
stehende saure oder alkalische Reaktion. Uber die Methoden, die uns zur Messung
des pg einer Losung zur Verfiigung stehen, wird an anderer Stelle berichtet
werden (s. S.201).

Wie schon erwéhnt, haben im Gegensatz zu den Siuren und Basen die Salze
keinen nennenswerten EinfluB auf die Dissoziationsverhiltnisse des Wassers.
Dies gilt aber nicht fiir alle Salze. Wohl ist es der Fall bei Salzen wie Koch-
salz, das aus einem starken Basen- und Sdurerest besteht (NaOH—HCI). Anders
liegen die Verhéltnisse aber, wenn ein Salz aus einem starken Siure- und schwachen
Basenrest besteht oder umgekehrt. Als Beispiel sei das Verhalten eines Salzes
wie Natriumacetat (CH,COONa) angefiihrt. Die bei seiner Losung im Wasser
entstehenden Natriumionen als Bestandteil des stark dissoziationsfihigen
NaOH sind existenzfahig, dagegen sind die CHZCOO-Tonen als Bestandteile
der relativ schwach dissoziationsfihigen Essigsiure nur zum Teil in Ionenform
bestindig. Es kommt daher zwischen dem CH;COO und dem Wasser zu folgender

Reaktion:
CH;CO0 + H,0 = CH,COOH - OH.

Ein Teil der Acetationen verbindet sich also durch Reaktion mit dem Wasser
zu Essigsiure, wobei OH-Ionen frei werden. Die Folge davon ist das Auftreten
einer alkalischen Reaktion. Umgekehrt wird bei Salzen, die aus einem schwachen
Basen- und einem starken Sdurerest bestehen, durch Spaltung des Wassers eine
saure Reaktion eintreten. Man nennt diesen Vorgang ,,Hydrolyse* bzw. als
Gegenstiick zur ,,elektrolytischen® die ,,hydrolytische Dissoziation“. Wir sehen
auch aus diesem Reaktionsablauf, daBi das Wasser als Losungmittel nicht nur
nicht eine passive Rolle spielt, sondern daB es sehr aktiv in den ProzeB eingreifen,
dem ganzen chemischen System sogar seinen Stempel aufdriicken kann. Auf die
groBe Bedeutung, die dem Wasser zukommt, weisen noch deutlicher die im fol-
genden Kapitel zu besprechenden physiko-chemischen bzw. kolloidchemischen
Vorginge hin. Auch auf den speziellen Fall der Hydrolyse und seine Modifi-
kationen werden wir noch zuriickkommen miissen.

III. Wesen und Existenzbedingungen der Kolloide.

Die biologische Bedeutung der Elektrolyte und ihrer Tonen ist nur zu erfassen,
wenn wir uns auch iiber die Natur der Kérper, mit denen sie in Reaktion treten,
Klarheit verschaffen. In Frage kommen die protoplasmatischen Zellbestand-
teile, als welche in erster Linie die EiweiBkorper und Lipoide zu nénnen sind. Threr
physikalisch-chemischen Beschaffenheit nach miissen sie als ,,Kolloide*“ be-
zeichnet werden. Es wird die Aufgabe dieses Kapitels sein, zu erértern, worin
das Wesen und die Besonderheiten der Kolloide begriindet sind, und welche
Beziehungen zwischen Kolloiden und Elektrolyten bestehen. Die Kolloidchemie
stellt heute trotz ihrer Jugend ein bereits sehr umfangreiches Forschungs-
gebiet dar, und es ist deshalb vollkommen unméglich, an dieser Stelle eine Dar-
stellung aller in ihr Gebiet fallenden Fragen und durch sie aufgeworfenen Pro-
bleme zu geben. Wir miissen die Erorterung auf das beschrinken, was zum Ver-

Zondek, Elektrolyte, 2
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standnis der biologischen Fragen unbedingt notwendig ist. — Kolloide stellen
eine bestimmte Aufteilungsform von in Lésung befindlichen Kérpern dar. Gra-
#AM, der als der Vater der Kolloidchemie bezeichnet werden kann, stellt die
»Kolloide“ den ,,Krystalloiden gegeniiber und sieht in diesen beiden die
zwel verschiedenen Welten der Materie. Krystalloide sind Kéorper, die eine echte
Losung eingehen konnen. Die Auflssung vollzieht sich in diesem Falle bis zu
den Molekiilen (bei Elektrolyten bis zu deren Dissoziationsprodukten, den Ionen).
Man nennt solche Losungen auch ,,molekulardisperse. Krystalloide sind
z. B. Kochsalz, Traubenzucker, Harnstoff usw. Der Grad der Losungsfahigkeit
eines Korpers héngt von seinen inneren Beziehungen zu dem Lisungsmittel (auch
Dispersionsmittel genannt) ab. Substanzen, die in Wasser echt gelost sind,
brauchen diese Eigenschaft in anderen Losungsmitteln nicht aufzuweisen; um-
gekehrt kénnen Koérper wie die Fette in Wasser eine hochst mangelhafte Losung
zeigen, wihrend sie in anderen Medien (z. B. Ather) eine echte Losung ein-
gehen. Bei unserer Betrachtung werden wir aber in erster Linie vom Wasser als
dem in Frage kommenden Dispersionsmittel auszugehen haben. Die bestmdgliche
Auflgsung von Fett in Wasser pflegen wir eine ,, Emulsion‘ zu nennen. Sie
ist dadurch ausgezeichnet, dall zwischen der dispersen Phase (in diesem Falle
Fett) und dem Dispersionsmittel (Wasser) eine mit dem bloBen Auge oder dem
Mikroskop sichtbare Inhomogenitidt besteht. Eine solche besteht bei den echt ge-
16sten Ko6rpern nicht bzw. ist durch kein uns zur Verfiigung stehendes Instrumen-
tarium nachzuweisen. Die disperse Phase und das Dispersionsmittel gehen in
diesem Falle ineinander iiber. Uber die Natur dieses Vorganges herrschen ver-
schiedene Auffassungen; wir werden hieriitber noch zu sprechen haben. Die kol-
loidalen Lésungen stehen zwischen den Emulsionen und den echten Losungen.
Ihre Heterogenitét ist nur unter ganz besonderen Bedingungen nachweisbar,
so bei Anwendung des Ultramikroskopes. Mit seiner Hilfe kénnen wir optisch
die gelosten Teilchen von dem Losungsmittel unterscheiden. Je nach der Grofie
dieser Teilchen sprechen wir von Amikronen, Mikronen, Submikronen usw. Die
genannten Unterscheidungsmerkmale sind natiirlich ziemlich willkiirliche und
keine streng abgrenzbaren; daher sind auch alle méglichen Ubergiinge von den
Emulsionen zu den Kolloiden und von ihnen zu den Krystalloiden denkbar. Bei
den letzteren geht der Losungsproze jedenfalls bis zu den Molekiilen bzw.
Tonen, bei den Emulsionen und Kolloiden stellen die Teilchen mehr oder weniger
grofle Molekiilaggregate dar. Hiermit hingen bestimmte Eigenschaften der Kol-
loide zusammen, von denen man urspriinglich (insbesondere tat dies GRAHAM) bei
der Unterscheidung zwischen Krystalloiden und Kolloiden iiberhaupt ausging.
Es handelt sich um das Diffusionsvermogen. Wahrend Krystalloide die Fahig-
keit haben, bestimmte Membranen (z. B. die Schweinsblase) zu durchdringen,
sind Kolloide dazu nicht in der Lage. Befindet sich auf der einen Seite der
Membran eine wisserige Losung eines Kolloides (Eiweil}) und eines Krystalloides
(Kochsalz), auf der anderen Seite der Membran dagegen nur Wasser, so
durchwandert allein das Kochsalz die Membran, und zwar so viel, bis ein be-
stimmter osmotischer Gleichgewichtszustand eingetreten ist. Tauscht man
das Wasser gegen frisches Wasser aus, dringt wieder neues Kochsalz durch
die Membran. Nach mehrmaliger Wiederholung kann simtliches Kochsalz
geschwunden und auf der betreffenden Seite der Membran das Kolloid allein
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zuriickgeblieben sein. Dieser Vorgang wird ,,Dialyse‘ genannt und gehort
zu den iiblichen Methoden, die der Trennung von Kolloiden und Krystalloiden
dienen. Ein weiteres Unterscheidungsmerkmal der Kolloide gegeniiber den
Krystalloiden wurde darin erblickt, daB erstere unfihig sein sollen, Krystalle
zu bilden. Dies trifft jedoch nicht fiir alle Fille zu. Es gibt Substanzen,
deren Losungen alle Kriterien einer kolloidalen zeigen und trotzdem krystalli-
sationsfiahig sind (z. B. krystallinisches Eiereiweif}). Es gibt eben — und das
sei ausdriicklich betont — alle denkbaren Uberginge von den Kolloiden zu
den Krystalloiden. Ferner ist zu bemerken, daf} ein und dieselbe Substanz unter
verschiedenen Umstédnden verschiedenartig gelost sein kann; einmal stellt sie
eine echte, das andere Mal eine kolloidale Losung dar. Die Art des Losungs-
verfahrens ist hierbei von grofler Bedeutung. So hat Krar¥r gefunden, dafl
die Alkalisalze der hoheren Fettsiuren in alkoholischer Lésung Krystalloide
mit normalem Molekulargewicht darstellen, wihrend sie in wisseriger Lésung
alle Eigenschaften von Kolloiden zeigen. Kochsalz verhilt sich gerade um-
gekehrt. Daher pflegt man jetzt nicht mehr von Krystalloiden und Kolloiden,
sondern von dem krystalloiden und kolloidalen Zustand der Materie zu
sprechen. Bestimmte Substanzen allerdings, so die EiweiBkérper, sind wohl
immer nur im kolloidalen Zustand denkbar. Das gilt fiir die meisten Korper,
die ein so groBles Molekiil wie das Eiweil aufweisen.

1. Einteilung der Kolloide.

Loésungen von Kolloiden nennen wir ,,Sole und sprechen, je nach dem
Losungsmittel, von Hydrosolen, Alkosolen, Glycerosolen usw. Eine
bestimmte Modifikation des ,,Sols*‘ stellt das ,, Gel* dar. Die Gelatine zeigt den
Unterschied dieser beiden Zustandsformen in héchst anschaulicher Weise. Die
bei bestimmter Temperatur in fliissigem Zustande sich befindliche Gelatinelsung
ist das Sol; erstarrt die Losung, haben wir es mit dem Gelatinegel zu tun.
Wie schon erwihnt, ist der Zustand der Materie abhingig von der Natur des
Losungsmittels. Die Beziehungen eines Koérpers zu seinem Losungsmittel ent-
scheiden iiber die Art der entstehenden Lésung. Da wir bei unserer Betrach-
tung in erster Linie vom Wasser auszugehen haben, miissen wir seine Beziehungen
zu den in ihm geldsten Substanzen in den Vordergrund stellen. Die echte oder
krystalloide Loésung ist dadurch ausgezeichnet, daB zwischen den Molekiilen
und Ionen des betreffenden Kérpers und den Wassermolekiilen starke chemische
bzw. physikalisch-chemische Affinititen bestehen. Man nimmt an, daB jedes
Molekiil oder auch Ion mit einer ganz bestimmten Zahl von Wassermolekiilen
eine Bindung eingeht, und zwar unter Bildung von Hydraten. (Hydrattheorie
der Losung, KonrrauscH und Pavrr) Die Hydratation stellt das Analogon
zum Krystallwasser dar. Je stidrker die Affinitdt des Wassers zur betreffenden
Substanz ist, desto weiter geht in H,O ihre Aufteilung. Bei bestimmten Kolloiden,
z. B. Eiweil}, kann die Affinitit zum Wasser auch eine so groBe sein, daB
eine molekulardisperse Losung entsteht. DaB diese aber trotzdem kolloidalen
Charakter zeigt, diirfte daran liegen, daB jedes einzelne EiweiBmolekiil (man be-
riicksichtige sein auBlerordentlich hohes Molekulargewicht) eine verhéltnismiBig
grofle Masse darstellt. Bei anderen kolloiden Substanzen dagegen ist die Affinitit

Al
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zum Wasser nur eine geringe. Die Aufldsung ist keine molekulare, vielmehr kommt
es zur Bildung von gréB8eren Teilchen (Molekiilaggregate). Am geringsten ist die
Affinitdt bei den sog. Emulsionen. Die Kolloide, die eine grofie Affinitit zum
Wasser haben, werden allgemein als ,,hydrophile, die anderen dagegen als
»hydrophobe‘ (PERRIN) oder ,,Suspensionskolloide‘ (HOEBER) bezeichnet. Zu
den hydrophilen Kolloiden gehéren Kérper wie Eiweil, Gelatine, Leim, Gummi,
zu den Suspensionskolloiden die frei verteilten Metalle, Metallhydroxyde u. a. —
Kolloide besitzen die Eigenschaft der Ausflockung. Sie besteht darin, daB die
einzelnen Teilchen sich zusammenballen, gréflere Aggregate bilden und zu Boden
sinken. Dies kommt dadurch zustande, daB die Affinitit der einzelnen Teil-
chen zueinander groBer wird als die Affinitdt der Teilchen zum Wasser. Die
Ausflockung der hydrophilen Kolloide ist im -allgemeinen eine reversible. So
konnen Eiweiligerinnsel, die infolge Zusatz von Salzen entstehen, nach Entfernung
der Salze wieder in Losung gehen. Die Ausflockung der hydrophoben Kolloide ist
dagegen mehr oder weniger irreversibel. Wird z. B. eine kolloidale Silberlésung
durch ein Salz ausgeflockt, dann geniigt die Entfernung des Salzes nicht, um die
Loésung des Silbers wiederherzustellen. Zu den Koérpern, die eine Ausflockung
der Kolloide bewirken kénnen, gehoren in erster Linie die Salze. Bei den hydro-
philen Kolloiden sind zur Ausflockung verhiltnisméBig grofe, bei den hydro-
phoben Kolloiden verhiltnisméfBig kleine Salzmengen nétig. Worauf dieser
Unterschied zuriickzufiihren ist, wird spater noch erldutert werden. Die Trennung
zwischen hydrophilen und hydrophoben Kolloiden ist keine absolute; sicherlich
gibt es auch hier Uberginge. Aus dem bisher Gesagten (so aus der Gegen-
itberstellung von hydrophil und hydrophob) geht hervor, dal der kolloidale Zu-
stand eines Korpers durch seine Beziehungen zum Wasser bedingt ist. Jede
Zustandsinderung eines Kolloides muB daher auch mit einer An-
derung der Beziehungen des kolloidalen Korpers bzw. seiner dis-
persen Phase zum Wasser einhergehen. Erwihnt sei beispielsweise das
Verhalten der Gelatine. Bei demn Ubergang vom Sol zum Gel wird Wasser frei.
— Fast alle Zellbestandteile des Organismus (insbesondere die verschiedenen
EiweiBkorper, die Lipoide, Glykogen, Harnsdure usw.) sind Kolloide bzw. be-
finden sich im Organismus unzweifelhaft in kolloidalem Zustand. Jedes Gewebe,
auch das Blut, stellt ein bestimmtes kolloidales System dar. Sein Zustand ist
aber durchaus variabel. Beim erschlafften Muskel miissen die kolloidalen Plasma-
substanzen jeder Fibrille sich unbedingt in einem anderen Zustand befinden
als beim kontrahierten Muskel. Das Losungsmittel fiir die Kolloide im Gewebe
ist das Wasser. (Wassergehalt des Gewebes etwa 80%,.) Daher muf3 die bei der
Funktion der Zelle (z. B. der Muskelzuckung) eintretende physikalische Zustands-
dnderung der Kolloide, die auflerlich (beim Muskel) in der Verkiirzung der
Zelle, dem Dickerwerden usw. zum Ausdruck kommt, ihre Grundlage in der
Anderung der Affinitdt der betreffenden kolloidalen Koérper zum Wasser haben.
Wenn wir die kolloidalen Zustandsinderungen bei der Zellfunktion bzw. die
Natur des Vorganges erfassen wollen, dann miissen wir uns dartiber klar werden,
welcher Art die Beziehungen zwischen Kolloid bzw. seiner dispersen Phase und
dem Wasser sind und wodurch sie gedndert werden kénnen. Wir missen ferner
danach streben, die Faktoren kennenzulernen, welche dafiir in Frage kommen,
auf die Affinitit von kolloiden Substanzen und Wasser Einflu zu nehmen.
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— Bei den echten Lésungen sind die Beziehungen zwischen den Molekiilen des
Wassers und denen der gelosten Substanz als chemischer Art zu bezeichnen. Es
kommt — wie schon erwéhnt -— zu den sog. Hydratbildungen. Mit der Annahme
lediglich chemischer Affinititen kommen wir jedoch bei den meister Kolloiden
und insbesondere den Emulsionen nicht aus. Die letzteren vor allem zeigen ein
Verhalten, welches darauf hinweist, da die Beziehungen zwischen der dispersen
Phase und dem Wasser mehr auf physikalische Vorgénge zu beziehen ist. Die
Unterscheidung ,,chemisch* und ,,physikalisch* soll hier im iiblichen Sinne ge-
meint sein. Wir sind zu einer Trennung dieser Art z. Zt. noch berechtigt, ob-
gleich die Ergebnisse der modernen Forschung dafiir sprechen, daf zwischen
chemisch und physikalisch nicht mehr so streng wie bisher unterschieden werden
darf. So sei darauf hingewiesen, daf} selbst die die chemische Affinitit be-
dingende Wertigkeit eines Elementes sowie seine chemische Verbindung mit
einem anderen in der Aufnahme bzw. Abgabe von negativen elektrischen Ein-
heiten (Elektronen), also in physikalischen Vorgingen besteht (s. Kap. IT). Wenn
wir hier von physikalischen Affinititen und Bindungen sprechen, so seien lediglich
die gemeint, die nicht durch die uns bekannten Gesetze der anorganischen und
organischen Chemie zu erklaren sind.

2. Elektrische Ladung der hydrophoben Kolloide.

Jedes Teilchen einer Emulsion oder einer kolloidalen Losung trigt eine be-
stimmte elektrische Ladung. Bringt man eine Losung, deren Bestandteile in
feiner Verteilung im Wasser suspendiert sind, in ein Potentialgefille, so wandern
die Teilchen je nach ijhrer Ladung nach der Anode bzw. Kathode. Man nennt
diesen Vorgang ,,Kataphorese‘. Meistens bewegen sich die Teilchen zum
positiven Pol, zur Anode. Sie sind also dem Wasser gegeniiber negativ
geladen. Solche elektrisch geladene Teilchen entstehen z. B. bei feinster Sus-
pension von Koble, Kaolin, Stirkekornern, Kliimpchen von gekochtem Eiwei
usw. Sind die Teilchen aus irgendeinem Grunde unbeweglich, kommt es im
Potentialgefille zu den entgegengesetzten Erscheinungen. Es verschieben sich
nicht die Teilchen gegeniiber dem Wasser, sondern das Wasser gegeniiber
den Teilchen. Dieser Vorgang wird ,,Elektroendosmose* genannt und
ist schon lange Zeit bekannt. So beobachtete REuss') im Jahre 1808 fol-
gendes: Steckt man 2 mit Wasser gefiillte Réhren in feuchten Ton und
schickt einen galvanischen Strom hindurch, so steigt das Wasser an der
Kathodenseite in die Hohe. Sobald sich Tonpartikelchen ablésen, beginnen sie
zu wandern, und zwar nach der Anode. Stellt der Ton ein mechanisch festes
Diaphragma dar, so ist nur eine Bewegung vom Wasser méglich. Die Tonteilchen
sind negativ gegen das Wasser, das Wasser positiv gegen die Teilchen geladen.
Genauer wurden die Vorgénge bei der Elektroendosmose von WiEDEMANN2) und
QuiNckE3) studiert. Letzterer hat sich besonders um ihre theoretische Deutung
verdient gemacht. Die quantitative Untersuchung dieser Vorgéinge und ihre

1) Reuss: Mém. de la soc. imp. des Naturalistes de Moscou Bd. 2, S. 327. 1809; zit.
nach L. MicEaELIS: 1. c.

?) WIEDEMANN: Ann. d. Phys. u. Chem. Bd. 87, S. 321. 1852.

%) QUINCKE: Ann. d. Phys. u. Chem. Bd. 113, S. 513. 1861.
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mathematische Darstellung geht in erster Linie auf HELMHOLTZ!) und nach ihm
PerrIN2) zuriick. Auf die Bedeutung, die der Kathaphorese und Elektroen-
dosmose fiir die Erklirung bestimmter biologischer Vorgénge zukommt, wird an
anderer Stelle (s. Kap. VIII) hingewiesen werden. Wie haben wir uns nun die Ent-
stehung der elektrischen Ladung zu denken? Zu ihrer Deutung hat QUINCKE den
Begriff und die Theorie der elektrischen Doppelschicht eingefiihrt. Sie
sagt aus, dafl an der Grenze zwischen Teilchen und Fliissigkeit sich zwei Schichten
entgegengesetzter elektrischer Ladung gegeniiberstehen, von denen die eine mehr
den Teilchen, die andere mehr dem Wasser angehort. Wir miissen annehmen, dafl
diesen Doppelschichten nichts anderes als zwei Ionenschichten entsprechen.
Die Krifte des elektrischen Feldes wirken auf die bewegliche Ionenschicht ein.
Diese nimmt dann bei ihrer Bewegung das Wasser bzw. das Teilchen mit. Das
gleiche trifft auch fiir die echten Elektrolytlosungen zu. Auch bei ihnen fiihrt
im elektrischen Felde die Ionenbewegung zu einem Mitschleppen von Wasser.
Es verhalten sich die Suspensionen mit den elektrischen Ladungen ihrer Teilchen
auch sonst vielfach wie Ionen (allerdings Ionen von sehr grofler Masse). Wir
miissen uns aber nicht nur iiber die Existenz dieser Doppelschicht, sondern auch
iiber die Ursache ihrer Entstehung im klaren sein. Dies ist nur mdglich, wenn
wir zuvor einige andere Fragen erortern.

a) Oberflachenspannung und Adsorption.

An den Grenzflichen zweier Systeme (Flussigkeit—Luft oder Fliissigkeit—
Fliissigkeit oder Fliissigkeit—fester Korper usw.) existiert eine Kraft, die wir
Grenzflichenspannung bzw. Oberflichenspannung nennen. Gehen wir von der
Grenzfliche Flissigkeit—Luft aus, so miissen wir uns diese Spannungskraft
etwa folgendermalfien entstanden denken. Im Innern der Fliissigkeit werden alle
Teilchen von den benachbarten sehr stark angezogen, und zwar gleichméiBig von
allen Seiten. An der Oberfliche der Fliissigkeit, d. h. also an der Grenze Fliissig-
keit—Luft, kann die gegenseitige Anziehung nicht so gleichmiBig erfolgen wie
im Innern. Zwar iiben auch die Luftteilchen eine gewisse Anziehungskraft aus,
die jedoch wesentlich kleiner ist als die durch die Flissigkeitsteilchen bedingte.
Zwischen der Oberflaiche und dem Innern der Fliissigkeit existiert also eine
Druckdifferenz, als deren Folge die Oberflichenspannung resultiert. Je gréBer
die Differenz zwischen dem im Innern und der Oberfliche einer Fliissigkeit
bestehenden Druck ist, je mehr der innere den &ufBleren Druck iiberwiegt,
desto groBer ist auch die Oberflichenspannung. Sie ist — wie HOBER richtig
hervorhebt — vergleichbar der eines aufgeblasenen Gummiballes. Die Grofle
des Balles nimmt zu, wenn der Druck im Innern steigt. KEbenso ist es auch
bei der Oberflichenspannung von Fliissigkeiten. Je grofler die Spannung, desto
grofler wird auch der einzelne Fliissigkeitstropfen und desto geringer wird die
Zahl der Fliissigkeitstropfen, die einem bestimmten Flissigkeitsvolumen ent-
sprechen. 1 ccm reines Wasser besteht aus etwa 20 Tropfen. Wird dem
Wasser Alkohol zugesetzt, dann wird der einzelne Tropfen kleiner, d. h. die
Tropfenzahl, die 1 ccm dieser Losung entspricht, wird groBer (bis zu 50 und 60).

1) HeLmeEOLTZ: Ann. d. Phys. u. Chem. Bd. 7, 8. 337. 1879.
2) PERRIN: zit. nach H6BER: Physikalische Chemie der Zellen und Gewebe.
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Die Spannungsdifferenz, die an der Grenze Fliissigkeit—TLuft auftritt, besteht
im Prinzip auch an der Grenze zweier verschiedener, nicht mischbarer Fliissig-
keiten (z. B. Wasser—Ol) oder an der Grenze Fliissigkeit—fester Kérper. Am
einfachsten zu iiberschauen sind die Verhiltnisse jedoch an dem System Fliissig-
keit—Luft, da die Methoden, die uns zur Messung der Oberflichenspannung zur
Verfiigung stehen, nur fiir diese Grenzflichen angewandt werden kénnen. Die
Messung der Oberflichenspannung besteht ndmlich — wie aus dem Gesagten
hervorgeht — lediglich in einer Bestimmung der einer bestimmten Fliissigkeits-
menge entsprechenden Tropfenzahl. Die gebrduchlichsten Apparate sind das
von OsTwaLD angegebene Stalagmometer und das von TrAUBE modifizierte
Viscostalagmometer, das gleichzeitig die Viscositdt der betreffenden Loésung zu
messen gestattet. Gemessen wird die Oberflichenspannung des sich bildenden
Tropfens an der Luft. Nimmt die Oberflichenspannung einer Fliissigkeit zu, dann
nimmt ihre Tropfenzahl ab, und umgekehrt. Durch Zusatz von Alkohol wird — wie
schon erwiahnt — die Tropfenzahl vermehrt, d. h. die Oberflichenspannung einer
wisserigen alkoholischen Losung gegeniiber Luft ist geringer als die reinen
Wassers gegeniiber Luft. Alkohol setzt also die Oberflichenspannung des Wassers
herab. Nach GiBs und TrHoMSsoN (GiBBs-THOMSONsches Theorem), kommt die
spannungserniedrigende Wirkung einer Substanz dadurch zustande, daB sie vor-
nehmlich in die Oberfliche hineingeht, wihrend eine Substanz, die spannungs-
steigernd wirkt, mehr in das Innere eindringt. DaB ersteres zutrifft, 148t sich
auch experimentell bzw. chemisch-analytisch nachweisen, und zwar am ein-
fachsten bei solchen Loésungen, welche beim Schiitteln Schaum liefern. Sein
Auftreten ist ein Beweis dafiir, dal3 die betreffende Fliissigkeit eine Tendenz
hat, ihre Oberfliche zu vergrofern. Dies ist nur moglich, wenn der einzelne
Tropfen sehr klein wird und die Tropfenzahl entsprechend steigt. VergréBerung
der Oberfliche ist also identisch mit Herabsetzung der Spannung. Wie der
gewohnliche Alkohol, setzt auch der Amylalkohol die Oberflichenspannung von
Wasser herab. Analysiert man den Schaum, der beim Schiitteln einer Amyl-
alkohol enthaltenden Losung entsteht, so kann man nachweisen, dafl die den
Schaum bildende Losung relativ mehr Amylalkohol enthélt als die urspriingliche
nicht geschiittelte Losung [Benson!)]. Es besteht ein innerer Zusammenhang
zwischen den Erscheinungen der Grenzflichenspannung und dem Vorgang, den
man ,,Adsorption‘ zu bezeichnen pflegt. Urspriinglich hat man unter Ad-
sorption eine Bindung von zwei Kérpern verstanden, als deren Ursache lediglich
mechanische bzw. rein physikalische Krifte angenommen wurden. Es sei an die
Bindung eines chemisch so indifferenten Koérpers wie Kohle mit bestimmten Farb-
stoffen erinnert; die Kohle adsorbiert Farbstoff. Die adsorptive Bindung galt als
das Gegenstiick zur chemischen, nach stéchiometrischen Grundsitzen erfolgenden
Bindung. Dieser Gegensatz wird jetzt nicht mehr ganz so streng formuliert. Das
Liegt zum Teil daran, dal — wie schon betont wurde -— auch den chemischen
Prozessen letzten Endes physikalische bzw. elektrochemische Vorgénge zugrunde-
liegen, der Gegensatz zwischen ,,physikalisch® und ,,chemisch* also nicht mehr
als ein absoluter aufzufassen ist. Dazu kommt, daB fiir eine Reihe von Ver-
bindungen, die man anfangs als adsorptiver Natur ansah, sich spiterhin auch
die Moglichkeit einer rein chemischen Erklarungsweise ergeben hat. Das gilt

1) BEnsonN: zit. nach HOBER: L c.
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nach den Untersuchungen von Jacques Logs fiir Gelatine und bestimmte Eiwei3-
korper (hiervon wird an anderer Stelle noch die Rede sein). Immerhin gibt es
besondere Eigentiimlichkeiten in den quantitativen Reaktionsverhiltnissen, die
einer bestimmten Bindung mehr den Charakter der Adsorption gegeniiber der chemi-
schen, stéchiometrischen Bindungsart aufdriicken. So zeichnet sich die adsorptive
Bindung dadurch aus, dal sie mit steigender Konzentration relativ abnimmt.
Wie aus den Ausfiihrungen in Kap. IT hervorgeht, kann man fiir den Ablauf
chemischer Reaktionen ein bestimmtes Prinzip heranziehen, das durch das
Massenwirkungsgesetz gegeben ist, und aus welchem sich die sog. Reaktions-
isotherme ableiten 1a3t. Dieser chemischen Reaktionsisotherme entspricht bei
den Adsorptionsvorgingen die auch mathematisch formulierbare ,,Adsorp-
tionsisotherme®. Die wichtigsten Untersuchungen auf diesem Gebiete ver-
danken wir H. FREUNDLICH!). — Zu den Besonderheiten einer Adsorptionsver-
bindung gehort es, daBl der adsorbierte Stoff an der Grenzflache zweier Phasen in
stirkerer Konzentration als in ihrem Innern vorhanden ist. Bei den echten
wisserigen Losungen haben wir nur die Grenzfliche Wasser—Luft. Stoffe, die
die Oberflichenspannung des Wassers herabsetzen (so die einwertigen Alko-
hole, viele organische Basen und Sduren), werden hauptsichlich an der Wasser-
oberfliche konzentriert. Sie sind gut adsorbierbar. Stoffe wie Zucker und Harn-
stoff zeigen diese Eigenschaft der vornehmlichen Konzentration an der Grenzfliche
nicht. Erstere pflegt man als oberflichen- bzw. capillaraktiv, letztere dagegen
als oberflichen- bzw. capillarinaktiv zu bezeichnen. Dieselben Vorginge
wie an der Grenzfliche Flissigkeit—Luft spielen sich auch an allen anderen
Grenzflichen ab. Eine solche ist auch gegeben, wenn Wasser und die in ihm
suspendierten Kohlepartikelchen sich beriihren. Bringt man in dieses System be-
stimmte Farbstoffe, so konzentrieren sie sich an der Oberfliche der Kohle ; sie werden
also von der Kohle gut adsorbiert. Der Farbstoff ist oberflichenaktiv gegeniiber dem
Adsorbens Kohle. Soweit es sich um Nichtelektrolyte handelt, kann man sagen,
daB sie, falls sie iiberhaupt oberflichenaktiv sind, diese Eigenschaften in mehr
oder weniger stark ausgeprigtem MaBe gegeniiber allen Adsorbenzien aufweisen,
vorausgesetzt, daf letztere chemisch indifferent sind (z. B. Kohle). Ist dies nicht
der Fall, handelt es sich also um chemisch differente Adsorbenzien (Sduren
und Basen wie Kieselsiure bzw. Metalloxyde, oder Salze wie Kaolin, das ein
Aluminiumsilicat darstellt), ist die Adsorption keine gleichmiBige. Mit dieser Ein-
schrinkung kann die Adsorption fiir Nichtelektrolyte mehr oder weniger doch als
unspezifisch angesehen werden; fiir die Elektrolyte dagegen trifft das Gegenteil
zu. Dies hat verschiedene Ursachen. Zunichst miissen wir bedenken, daB es
sich bei ihnen um die Adsorption von ihrer Natur nach ganz verschiedenen Teil-
produkten handelt, so um die Adsorption der nicht dissoziierten Molekiile wie
der positiv bzw. negativ geladenen Ionen. Ihnen gegeniiber verhilt sich selbst
die chemisch so indifferente Kohle als Adsorbens mehr oder weniger verschieden.
Lacas und MicHAELIS?), sowie MicHAELIS und RoNA3) untersuchten die Adsorp-

1) FreuxpLicy, H.: Die Capillarchemie. Leipzig 1922.

2) Lacas u. Micaagris: Kolloid-Zeitschr. Bd. 9, S. 275. 1911; Zeitschr. f. Elektrochem.
Bd. 17, S. 1. 1911.

3) MicHAELIS u. RoNa: Biochem, Zeitschr. Bd. 97, S.57.1919; Bd. 102, S.268. 1920. — Roxa
u. MicHAELIS: Biochem. Zeitschr. Bd. 94, S.240. 1919; Bd. 97, 8.85. 1919; Bd. 103, S.19. 1920.
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tion verschiedener Anionen bei gleichem Kation (NaCl, NaBr, NaJ usw.) und
umgekehrt auch die Adsorption der verschiedenen Kationen bei gleichem
Anion NaCl, KCl, CaCl, usw.). Die verschieden starke Adsorptionsfihigkeit der
Kationen, die sie nachweisen konnten, kommt in der Reihe

Na’

K l<ca’, Mg", A", Cu” < Ag, Hg, H',

NH,
die verschieden starke Adsorptionsfihigkeit der Anionen in der Reihe

SO, < CI' < Br' < J' < CNS' < OH'

zum Ausdruck.

Bei den Kationen sehen wir, daB Steigerung der Adsorptionsfahigkeit in
gewissen Grenzen parallel geht mit der Stérke der elektrischen Ladung. Eine
Ausnahmestellung nehmen neben den Edelmetallionen vor allem die H-Tonen
ein. Bei der Anionenreihe sind es die OH-Ionen, die durch die stédrkste Ad-
sorptionsfihigkeit ausgezeichnet sind. Diese Sonderstellung der H-und OH-Ionen
betrifft — wie aus dem Gesagten hervorgeht — lediglich ihre quantitative
Wirkungsstirke. Wir werden ihr bei vielen Reaktionen begegnen. Wenn schon
ein chemisch so unspezifisches Adsorbens wie Kohle die Elektrolyte ungleich-
miBig adsorbiert, so ist es nicht erstaunlich, wenn dies in noch stirkerem
MaBe fiir die Adsorption von Elektrolyten seitens chemisch differenter Ad-
sorbentien zutrifft. In diesen Fallen scheint es sich um einen Austausch der
Anionen bzw. Kationen des Adsorbens mit denen des zu adsorbierenden Stoffes
zu handeln; daB z. B. Kaolin Methylenblau adsorbiert, liegt wohl daran, da@3
Kationen des Salzes Kaolin in die Lésung wandern und durch die Kationen des
Farbstoffes (Methylenblau ist eine Base) ersetzt werden. HEs ist sogar wahr-
scheinlich, daB die letzteren die ersteren, soweit sie in der Oberflachenschicht
des Kaolins gelegen sind, verdringen (Austausch- bzw. Verdrédngungs-
adsorption). Diese Form der Adsorption wird als polare bezeichnet, die
zuvor geschilderte der Nichtelektrolyte dagegen als apolare.

b) Adsorptionspotentiale.

Bei den Elektrolyten kommt eine Adsorption des Kations und Anions in
Frage. Die Adsorptionsfihigkeit dieser Ionen kann — wie wir gesehen haben —
eine verschieden starke sein. Es ist aber nicht méglich, daB das eine Ion stark,
das andere Ion gar nicht oder nur sehr wenig adsorbiert wird. Dies konnte
néamlich nur der Fall sein, wenn es zu einer Trennung der negativ und positiv
geladenen Ionen kiéme; eine Trennung stirkeren Grades wird aber durch die
hierbei auftretenden elektrostatischen Gegenkriifte verhindert. Das stark adsor-
bierbare Ion schleppt bei der Adsorption das an sich schwicher adsorbierbare
Ion mit. Eine Differenz tritt aber doch auf; sie ist zwar nicht so groB, daf sie
auf chemisch-analytischem Wege nachgewiesen werden kann, aber grofl genug,
um die Grundlage fiir einen elektrischen Potentialunterschied zu geben (Ad-:
sorptionspotential nach FrREuNDLICH). Kohle adsorbiert aus einer verdiinnten
HCl-Lésung etwas mehr H- als Cl-Tonen. Die Differenz kommt darin zum Aus-
druck, daB die Kohle elektrisch positiv geladen gegen die Losung erscheint. Die
Grenzfliche zweier Phasen ist stets der Sitz einer Potential-
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differenz. Der geringe Unterschied der Adsorption von Anion und
Kation ist eine der Ursachen ihres Auftretens. Auf ihn ist auch die
Existenz der elektrischen Doppelschicht zuriickzufithren, die — wie zuvor be-
tont wurde — die kataphoretischen und elektroendosmotischen Vorginge erklirt.
Bei der Kohlesuspension kann das Auftreten der elektrischen Doppelschicht nach
HCI-Zufuhr schematisch in folgender Weise dargestellt werden.

Es trigt also sowohl das suspendierte Teilchen
wie die angrenzende Wasserschicht eine elektrische
Ladung. Wie schon erwdhnt wurde, ist die Grenz-
flache zweier Phasen aber stets der Sitz einer Poten-
tialdifferenz, also auch dann, wenn es sich nicht, wie
H+- HF HCU in dem angefithrten Beispiel, um eine Zufuhr von
ct o Elektrolyten, so HCI, handelt. Das Auftreten einer
Potentialdifferenz bzw. einer elektrischen Doppel-
schicht kann dann verschiedene Ursachen haben. Es gibt kaum ein Kolloid
oder eine Suspension, deren Teilchen nicht verunreinigt sind. Jedes Kiesel-
sdurepraparat z. B. enthélt Beimengungen von Calcium [MicHAELIS und RoNal)];
Eisenoxyd ist niemals frei von Chlor. Diese Beimengungen kénnen die Ursache
fir die elektrische Aufladung der Teilchen sein. Dal sie keineswegs gleich-
giltig sind, geht daraus hervor, dall Kolloide, die man kiinstlich von ihren Bei-
mengungen zu befreien sucht, ihre Lebensfahigkeit einbiien, d. h. ausflocken
konnen. Bei einer Reihe von Kolloiden und Suspensionen kann man die elek-
trische Ladung der Teilchen aus ihrer chemischen Natur erkldren. Dies ist z. B.
der Fall, wenn die Kolloide Siuren bzw. Basen sind. Es handelt sich natiir-
lich um solche, die nicht wasserloslich sind; denn wire letzteres der Fall,
wirden die betreffenden Stoffe die Zeichen der echten Losung aufweisen. Eine
kolloidale S#ure ist z. B. die Kieselsdure, eine kolloidale Base das Eisen-
hydroxyd Priift man die elektrische Ladung ihrer Teilchen mit Hilfe des Kata-
pho‘}e§eversuches d. h. stellt man fest, nach welcher Richtung die Teilchen im
elektrischen Stromgefille wandern, so ergibt sich, daf} die Kieselsiureteilchen
negativ, die Eisenhydroxydteilchen positiv geladen sind. Dies gilt ganz allgemein
und zwar in dem Sinne, dal die unloslichen Stoffe mit Sadurecharakter negativ,
die mit basischem Charakter positiv geladen sind. Um dies zu erkliren,
miissen wir annehmen, daB eine ganz geringe echte Loslichkeit bei den in
Frage kommenden Séuren und Basen doch mdéglich ist, und dafl die gelosten
Molekiile auch der elektrolytischen Dissoziation unterliegen. Dieser Vorgang
hat zur Folge, daB negativ geladene Kieselsiureanionen und positiv geladene
H-Ionen entstehen. Die Kieselsdureanionen bleiben aber an der Oberfliche
der nur kolloidal gelosten Kieselsdure haften, sie
werden von ihr adsorbiert, wahrend die H-Ionen
nach auBlen in die Oberfliche des Wassers
dringen. Es entsteht auf diese Weise eine elek-
trische Doppelschicht folgender Art (s. neben-
stehende Abb.).

Das Gleiche tritt vice versa bei den Korpern
basischen Charakters ein. Die positiv geladenen

1) MicHAELIS u. Rona: Biochem. Zeitschr. Bd. 97, S. 57. 1919.
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Metallionen bleiben an der Oberfliche des Kolloids, und die negativ geladenen
OH-Ionen dringen in die Oberfliche des Wassers. Die Teilchen werden auf
diese Weise gegeniiber dem Wasser positiv aufgeladen [LaNDER und Picton?),
Kr~xoBrAUCH?)].

Im allgemeinen ist die Ladung eines kolloiden Teilchens gegeniiber Wasser
negativ. Nur wenn — wie in den soeben angefiihrten Fillen — die chemische
Natur des Teilchens im Vordergrund steht, kann eine andersartige Ladung auf-
treten. Kohlepartikelchen sind an sich gegeniiber Wasser auch negativ geladen.
Dal} sie unter den zuvor genannten Bedingungen positiv geladen sind, liegt
daran, dal die Zufuhr von HCI eine elektrische Umladung der Teilchen hervor-
ruft. Die Moglichkeit der elektrischen Umladung kommt allen Kolloiden zu und
ist — wie wir spiter noch sehen werden — von groBer Bedeutung. — Welches
ist die Ursache dafiir, daB die Ladung der chemisch indifferenten Teilchen im
allgemeinen eine negative ist? Bisher haben wir die Ursache der elektrischen
Ladung in der verschiedenartigen Ionenadsorption von Wasser und Teilchen er-
blickt. Die Ionen selbst waren entweder von auBien zugefiihrt oder dem Kolloid
beigemengt oder durch Dissoziation geléster Kolloidteilchen entstanden. Es
gibt aber noch eine andere Moglichkeit der elektrischen Aufladung. Entsteht
in reinem Wasser ein Luftblischen, dann ist auch dieses dem Wasser gegen-
itber negativ geladen. Die Blischen wandern, wie Mc TAGGART?) nachgewiesen
hat — im elektrischen Gefille an die Anode. Dasselbe gilt fiir Oltrépfchen, die
sicherlich frei von Beimengungen sind. Die Ursache der elektrischen Ladung
muf} in diesen Fillen also in Kriften gelegen sein, die dem Wasser selbst zu-
kommen. Im Kap. IT wurde schon darauf hingewiesen, daB auch das Wasser
in geringem Mafle dissoziiert, bei welchem Vorgang in gleicher Menge H- und
OH-Ionen entstehen. LENARD?) hat nachgewiesen, dafl auch im Wasser selbst
eine elektrische Doppelschicht auftritt, deren &duBere Lage negativ und deren
tiefere Lage positiv geladen ist. Es kann dies nur erklirt werden, wenn wir an-
nehmen, daB3 von den im Wasser vorhandenen H- und OH-Ionen letztere ver-
moge einer groBeren Oberflachenaktivitit mehr in der Oberfliche, erstere dagegen
mehr in den tieferen Schichten des Wassers sich ansammeln. Grenzt Wasser
an eine andere Phase, die an sich elektrisch vollkommen neutral ist, dann muB
letztere infolge der Beriihrung mit der negativ geladenen Oberfliche des Wassers
gegeniiber den von ihr weiter entfernt liegenden Wasserschichten eine negative
Ladung annehmen. Fiir das Auftreten einer elektrischen Ladung bei Teilchen
von Kolloiden und Suspensionen bzw. fiir das Entstehen einer Potentialdifferenz
an der Grenze zweier Phasen (beim Kolloid sind diese zwei Phasen Wasser und
kolloides Teilchen) liegen also verschiedene Méglichkeiten vor. In einem bestimmten
Fall mufl vofhden vorhandenen Moglichkeiten mindestens eine verifiziert sein.
Es ist aber durchaus méglich, daf mitunter auch mehrere von den genannten
Faktoren urséchlich fiir das Entstehen der Potentialdifferenz in Frage kommen.
Letztere ist aber trotz der verschiedenen Ursachen, die zu ihrer Entstehung
fiithren, der gleichen Art. Es handelt sich in den angefiihrten Féllen stets um

1) LinpeER u. PicroN: zit. nach HoBER: L c., S. 12,

2) KNOBLAUCH: zit. nach H6BER: L c.

3) Mc Taceart: Philosoph. mag. Bd. 27, 8. 297; Bd. 98, S. 367. 1914.
4) LENArD: Ann. d. Phys. Bd. 47, S. 463. 1915.
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ein Adsorptionspotential im Sinne FREUNDLICHS. Dies sei besonders her-
vorgehoben, weil an Grenzflichen (s. Kap. VIII) neben Adsorptionspotentialen
auch Potentiale ganz anderer Natur bestehen kénnen. Allein mit ersteren héngt
jedoch die Frage nach den Existenzbedingungen des kolloiden Zustandes zu-
sammen, d. h. nur die Adsorptionspotentiale haben EinfluB auf den kolloiden
Zustand der Materie. Es wurde schon betont, daB die Ursache fiir die echte Los-
lichkeit der Krystalloide darin gelegen sei, daf3 zwischen ihren Molekiilen bzw.
Tonen und den Molekiilen des Wassers starke chemische Affinitdten bestehen,
die zu Hydratverbindungen fithren. Bei den Emulsionen und den kolloidalen
Substanzen besteht eine derartige chemische Affinitdt zum Losungsmittel, d. h.
zum Wasser, nicht, zum mindesten ist sie viel geringer als bei den Krystalloiden;
daher sind die Bedingungen fiir eine molekulardisperse Verteilung nicht gegeben.
DaB sie tiberhaupt eine Aufteilung erfahren und als Teilchen bestimmter GréBe im
Wasser sich halten konnen, ist — wie im folgenden noch niher ausgefiihrt werden
soll — urséchlich auf die bestehende Potentialdifferenz zuriickzufiihren.

3. Die Bedeutung der Elektrolyte fiir die Zustandsform der hydrophoben
Kolloide.

Die gleichsinnige elektrische Ladung der Teilchen ist die Ursache fiir ihre
gegenseitige AbstoBung, die entgegengesetzte Ladung von Teilchen und Wasser
die Ursache fiir ihre Anziehung. Teilchen und Wasser sind nicht durch eine
chemische Affinitdt ausgezeichnet; dagegen besteht eine solche zwischen den
Teilchen untereinander. Bei einer bestimmten GroBe reicht die Potential-
differenz zwischen Teilchen und Wasser aus, um die chemische Affinitit der
Teilchen zueinander zu tiberwinden. Je mehr die Potentialdifferenz aber sinkt,
desto schlechter werden hierfiir die Aussichten. Unterhalb einer bestimmten
GroBe ist die auf dem Potentialunterschiede beruhende elektrische Anziehungs-
kraft zwischen Teilchen und Wasser geringer als die chemische Affinitat der
Teilchen zueinander. Die Folge davon ist, daB die Teilchen sich verbinden
und ausfallen bzw. ausflocken. Die Suspension verliert hiermit ihre Stabilitét.
Die Ausflockung der Kolloide ist ihre groftmégliche Zustandsinderung; kol-
loide Substanz und Loésungsmittel trennen sich vollstindig. Die Anderung
in den Beziehungen der Teilchen zum Wasser braucht aber nicht immer gleich
eine so radikale zu sein, daB eine Ausflockung, d. h. die véllige Vernichtung
des kolloidalen Systems eintritt. Wir konnen uns ohne weiteres vorstellen,
daB bei einer nicht maximalen Verschiebung der Potentialdifferenz eine Stérung
des Systems nur in der Weise sich geltend macht, daB eine Anderung der Teilchen-
groBe, d. h. eine Anderung des Dispersitétsgrades eintritt. Als das Charakte-
ristische der kolloidalen Zustandsdnderung ist — davon gingen wir bei unseren
Betrachtungen von Anfang an aus — die Anderung der Beziehungen zwischen
kolloidalen Teilchen und Wasser anzusehen. MaBgebend fiir diese Beziehungen
sind — wie wir jetzt gesehen haben — die elektrischen Ladungsverhiltnisse der
an dem kolloidalen System beteiligten Grenzflichen. Alles, was auf Sinn und
Grad der elektrischen Ladung direkt oder indirekt EinfluB hat, ist somit geeignet,
auf die Zustandsverhaltnisse der Kolloide einzuwirken. Substanzen, die selbst
dadurch ausgezeichnet sind, daf sie Triger freier elektrischer Ladungen sind,
kommen hierfiir natiirlich in erster Linie in Betracht. Solche Kérper sind
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die Elektrolyte; denn sie besitzen die Eigenschaft, zu dissoziieren und dabei
in elektrisch geladene Ionen zu zerfallen. Die Elektrolyte sind also ge-
radezu pradestiniert, den Zustand der Kolloide zu beeinflussen
und zu beherrschen. Da die meisten Zellbestandteile kolloidaler Natur sind,
so erscheint es jetzt als selbstverstindlich, dag die Elektrolyte, die im Organismus
vorkommen, fiir den physiologischen Zustand dieser kolloidalen Substanzen nicht
belanglos sein konnen, dafB sie vielmehr an den Kolloidzustandsinderungen, die
der Ausdruck jeder physiologischen Zellfunktion sind, in hervorragender Weise ur-
sichlich beteiligt sein miissen. Es ist daher unbedingt notwendig, die Wirkung der
Elektrolyte auf die Kolloide genauer zu studieren, d. h. auch in ihren Einzelheiten zu
verfolgen. Bei diesem Studium wird sich uns dann von selbst die Frage aufdringen,
ob die von uns festgestellte Wirkung der Elektrolyte auf die Kolloide dazu heran-
gezogen werden kann, auch ein Bild von der biologischen Wirksamkeit der
Elektrolyte zu entwerfen. Schon bei der Erérterung der Ursachen, die fiir das
Entstehen der elektrischen Potentialunterschiede an den Grenzflichen zweier
Phasen in Frage kommen, haben die Ionen eine grofie Rolle gespielt. Wir haben
die Bedeutung der elektrischen Doppelschicht kennengelernt und erfahren, daf
letztere aus zwei sich gegeniiber gelegenen beweglichen Ionenschichten besteht.
Im folgenden wird es sich darum handeln, die tatsichliche Wirkung der Elektro-
lyte auf den Zustand eines Kolloides zu untersuchen, d. h. festzustellen, wie ein
gegebener Kolloidzustand durch Zusatz von Elektrolyten beeinfluBt werden
kann. Als groftmégliche Kolloidzustandsénderung haben wir ihre Ausflockung
bezeichnet. Sie tritt ein, wenn die Potentialdifferenz an der Grenze der beiden
Phasen unter einen kritischen Wert sinkt bzw. ganz aufgehoben wird. Letzteres
bedeutet, dafl Teilchen und umgebende Fliissigkeit isoelektrisch sind ; wir sprechen
demgemiB auch vom ,,isoelektrischen Punkt<, ein Begriff, den Harpy!) ein-
gefiihrt hat, und der in der Kolloidchemie eine groBe Bedeutung erlangt hat.
Im isoelektrischen Punkt sind die Kolloide nicht lebensfahig und flocken aus;
je mehr sie sich ihm nihern, desto mehr leidet ihre Stabilitdt; ihre Wan-
derungsgeschwindigkeit im elektrischen Stromgeféille wird geringer, es dndert
sich die TeilchengréBe usw. — Wir haben gehoért, dal es Kolloide gibt, die
gegeniiber dem Wasser negativ und solche, die positiv geladen sind. Zu den
ersteren gehdren vor allem diejenigen, die Saureeigenschaften (z. B. Kieselséure),
zu den letzteren diejenigen, die Baseneigenschaften (z. B. Metalloxyde) haben. Es
ist ohne weiteres zu verstehen, daB es nicht dieselben Elektrolyte bzw. Ionen sein
konnen, welche in der Lage sind, auf diese verschiedenartigen Ladungsverhalt-
nisse einzuwirken. Zur Aufhebung bzw. Abschwichung der negativen Ladung
eines Teilchens werden wir die positiv geladenen Ionen (also die Kationen) fiir
die geeignetsten halten. DaB hier tatséchlich allgemeine Regeln gelten, hat zu-
erst HARDY?) gefunden. Er stellte den Satz auf, daf die Flockung der positiven
Kolloide hauptsichlich von den Anionen und die der negativen Kolloide haupt-
sdchlich von den Kationen abhidngt. Die Wirkung der einzelnen Ionen ist aber
keine gleich starke. H. ScrEuLzE?) kam zu der SchluBfolgerung, dafl die Fallungs-
kraft der wirksamen Ionen eine Funktion ihrer Wertigkeit sei, d. h. der Zahl

1) Harpy, W. B.: Proc. of the roy. soc. of London Bd. 66, S.110. 1900.
2) Harpy, W. B.: Zeitschr. f. physikal. Chem. Bd. 33, S. 385. 1900.
3) ScrULZE, H.: zit. nach HOBER: L c., 8. 12.



30 Wesen und Existenzbedingungen der Kolloide.

der elektrischen Ladungen, die die Ionen fiihren. Die Harpvsche Regel, die
iber die Qualitdt der Wirkung aussagt, wird durch die ScEULTZSche Regel in
quantitativer Hinsicht erginzt. Einige Beispiele mogen das Gesagte illustrieren.
FrruxnDLICH!) hat die Ausflockung des negativ geladenen Suspensionskolloides
As,S; studiert und fiir die Fallungskraft der einzelnen Salze folgende Werte in
Millimol pro Liter gefunden.

NaCl. . . .. ... .. 51,0 MgCL. . . ... .. .. 0,72
KCl .. ... ..... 49,5 CaCl,. . . . ... ... 0,65
KNO, . .. . .. ... 50,0 SirCly, . o L L 0,635
K,80, 65.5 BaCl,. . . . ... ... 0,69

2 ST ’ UOy(NOg)y « v v v v . . 0,64
HCL . ... ... 31,0 AlCL; . . . .o L 0,093
Anilinehlorid . . . . . . 2,5 GdCly. . . . . . . ... 0,080
Morphiumehlorid. . . . . 0,42 Ce(NOg)g « . . .« . . . 0,080
Neufuchsin . . . . . . . 0,11

Die Tabelle lehrt, dal zwischen den rechts und links angefiihrten Substanzen
groBe Unterschiede bestehen. An den Anionen kann es nicht liegen, da auf
beiden Seiten die gleichen Anionen vorkommen. Verschieden sind nur die Ka-
tionen, die also die wirksamen Ionen darstellen miissen. Unter ihnen sind die
einwertigen (die auf der linken Seite) wenig wirksam, d. h. wir brauchen von
ihnen relativ groBe Mengen, um das Kolloid zu fillen. Rechts sind Salze mit
zwei- und mehrwertigen Kationen angefiihrt, die eine unvergleichlich stérkere
Wirksamkeit entfalten. Eine Ausnahmestellung unter den einwertigen Kationen
nehmen die Ionen organischer Herkunft ein (z. B. das Morphinion). Fir die
positiv geladenen XKolloide gilt das Umgekehrte. So wird das Fe(OH;) Sol

gefallt durch
Milimol pro Liter

NaCl. . . . ... ... 300
Na-Formiat. . . . . . . 56
Na-Salicylat . . . . . . 20
Na,SO0,. . . . . . . .. 0,8

Die Unterschiede werden durch das Anion bedingt. Das einwertige Chlorion
ist wenig, das zweiwertige SO,-Ion stark wirksam. Die einwertigen organischen
Anionen wirken stirker als die einwertigen anorganischen. Es ist verstindlich,
daf die mehrwertigen Ionen in der elektrischen Entladung der Kolloide wirk-
samer sind als die einwertigen. Die Differenz der Wirkungsstéirke ist aber viel
groBer, als dem Unterschied der Zah!l der elektrischen Ladungen entspricht,
die die einzelnen Ionen fiihren. Auch zwischen den Ionen gleicher Ladungs-
stirke bestehen Unterschiede. Sie werden von FREUNDLICH mit einer ver-
schiedenen Adsorptionsfahigkeit der einzelnen Ionen erklirt. Die zweiwertigen
werden viel stdrker adsorbiert als die einwertigen usw. Fiir die Fille, bei
denen die Potentialdifferenz auf Adsorption seitens der Teilchen zuriickzu-
fithren ist, diirfte diese Erklarung durchaus befriedigend sein. Wir haben aber
gesehen, daB} eine Potentialdifferenz auch dann besteht, wenn die Teilchen ganz
frei von adsorbierten Ionen oder irgendwelchen Verunreinigungen sind. So tritt

1) FrEUNDLICH: Zeitschr. f. physik. Chemie Bd. 73, S. 385. 1910. Grundziige der Kolloid-
chemie, Leipzig 1924. — FREUNDLICH u. ScuucHr: Zeitschr. f. physik. Chemie Bd. 80,
S. 564. 1912 und Bd. 85, S. 641. 1913.
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auch bei Luftblasen ein Potentialsprung an der Grenze Wasser—Luft ein. Die
Ursache hierfiir wurde in den im Wasser selbst gelegenen Kriften erblickt, und
zwar wurde angenommen, dafl die Ionen des Wassers verschieden stark ober-
flichenaktiv sind, die OH-Ionen mehr an der Oberfliche, d. h. an der Grenzfliche,
welche die Teilchen beriihrt, die H-Tonen dagegen mehr in den tieferen Schichten
des Wassers konzentriert werden. Dementsprechend ist die Ladung der Teilchen
gegeniiber dem Wasser im allgemeinen eine negative. Wie McTaceART nach-
weisen konnte, kann nun auch die bei Luftblasen bestehende Potentialdifferenz
durch Zusatz von Salzen qualitativ und quantitativ geindert werden. Das
Lanthanchlorid (LaCl;) mit seinen dreiwertigen Kationen lddt die Teilchen
elektrisch um; sie werden gegeniiber dem Wasser positiv. Diese Umladung
kann nur darauf beruhen, daf} die elektrische Doppelschicht, als deren duBere
Schicht die negativ geladenen OH-Tonen des Wassers angenommen wurden,
durch die positiv geladenen La-Ionen iiberkompensiert werden. Zur Erklirung
der fiir die Elektrolytfillung von Kolloiden und Suspensionen geltenden Regeln
(so die Harpysche und ScuurrzEsche Regel) hat JacQues Loes!) in Anlehnung
an die McTacearTschen Versuche folgende Vorstellung entwickelt. Die Anionen
werden in der Oberfliche, die Kationen mehr in den tiefer gelegenen Schichten
des Wassers konzentriert. Bei stirkeren Salzkonzentrationen kann allerdings
auch das Kation nach der Oberfliche gedringt werden, weshalb die genannten
Gesetzmifigkeiten in typischer Weise nur fiir den Fall geringer Salzkonzen-
tration gelten. Auch mit zunehmender Valenz des Kations steigt seine Féhigkeit,
in die Oberflédche zu dringen, die dort bestehende negative Schicht zu kompensieren
und den Grad der Potentialdifferenz herabzusetzen. Die Féallungskraft nimmt da-
her — entsprechend der ScHULTZEschen Regel — mit der Zahl der elektrischen
Ladungen, die die Ionen fiihren, zu. JacQues Lors hat, von diesen Gesichts-
punkten ausgehend, die Wirkung verschiedener Salze auf die Stabilitit einer
Suspension von Kollodiumteilchen in Wasser studiert. Insbesondere hat er
die Veranderungen der zwischen Teilchen und Wasser bestehenden Potential-
differenz zu verfolgen sich bemiiht. Als maximale Potentialdifferenz konnte er
den Wert von ca. 70 Millivolt feststellen. (An der Grenzfliche Wasser—Luft-
blaschen betrégt sie nach Mc Tagcart 55 Millivolt.) Die maximale Differenz
konnte bei den LoEBschen Versuchen erzielt werden durch Zusatz ganz geringer
Mengen von Séuren oder Laugen (!/;;, Normallssung). DaB sowohl Sidure wie
Lauge die Potentialdifferenz bis zum Maximum steigern kann, liegt nach Loks
daran, dal — wie oben erwiahnt — die Anionen in den oberen, die Kationen
in den tieferen Schichten des Wassers angereichert werden. Bei einer Siure
wie HCl werden also die Cl-Ionen in der Oberfliche und die H-Ionen in
der Tiefe, bei einer Base wie NaOH die OH-Ionen in der Oberfliche und die Na-
Tonen in der Tiefe konzentriert. ' Bei stiirkeren Konzentrationen von Siure und
Lauge konnen aber auch die Kationen in die Oberfliche dringen und die Po-
tentialdifferenz herabsetzen. Sinkt diese unter den kritischen Wert — LoxB
hat fiir ihn den Wert von ca. 16 Millivolt ermittelt —, dann kann die Suspension
nicht mehr stabil bleiben. Wie die Sduren und Basen verhalten sich auch die
Salze. Lozs priifte, welche Konzentration verschiedener Salze geniigt, um die

1) Loes, JacquEs: Die EiweiBkorper und die Theorie der kolloidalen Erscheinungen.
Ins Deutsche iibersetzt von van EWEYE, S.68. Berlin: Julius Springer 1924.
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bei der Kollodiumsuspension bestehende Potentialdifferenz auf den Wert von
27,5 Millivolt herabzudriicken. Beim NaCl war eine Konzentration von m/,
beim CaCl, von m/y, und beim LaCl; von m/ gy, erforderlich. Die Wirkungs-
stirke der ein-, zwei- und dreiwertigen Kationen (Na®, Ca*™®, La®™**) ist
also in quantitativer Hinsicht auBerordentlich verschieden. Sie verhalt sich
in dem angefiihrten Falle wie 1:16: 1024. Die Krifte, die die Kationen von
der Oberfliche verdringen, scheinen also mit steigender Valenz des Kations
abzunehmen, so daBl bei Anwesenheit eines drei- oder vierwertigen Kations
und eines einwertigen Anions eine gréBere Kationenmenge in die Oberflidche
gelangt. Die Folge ist, daf die Ladung der Oberfliche bzw. des Teilchens
sogar eine Anderung ihrer Vorzeichen erfahren kann. Da diese Ladungsum-
kehrung auch erfolgt, wenn an Stelle des Kollodiumteilchens eine Luftblase
sich befindet, halt es Loes fiir sehr wohl mdéglich, daBl wir es gar nicht mit
einer Adsorption der Ionen am Kollodiumteilchen zu tun haben (héchstens
handelt es sich bei der Adsorption um einen Einfluf zweiten Grades), son-
dern mit einer Anderung des inneren Potentials des Wassers, welche
durch die Ionenverteilung an der Oberfliche bedingt ist. Gehen wir von
dem inneren Potential des Wassers und seiner Beeinflussung durch Elektro-
lyte aus, so komplizieren sich die Verhéltnisse, wenn wir auch ein inneres
Potential der Teilchen annehmen; hierzu wiren wir evtl. berechtigt, wenn
die Teilchen S&ure- oder Baseeigenschaften besitzen. Es soll nicht unsere
Aufgabe sein, zu entscheiden, ob die FrrEunDLICHsche Auffassung, die die
Ursache der Potentialdifferenz und ihrer Beeinflussung in der verschieden-
artigen Adsorption der Ionen durch die Teilchen erblickt, oder ob die
Mc Tacearr-LoEBsche Auffassung, die die Anderung des inneren Potentials
des Wassers in den Vordergrund riickt, die richtige ist. Eine Entscheidung
ist auch deshalb nicht notwendig, weil die beiden Auffassungen kaum mit-
einander konkurrieren diirften. BEs ist im Gegenteil viel wahrscheinlicher, daB
in concreto beide Moglichkeiten verwirklicht sind. — Folgendes 148t sich —
und dies ist fir uns das Wichtigste — aus beiden Auffassungen ableiten:
Die Ursache der Stabilitdt von Suspensionen und Kolloiden
ist die an der Grenzfliche von Wasser und Teilchen bestehende
Potentialdifferenz. Das kolloidale System erfiahrt eine Zu-
standsdnderung, wenn die Potentialdifferenz sichdndert. Eine
Einwirkung auf die Potentialdifferenz wird in erster Linie
durch die Elektrolyte erzielt. Somit gehoren letztere zu den wichtig-
sten Faktoren, die Zustandsénderungen in kolloiden Systemen herbeifiithren
kénnen. In dieser Erkenntnis liegt der Schwerpunkt fiir die Erklirung der
biologischen Wirkungsweise der Elektrolyte. Dies ist der Grund, weshalb ich
eine moglichst eingehende Darstellung dieses Kapitels fiir notwendig erachte. Je
mehr Erklarungsméglichkeiten wir fiir die Wirkung von Elektrolyten auf Kol-
loide haben, desto leichter ist es fiir uns, auch ihre biologische Bedeutung zu ver-
stehen. So ist es — wie wir spater sehen werden — fiir uns nicht belanglos, zu
wissen, da entsprechend der Mc TaccArT-LoEBschen Auffassung Anderungen in
der Potentialdifferenz an der Grenze zweier Phasen auch eintreten kénnen, ohne
daf} eine Adsorption von auBen zugefiihrter Ionen durch die Teilchen zu erfolgen

braucht.
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4, Unterschied in der Wesensart der hydrophoben und hydrophilen Kolloide.

Bisher war von Emulsionen, Suspensionen und Kolloiden schlechthin die
Rede. Was letztere betrifft, ist jedoch eine Einschrinkung notwendig; denn das
bisher Gesagte gilt nicht fiir alle Kolloide, sondern nur fiir eine bestimmte
Gruppe unter ihnen, nidmlich die hydrophoben. Es sind dies — wie schon er-
wiahnt wurde und auch aus der Bezeichnung hervorgeht — die Kolloide, die
wenig oder keine Affinitit zum Wasser haben und daher den Emulsionen
(z. B. 0l in Wasser) sehr nahestehen. Neben den ,hydrophoben gibt es
aber noch die Gruppe von Kolloiden, die ,,hydrophil®“ genannt werden, also
eine Affinitit zum Wasser haben und daher mehr den echten Lésungen nahe-
stehen. Die Grenze ist auch hier schwer zu ziehen, wie es iiberhaupt von den
Emulsionen iiber die hydrophoben und hydrophilen Kolloide zu den echten
Losungen (Krystalloiden) nur flieBende Ubergiinge gibt. Was die Bindungsart der
hydrophoben Kolloide betrifft, so wurde ausgefithrt, dafl es nicht unbedingt
notig sei, sie als physikalisch bzw. physikalisch-chemisch streng von der rein
chemischen bzw. stochiometrischen der Krystalloide zu trennen. Mit noch
groBerem Recht gilt dies fiir die hydrophilen Kolloide, die ihrer Natur nach der
echten Loésung noch niher stehen als die sog. hydrophoben. JacQues Loks?)
geht in dieser Beziehung besonders weit und sieht in dem Verhalten bestimmter
hydrophiler Kolloide tiberhaupt keine Abweichung von dem Typ der gewshnlichen
chemischen Reaktionen. Zu den hydrophilen Kolloiden gehoren vor allem die
Eiweillkorper (ob dies fir alle zutrifft, ist jedoch nicht erwiesen), ferner das
Lecithin, die Gelatine u. a. Das Verhalten der hydrophoben und hydrophilen
Kolloide zeigt bestimmte charakteristische Unterscheidungsmerkmale. So ist —_
wie schon 8. 20 erwidhnt wurde — die Empfindlichkeit der hydrophoben Kolloide
gegeniiber Elektrolyten eine viel stirkere als die der hydrophilen. Ferner wurde
hervorgehoben, dal Fillung und Ausflockung der hydrophoben Kolloide irrever-
sibel, die der hydrophilen dagegen reversibel sind. Fiir die hydrophoben Kol-
loide bzw. Suspensionen und die Emulsionen haben wir als Ursache ihrer Losungs-
art das Auftreten elektrischer Potentialdifferenzen annehmen miissen. Wird
letztere vermindert bzw. aufgehoben, tritt Ausflockung ein, weil die chemische
Affinitdt der einzelnen Teilchen zueinander gréBler wird als die auf elektrosta-
tischer Anziehungskraft beruhende Affinitit von Teilchen und Wasser. Ist die
elektrische Ladung der Teilchen die Ursache fiir ihr Losungsbestreben, dann ist
es auch verstindlich, weshalb die Elektrolyte bzw. Ionen 1. schon in kleinen
Mengen Ausflockung, d. h. Vernichtung ihrer Losungstendenz bewirken und
2. die Wirkung der Ionen in dem Sinne eine spezifische ist, daB negativ ge-
ladene Teilchen besonders empfindlich gegeniiber Kationen und positiv geladene
Teilchen besonders empfindlich gegentiber Anionen sind. Dies trifft fiir die
hydrophoben Kolloide, nicht aber fiir die hydrophilen Kolloide (z. B. die
wiasserigen Losungen genuiner Proteine) zu. Um némlich bestimmte Eiweil3-
korper (so krystallinisches Eiweill) oder Gelatine aus ihren wésserigen Losungen
zu fallen, sind — wie alle Autoren gefunden haben — groBe Salzmengen not-
wendig; ferner konnte nicht gezeigt werden, daBl die elektrische Ladung des
aktiven Tons des zur Féllung verwendeten Salzes der Ladung des Proteinions

1) LoEB, JAacQuEs: 1. c.
Zondek, Elektrolyte. 3
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entgegengesetzt ist. Von Kolloiden, die ein Verhalten zeigen, das dem des
EiweiBles und der Gelatine entspricht, behauptet nun JacQues Loes, daB als
Ursache ihrer Loslichkeit nicht elektrische Doppelschichten, sondern chemische
Affinitdten zwischen Teilchen und Wasser wie bei den echten Lésungen in
Frage kommen. Der Gegensatz hydrophob und hydrophil 16st sich nach Lozs
auf in den Gegensatz ,,Loslichkeit, hervorgerufen durch elektrische Doppel-
schichten und durch chemische Affinitdten“. HEs ist — wie schon erwihnt
wurde — keineswegs erwiesen, dafl alle EiweiBlkorper zu den sog. hydrophilen
Kolloiden gehéren. Es sind auch hier Ubergéinge denkbar. Was die EiweiB-
korper betrifft, so sagt LoEs folgendes: , Proteine bestehen aus peptidartig ge-
kuppelten Aminosduren. Jede Aminoséure ist ein Krystalloid, und es ist a priori
keineswegs verstdndlich, warum die Krifte, die die Aminosduren in Lésung
bringen, durchaus verlorengehen sollen, wenn diese Substanzen untereinander
zu Polypeptiden verbunden sind. Nun sind indes die Aminoséuren verschieden
leicht 16slich ; Glycin oder Alanin z. B. l6sen sich reichlich in Wasser, andere, wie
Tyrosin, nur spérlich. Es miissen demnach Unterschiede in der Loslichkeit der
Eiweilkérper vorhanden sein, je nachdem, aus welchen Aminoséuren sie auf-
gebaut sind und vielleicht auch je nach der Art, wie sie untereinander verbunden
sind. Uberwiegen unlésliche Aminoséiuren oder unlosliche Gruppen unter den
Bausteinen eines Eiweifles, so mag die chemische Attraktion zwischen Wasser
und den EiweiBkorpern so gering werden, da das Eiweilteilchen nur durch eine
elektrische Doppelschicht in Losung gehalten werden kann. Es wire indessen
falsch, hieraus zu folgern, daB dies fiir die Losungen aller Proteine gilt.*
LoEs, der fir den Losungsvorgang der meisten EiweiBkorper (auch der Gela-
tine) keine anderen Gesichtspunkte gelten lassen will als fiir den der echten
Losungen, vertritt auch die Auffassung, dall die Reaktionen, die sie mit anderen
Korpern eingehen, sich in keiner Weise prinzipiell von den uns bekannten
chemischen unterscheiden. Zu letzteren gehort z. B. die Reaktion der Sduren
und Basen, die die Eigenschaft der Salzbildung besitzen. Wie wir noch sehen
werden, spricht Loes diese Fahigkeit auch den Eiweilkérpern und den ihnen
nahestehenden anderen hydrophilen Kolloiden, so der Gelatine, zu. Von der
Annahme mehr physikalischer Reaktionen glaubt er vollkommen Abstand
nehmen zu kénnen. Er verzichtet z. B. auf den Begriff der Adsorptionsver-
bindungen, die — wie wir gesehen haben — bei den hydrophoben Kolloiden
eine so grofle Rolle spielen, und denen man gewShnlich auch fiir die Reaktionen
der EiweiBkorper eine {iberragende Bedeutung zugemessen hat [Harpy?l),
PErrIN?) u. a.]. Dall die Losungen der EiweiBlkérper und der anderen ihnen
nahestehenden hydrophilen Kolloide, obwohl sie den echten Losungen der
Krystalloide nahestehen, doch alle wesentlichen Charakteristica von Kolloiden
zeigen, liegt nach LoEB in erster Linie an der GréBe der Molekiile dieser
Korper. Hierauf 1laBt sich z. B. die Unfahigkeit, durch bestimmte Membranen
zu diffundieren, zuriickfiihren. AuBerdem nimmt LorB an, daBl es in dem
grofBen Molekiil der Eiweillkérper gewisse Gruppen (COOH und NH,) mit
grofler Affinitdt zum Wasser (er bezeichnet sie als ,,wisserige’ Gruppen) und
andere mit schwacher Affinitat zum Wasser und starker Affinitdt zu ihres-

1) Harpy: Journ. of physiol. Bd. 29, S.29. 1903.
2) PERrIN: Journ. de chim. phys. Bd. 3, S. 50. 1905.
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gleicien (er bezeichnet sie als ,,0lige Gruppen®) gibt. Die ,,6ligen Gruppen‘
koénnen nicht die Krifte der ,,wisserigen” Amino- oder Carboxylgruppen iiber-
winden, die das EiweiBmolekiil in wisserige Losung zu bringen streben. Sie
konnen aber Bildung einer Kette oder eines Netzwerkes zwischen benachbarten
EiweiBmolekiilen oder Tonen veranlassen, jedesmal, wenn namlich diese ,,6ligen**
Gruppen zweier Molekiile einander beriihren. Diese Definition zeigt, da auch
Lors nicht unbedingt alle Briicken zerstéren will, die von den EiweiBkérpern
bzw. den hydrophilen Kolloiden zu den hydrophoben Kolloiden fithren. Dies
ist ja auch nicht méglich, da es — wie schon des 6fteren betont worden ist —
von den Emulsionen (als dem einen Extrem) und den echten Lésungen (als dem
anderen Extrem) nur flieBende Uberginge gibt. Deshalb werden wir bei allen
immer wieder verwandte oder dhnliche Reaktionen beobachten kénnen.

5. Die Bedeutung der Elektrolyte fiir die Zustandsform der hydrophilen
Kolloide (Quellung, Viscositit usw.).

Den Ausfiihrungen eines der vorangehenden Abschnitte haben wir ent-
nehmen konnen, dafl die Elektrolyte die Faktoren sind, die von Haus aus
dazu berufen sind, auf den Zustand der hydrophoben Kolloide einzuwirken.
Wir haben ein groBes Interesse daran, zu erfahren, ob fiir die hydrophilen
Kolloide Ahnliches gilt. Eine charakteristische Eigenschaft aller hydrophilen
Kolloide ist ihre -Quellungsfahigkeit. Sie hingt mit der Hydrophilie der Kolloide
zusammen. BecHHOLD definiert den Quellungszustand in folgender Weise:
,», Wirft man ein Krystalloid (Kochsalz, Zucker) in Wasser, so verteilt es sich
darin, bis es schlieBlich ganz aufgeldst ist; die Kochsalze, die Zuckerteilchen ver-
lieren ihren Zusammenhang. Ein Kolloid, Leim, Holz, vergréBert sein Volumen
bei der Beriihrung mit Wasser, es quillt. Die Teilchen behalten ihren Zusammen-
hang. Diese Eigenschaft kommt jedoch nur den hydrophilen Kolloiden zu.
Die Wasseraufnahme, die Quellung, kann auch bei Kolloiden ins Ungemessene
weitergehen, so dafl schliellich die Teilchen auseinandergerissen werden, eine
Losung, ein Sol entsteht, wie beim Eiweil; sie kann aber auch sehr bald, wie
beim Holz, ihre Grenzen erreichen. Dazwischen gibt es alle Arten von Ubergiingen,
z. B. den Leim. Im allgemeinen spricht man jedoch nur bei Gelen von Quellung.
Eine weitere Eigenschaft der hydrophilen Kolloide, die ebenfalls mit ihrer Féhig-
keit zusammenhéngt, Wasser ihren Molekiilen anlagern zu kénnen, ist die der
Erhohung der Viscositit oder inneren Reibung oder Zidhigkeit des Wassers.
Nach HoBER?!) erhoht z. B. 19, Gelatine die Viscositit des Wassers um etwa
299,, wihrend 19, Rohrzucker nur eine Steigerung von 2,45%, und 19, Koch-
salz eine solche von nur 1,6% bewirken. Den hydrophoben Kolloiden kommt
iiberhaupt kein Einflufl auf die Viscositit zu. EINSTEIN, dem wir eingehende
theoretische Studien iiber das Wesen der Viscositidt verdanken, hat den Vorgang
auch mathematisch zu erfassen gesucht. Gemif der Gleichung von EiNsTEIN
miifite — wie HoBER ausfithrt — die Verteilung von 19, Gelatine als disperse
Phase in Wasser als Dispersionsmittel die Reibung nur wenig steigern. ,,Geschieht
es doch, so weist das eben darauf hin, dafl ein grofler Teil des Dispersionsmittels
durch Verankerung am Kolloid unter Bildung gréferer Aggregate mit zur dis-

1) HoBER: Physik. Chemie der Zelle und Gewebe 1922, S. 248.
g%
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persen Phase wird.” Nach HaTscHER?) ist es wahrscheinlich, dafl in einer 6%igen
Losung von Casein die disperse Phase schon 609, in einer 9,4%igen sogar 889,
vom Gesamtvolumen einnimmt. Quellungsfihigkeit und Anderung des Viscosi-
tatsgrades sind also zwei Vorgiinge, die innerlich zusammenhéngen. Was bei den
Gelen in der Quellung, kommt bei den Solen in der Anderung des Viscositéitsgrades
zum Ausdruck. Fir beide (Quellung und Viscositit) ist charakteristisch, daf sie
davon abhingig sind, in welchem MaBe kolloides Teilchen und Wasser sich zu
verbinden vermdgen oder — wie es soeben hiel — Dispersionsmittel (also Wasser)
durch Verankerung am Kolloid unter Bildung groBerer Aggregate mit zur dis-
persen Phase wird. Dispersionsmittel und disperse Phase gehen ineinander iiber.
DaB eine Anderung des Quellungsgrades eine wesentliche Zustandsinderung
des betreffenden Kolloides bedeutet, ist selbstverstandlich. Es gilt demnach fiir
die hydrophilen Kolloide im Prinzip das gleiche wie fiir die hydrophoben, und zwar
folgendes: Fiirihren kolloidalen Zustand sind die Beziehungen des
kolloidalen Teilchens zum Dispersionsmittel, d. h. also zum
Wasser, malgebend. Gehen wir davon aus, dafl hydrophile Kolloide am Auf-
bau des Protoplasmas beteiligt sind, haben wir unbedingt auch ein Interesse daran,
zu erfahren, wie und unter welchen Bedingungen ihr kolloidaler Zustand eine Ande-
rung erleiden kann; denn der Ausdruck, zum mindesten die Begleiterscheinung
jeder Funktionsinderung der Zelle ist eine Zustandséinderung ihrer protoplas-
matischen Bestandteile. So spielt der Quellungsgrad eine groe Rolle. Es soll
an dieser Stelle nicht im einzelnen erdrtert werden, welche biologischen Vor-
ginge evtl. auf Quellungserscheinungen zuriickgefithrt werden kénnten; es sei
— um die Bedeutung der hier zu behandelnden Fragen ins rechte Licht zu setzen
— nur darauf verwiesen, daB z. B. ein praktisch so bedeutungsvoller Vorgang
wie der der Muskelkontraktion von namhaften Autoren (ob mit Recht oder nicht,
ist gleichgiiltig) als eine Quellung der Muskelfibrillen aufgefallt wird. Auch die
bei der Muskelkontraktion in Arbeit umsetzbare Energie wird vielfach mit der
Quellung in Zusammenhang gebracht. Da die Quellung eine zweifelsfreie Zu-
standsinderung eines Kolloides bedeutet, wollen wir zunéchst an ihr auch die
Bedingungen fiir das Zustandekommen der Zustandséinderung kennenzulernen
suchen. Ein sehr geeignetes Objekt fiir Quellungsversuche ist die Gelatine; dazu
kommt, dafB sie chemisch &hnlich wie die Eiweifkérper aus Aminosiduren auf-
gebaut ist. Legt man feste Gelatinestiickchen in Wasser, dann quellen sie bis
zu einem bestimmten Grade. Letzterer kann aber stark beeinflulit werden, wenn
dem Wasser Elektrolyte zugesetzt werden. Die Beeinflussung ist eine &uBerst
charakteristische. Auffallend ist zunéchst, dal Sduren und Basen gleichsinnig auf
die Quellung einwirken kénnen; H- und OH-Ionen haben also dieselbe Wirkungs-
eigenschaft. Wiirden fiir die Gelatine die gleichen Wirkungsbedingungen herrschen
wie fiir die hydrophoben Kolloide, dann wire dies kaum mdoglich. Ich verweise
z. B. auf das, was iiber die Ausflockung der hydrophoben Kolloide gesagt wurde.
Die negativ geladenen Ionen (also auch die OH'-Ionen) wirken besonders auf die
positiv geladenen Kolloidteilchen ein und umgekehrt. Eine Steigerung der
Gelatinequellung durch Siuren und Laugen erfolgt aber nur, wenn ihre Kon-
zentration einen bestimmten Wert nicht iiberschreitet; von einer bestimmten
Konzentration an kann die Quellung sogar vermindert werden.
1) Harscuek: Kolloid-Zeitschr. Bd. 12, S. 238, 1913; zit. nach HOBER: 1. c.
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a) Die HorMEIsTERschen Reihen.

Den Salzen kommt im allgemeinen eine quellungherabsetzende Wirkung
zu. dJe nach ihrer Natur kann ihre Wirkung aber eine quantitativ verschiedene
sein. Dies ist zuerst von HoFMEISTER!) eingehend studiert und festgestellt
worden. Er untersuchte die Wirkung von Salzen, die ein gleiches Kation,
aber ein verschiedenes Anion hatten (NaCl, NaBr usw.), ferner die Wirkung
der Salze mit gleichem Anion und verschiedenem Kation (NaCl, KCl, CaCl,
usw.). Von den einzelnen Salzen wurden zur Priifung gleiche molare Kon-
zentrationen angewandt. Ordnet man die Salze nach ihrer Wirkungsstéirke, so
kann man bestimmte Reihen aufstellen, die allgemein die ,,HoFmErIsTERschen
Reihen genannt werden und in der Kolloidchemie groBSe Bedeutung erlangt
haben. In dem HOBERschen?) Buche ist dieser Gegenstand eingehend behandelt
worden. Hier sei nur so viel wiedergegeben, als fiir das Verstdndnis des uns
interessierenden Fragenkomplexes notwendig ist.

Die Anionenwirkung kommt in folgender Reihe zum Ausdruck:

SO,, Tartrat, Citrat, < Acetat, < Cl, < Br, NO, < J < CNS,

d. h. die quellende Wirkung der SO,-, Tartrat- und Citrationen ist die geringste,
die der CNS-Ionen die stérkste; diese Anionenreihe gilt — dies ist das prinzi-
piell Wichtige — nicht nur fiir die Quellungsvorginge. Priift man die Wirkung
der Salze auf andere Eigenschaften von Gelatine- bzw. EiweiBlosungen, so
kommt man zur Aufstellung der gleichen Reihe. So wird wie die Quellung auch
der osmotische Druck und die Viscositit von Gelatine und Eiweilldsungen be-
einflult. Durch Salzzusatz kann man bei Eiweilosungen Triibungen (Léoslich-
keitsverminderung) bzw. génzliches Ausflocken hervorrufen. Um eine Losung
von Hiihnereiweill gerade zur Tritbung zu bringen, sind von Natriumsalzen nach
HormEeisTER folgende Mengen notwendig (in Molen pro 1):

Citrat. . . . . . 0,56 Chlorid . . . . . 3,62

Tartrat . . . . . 0,78 Nitrat . . . . . 5,42

Sulfat . . . . . 0,80 Chlorat . . . . . 5,42

Acetat . . . . . 1,69 Jodid ... .. (03]
Rhodanid . . . . o0

Die Anionenreihe, die sich aus diesem Versuch ableiten 1aBt, ist der zu-
vor angefilhrten ganz &hnlich. Man begegnet ihr auch, wenn man in ent-
sprechender Weise die Wirkung der Salze auf die Féllung von Lecithin. prift.
[HoBER3), PoracES und NEUBAUER?)]. Pauri®) konnte feststellen, dafl durch
Salzzusatz auch die Gerinnungstemperatur von EiweiBkérpern beeinfluBlt wird.
Die Reihenfolge der Salze — nach ihrer Wirksamkeit geordnet — zeigt auch hier
dasselbe Bild. Der quantitative Unterschied in der Wirkungsstirke der Kationen
tritt bei den Quellungsversuchen HoFMEISTERS nicht so deutlich in Erscheinung
wie der der Anionen. Doch 148t sich etwa folgende Reihe aufstellen:

Li < Na< K< NH,.

1) HorMEISTER: Arch. f. exp. Pathol. u. Pharmakol. Bd. 24, S. 247. 1888; Bd. 25, S. 1.
1889; Bd. 27, S. 395. 1890; Bd. 28, S. 210. 1891.

2) HoBER: Physikalische Chemie der Zelle und Gewebe.

3) HOBER: Beitr. z. chem. Physiol. u. Pathol. Bd. 11, 8. 35. 1907.

4) PORGES u. NEUBAUER: Biochem. Zeitschr. Bd. 7, S. 152. 1908.

%) Pavwrr: Pfliigers Arch. f. d. ges. Physiol. Bd. 78, S. 315. 1899.
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Es ist fiir uns natiirlich von groem Interesse, zu erfahren, daf auch bei vielen
biologischen Vorgingen die Giiltigkeit der HormursTERschen Reihen sich nach-
weisen lalt. Untersuchungen hieriiber sind in so groBer Anzahl angestellt worden,
daBl sie an dieser Stelle nicht einzeln angefiihrt werden konnen. Dies ist auch
nicht nétig, da sich bei fast allen daraufhin untersuchten biologischen Systemen
das gleiche zeigte. Es geniigt, wenn wir einige Beispiele heranziehen. Werden
Blutkorperchen in hypotonischer Lésung suspendiert, kommt es bekanntlich
zur Hémolyse. Sie tritt in Salzlosungen, deren osmotischer Druck dicht
unterhalb des Schwellenwertes liegt, erst nach Stunden ein. Wie HOBER!) ge-
zeigt hat, erfolgt bei gleichem osmotischen Druck die Hamolyse von Salz zu
Salz aber verschieden rasch. Fiir die Natriumsalze konnte er folgende Reihe
aufstellen:

SO, <Cl<Br<NO; <SCN < J.

Sie deckt sich fast vollkommen mit der HormEIsTERschen Reihe und besagt,
daB das SO,-Ton die Himolyse am wenigsten, das J-Ton dagegen am stirksten
fordert. Fiir die Kationen fand HoBER die Reihe

Li<Na<Cs<Rb< K.

Auffallend ist, daB diese Reihenfolge der Kationen ihrer Stellung im peri-
odischen System entspricht. Die Wirkung nimmt mit steigender Ordnungszahl
bzw. mit steigendem Atomgewicht zu. ScEWARZz?) priifte den EinfluB verschie-
dener Salze auf die Muskelerregbarkeit. In Blut-isosmotischer Rohrzuckerlosung
verlieren — wie OVERTON zuerst nachgewiesen hat — Froschmuskeln sehr schnell
ihre Erregbarkeit. Sie erlangen sie wieder, wenn wenigstens ein Teil des Rohr-
zuckers durch NaCl oder ein anderes Natriumsalz ersetzt wird. Die Erregbar-
keit kehrt bei Anwendung der verschiedenen Natriumsalze verschieden rasch
zuriick. Die Reihe, die ScawaRrz fiir die Anionen fand, deckt sich wiederum mit
der HormEIsSTERschen Reihe. An dem einen Ende findet sich das SCN- und J-,
an dem anderen Ende das SO,-, Tartrat- und Citration. Die Zahl der Beispiele,
die sich aus der Biologie und Physiologie heranziehen lassen, ist eine sehr grofe.
Eine eingehende Darstellung wiirde — an dieser Stelle wenigstens — dem eigent-
lichen Zwecke nicht entsprechen; denn es handelt sich jetzt nicht um den
Nachweis, daf der kolloid-chemische Reagensglasversuch und das physiologische
Experiment weitgehend iibereinstimmen, sondern mehr darum, die Natur der
Reaktionen aufzukliren, die beiden Vorgingen (dem Reagensglasversuch und
dem Experiment) zugrundeliegen. Worin besteht das Wesen der. Hormer-
sTERschen Reihen, die in der Kolloidchemie (insbesondere der der hydro-
philen Kolloide) eine so groBe Bedeutung erlangt haben? Lange Zeit hat man
angenommen, dafl die verschieden starke Wirkung der einzelnen Ionen bei den
hydrophilen Kolloiden (Eiweilkérper usw.) ebenso wie bei den hydrophoben auf
einer spezifischen, und zwar verschieden starken Adsorption der einzelnen Ionen
seitens der kolloiden Teilchen beruhe. Wie schon erwdhnt wurde, hat jedoch
LoEB nachzuweisen sich bemiiht, dafl diese Annahme nicht berechtigt, zum
mindesten aber entbehrlich sei und zwar deshalb, weil die Reaktionen der Ei-
weillkérper und der ihnen nahestehenden Substanzen (Gelatine usw.) auch mit

1) HoBER: Biochem. Zeitschr. Bd. 14, S. 209. 1908.
%) Scawarz: Pfliigers Arch. f. d. ges. Physiol. Bd. 117, S. 161. 1907.
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den gewéhnlichen chemisch-stéchiometrischen Gesetzen sich erkliren lieSen.
Chemische Gesichtspunkte sind auch vor LoE® von vielen anderen Autoren
geltend gemacht worden; doch gehdrt Lomm sicherlich zu den Forschern, die
den Standpunkt am konsequentesten vertreten. (Genaueres itber diesen Gegen-
stand ist bei Lors!) und W. Pauwi?) zu finden.) Hinsichtlich der HormEIsTERschen
Reihen, die besonders geeignet waren, die spezielle, kolloidchemische Betrach-
tungsweise der EiweiBreaktionen zu rechtfertigen, ist LoEB der Ansicht, daf
ihre Aufstellung einem methodischen Fehler zuzuschreibn sei, und zwar der
Nichtberiicksichtigung der Wasserstoffionenkonzentration.

b) Zur Chemie der EiweiBkorper; die Bedeutung der [H'] fiir
ihre Reaktionen.

Um die Besonderheiten der EiweiBreaktionen (dazu gehéren auch jene, die
ihren Ausdruck in den HormEIsTERschen Reihen finden) zu erfassen, muf} einiges
Spezielles iber die Chemie der EiweiBkorper und der ihnen verwandten Substanzen
(Gelatine) ausgefiihrt werden. Die EiweiBkorper sind hochmolekulare Stoffe, die
aus Aminosduren aufgebaut sind. Letztere zeichnen sich dadurch aus, daB sie
zu den amphoteren Elektrolyten bzw. Ampholyten gehoren. Es sind dies Korper,
die gleichzeitig als Siuren und Basen reagieren kénnen, also fahig sind, H- und
OH-Ionen abzudissoziieren.

Das Verhalten des Glykokolls (Aminoessigsiure) moge dies erliutern. Seine
Formel lautet:

NH,CH,COOH.

Vermdge der Carboxylgruppe vermag es als Siure zu fungieren und mit Basen
Salze zu bilden (NH,CH,COOH 4 NaOH = NH,CH,COONa + H,0). Mit
Hilfe der NH,-Gruppe (NH, + H,0 = NH,0H) kann das Glykokoll aber auch
als Base reagieren und sich mit Sauren zu Salzen (OH - NH,CH,COOH + HCl
= Cl - NH,CH,COOH) verbinden. Die Salze, die auf diese Weise entstehen,
sind der Dissoziation fihig bzw. unterliegen, da sie Salze mit schwachen Séuren
bzw. Basen darstellen, der Hydrolyse (s. S.17). Letztere ist um so stérker, je
schwiicher die Saure- bzw. Basenfunktion des betreffenden Ampholyten ist.
Bei manchen Ampholyten ist die Siurefunktion stirker als die Basenfunktion
ausgebildet; andere kénnen sich umgekehrt verhalten. Je nach der Stirke der
hydrolytlsehen Spaltung der Salze muB die Reaktion der Losung, d. h. die [H']
eine Anderug erfahren. Es ist verstindlich, daB sich die Eiweiflkorper ebenso wie
die Aminoséiuren verhalten. Auch sie kénnen sowohl mit Siuren wie mit Basen
reagieren und dabei Salze bilden (Acid- und Alkalialbuminate). Die bei der
hydrolytischen Spaltung der Salze sich andernde [H'] ist nun nach Lozs die Ur-
sache fiir die verschiedenartige Wirkung der Salze, wie sie sich in den HOFMEISTER-
schen Reihen &uBert. Welche Bedeutung kommt den H-Tonen fiir die Reaktionen
der EiweiBkérper und der ihnen verwandten hydrophilen Kolloide zu? Wie schon
erdrtert worden ist, kénnen die Proteine sowohl H- wie OH-Ionen abdissoziieren.
In ersterem Falle entstehen neben den H-Ionen negativ geladene Proteinionen,
in letzterem Falle neben den OH-Ionen positiv geladene Proteinionen. Einmal

1) LoEs, J.: Die Eiweilkérper usw. 1. c.
?) PavLr, W.: EiweiBkorper und Siuren. Kolloid-Zeitschr. Bd. 40, S.185. 1926.
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fungiert also das Proteinion als Anion, das andere Mal als Kation. Daf} im elek-
trischen Gefille Proteinteilchen wie die Teilchen der hydrophoben Kolloide der
Kataphorese unterliegen, ist verstdndlich; denn als Proteinionen sind sie auch
elektrisch geladen. Durch Zusatz von Sduren oder Alkali kann man die Ladung
der Teilchen umkehren. Ist der Zusatz aber nur so gro, daf} die vorhandene
Ladung aufgehoben wird, ohne daBl eine neue Aufladung erfolgt, dann hort die
Wanderung der Teilchen auf. Dieser Punkt wird — wie bei den hydrophoben
Kolloiden -— als der isoelektrische Punkt bezeichnet. Im isoelektrischen Punkt ist
die Stabilitit der Hydrosole am geringsten; auch osmotischer Druck, Viscositét,
Leitfahigkeit u. a. weisen Minimalwerte auf. Die Proteine befinden sich im iso-
elektrischen Punkte, wenn eine Dissoziation des Molekiils nicht méglich bzw. auf
ein Minimum herabgedriickt ist. Der isoelektrische Punkt fallt nun keineswegs
mit dem Neutralpunkt (d.i. pg = 7) zusammen. Fir die verschiedenen Proteinen
liegt er bei verschiedenem pg. Fiir Gelatine, genuines Serumalbumin und Casein
liegt er bei py = 4,7 [L.. MicEAELIS!)]; fiir krystallinisches Hiihnereiweil} liegt er
nach SGRENSEN?) bei py = 4,8. Die Gelatinemolekiile kénnen nur dissoziieren, wenn
der pg-Wert iiber oder unter 4,7 liegt. Wie wir in einem der folgenden Kapitel
noch sehen werden, drangt eine stérkere Sdure die Dissoziation einer schwicheren
Sdure zuriick und verstirkt die Dissoziation einer schwachen Base. Also bei gleich-
zeitiger Anwesenheit von Salzséure (starke Sdure), Essigsdure (schwache Sdure) und
Ammoniak (schwache Base) wird die Dissoziation der Essigsdure zuriickgedriangt,
die des Ammoniaks gefordert. In entsprechender Weise dréngt eine starke Base
die Dissoziation einer schwachen Base zuriick und férdert die einer schwachen
Sdure. Im Prinzip verhalten sich nun die Proteine, die gleichzeitig schwache
Séuren und schwache Basen sind, ebenso. Ist bei der Gelatine das py = < 4,7
(4,8 usw.), liegt er also auf der basischen Seite des isoelektrischen Punktes, dann
ist eine Dissoziation des basischen Anteils des Proteinmolekiils ganz aus-
geschlossen, dagegen wird die Dissoziation des Siureanteils (der COOH-Gruppe)
geférdert. Es entstehen Proteinanionen, welche die Fahigkeit besitzen, sich mit
Alkalien zu Salzen zu verbinden (Na, K oder Ca-Proteinat). Ist aberdas py = > 4,7
(4,6 usw.), liegt es also auf der sauren Seite des isoelektrischen Punktes, dann
wird die Dissoziation des basischen Anteiles (also der NH,-Gruppe) gefordert.
Es entstehen Proteinkationen, die sich nur mit Anionen zu Salzen verbinden
kénnen (Proteinchlorid, Sulfat usw.). Bei der Gelatine hat LoEks3) dies ein-
wandfrei, und zwar auf analytischem Wege, nachgewiesen. Im isoelektrischen
Punkt kommt zwischen Protein und Neutralsalz iiberhaupt keine Verbindung
zustande. Demgemafl 1a8t sich nach LoEB — wenn man von isoelektrischer
Gelatine ausgeht — auch nicht eine den HormEIsTERschen Reihen entsprechende
Wirkung der Salze nachweisen. Erklérlich ist auch, weshalb der osmotische Druck
und die Viscositat bei Losungen isoelektrischer Gelatine auf ein Minimum sinkt.
Es liegt dies an dem Fehlen der Proteinionen. DaB die [H'] fiir die Reaktions-
fahigkeit der Proteine von grofer Bedeutung ist, erscheint nach dem Gesagten
durchaus erklarlich. Es ist aber zunichst noch nicht verstindlich, weshalb sie
— wie LorB behauptet — fiir das Zustandekommen der HormEIsTERschen Reihen

1) Micuaenis, L.: Die Wasserstoffionenkonzentration, S. 54.
2) SORENSEN: zit. nach Logs: Die Eiweillkdrper usw.
3) LoEs: 1 c.
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verantwortlich sein soll. Auch haben wir fiir andere Eigentiimlichkeiten der
EiweiBreaktionen (so die folgenden) noch keine ausreichende Begriindung.

1. Allm#hlicher Zusatz kleiner Sdure- oder Alkalimengen zu urspriinglich
isoelektrischem Eiweil vermehrt den osmotischen Druck und die Viscositit von
EiweiBlosungen und die Quellung von Eiweilligelen bis zu einer bestimmten Grenze;
weiterer Zusatz von Sidure oder Base fiihrt zur gegenteiligen Wirkung.

2. Neutralsalze vermindern in jeder Konzentration osmotischen Druck, Vis-
cositdt und Quellung.

3. Diese vermindernde Wirkung der Elektrolyte wichst mit der Valenz des-
jenigen Ions, das die entgegengesetzte Ladung trigt wie das Proteinion.

Die Proteinionen (auch Kolloidelektrolyte genannt) sind gegeniiber den kry-
stalloiden Tonen (H und OH, Na, K, Cl usw.) dadurch ausgezeichnet, daf sie
infolge ihrer Grofe nicht imstande sind, durch Membranen zu diffundieren. Diese
Eigenschaft der Proteinionen soll nun — wie Loks behauptet — alle Eigenttim-
lichkeiten der Eiweillreaktionen erkliren, ja sogar die Grundlagen fiir ihr spezifisch
kolloidales Verhalten abgeben. Weshalb dem Fehlen des Diffusionsvermdgens
eine so groBe Bedeutung zukommt, geht aus einer jetzt viel erérterten Theorie
Doxnans?) iiber die Membrangleichgewichte hervor.

¢) Die DonNANschen Membrangleichgewichte.

Die Theorie DonNaNs behandelt die Verteilung von Elektrolyten, die auf
den beiden Seiten einer Membran eintritt, wenn auf der einen sich Ionen be-
finden, die die Membran nicht passieren kénnen. Wie DONNAN gezeigt hat, ist
unter diesen Umstdnden die Verteilung der diffusiblen Ionen auf beiden Seiten
eine verschiedene. Wie in allen Losungen, muBl auch auf beiden Seiten der Mem-
bran die Zahl der elektrisch positiven Ladungen genau so grof3 sein wie die der
negativen; in einer Losung herrscht immer Tonenneutralitdt. Gehen wir nun von
folgendem Fall aus. Auf der einen Seite der Membran befédnde sich Na-Proteinat
und NaCl, auf der anderen Seite der Membran nur NaCl. Das Natriumproteinat
dissoziiert in negative Protein- und positive Na-Ionen, das NaCl dissoziiert auf
beiden Seiten der Membran in positive Na- und negative Cl-Ionen. Zwischen
den Salzen, die durch die Membran getrennt sind, kommt es zu einem Ausgleich
durch Diffusion. Der Eintritt des Gleichgewichtes kann aber nicht dadurch
charakterisiert sein, dafl auf beiden Seiten gleich viel Na- und Cl-Ionen sich
befinden. Dies wiirde namlich dazu fiihren, daB auf der Seite, auf welcher
sich neben den negativen Chlorionen auch die nichtdiffusionsfihigen negativen
Proteinionen befinden, die Zahl der negativen Tonen die der positiven iberwiegt.
Dies ist aber unmoglich. Ein Gleichgewicht kann nur zustande kommen, wenn
auf der Seite des Proteins die Chlorionen sich in geringerer Menge anhiufen als
auf der proteinfreien Seite. Gemdll der DoNNaNschen Gleichungen, zu deren
Aufstellung DoNNaN durch thermodynamische Uberlegungen gefiihrt wurde, ist
die Elektrolytverteilung in diesem Falle folgende. Auf der Membranseite, die
das kolloidale, nichtdiffusible Proteinanion enthilt, ist die Konzentration an
Natrium groBer, die Konzentration an Chlor dagegen kleiner als auf der kolloid-
freien Seite. Voraussetzung fiir die verschiedenartige Verteilung der krystalloiden

1) Donwnan, F. G.: Zeitschr. f. Elektrochem. Bd. 17, S. 572. 1911.
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Ionen auf beiden Seiten der Membran ist, daB das Protein ionisiert ist. Fiir
isoelektrische Gelatine, die der Dissoziation nicht fahig ist, gilt das Gesagte nicht.
Die Verteilung des NaCl wiirde in diesem Falle auf beiden Seiten die gleiche sein.
Da die Wasserstoffionenkonzentration — wie ausgefithrt worden ist — fiir die
Dissoziation der Proteine mafBgebend ist, indem sie die Reaktion der Protein-
I6sung vom isoelektrischen Punkt weg nach der sauren oder alkalischen Seite
verschiebt, so ist erklédrlich, daf von ihr auch die Verteilung der Ionen auf beiden
Seiten der Membran abhingen kann. Liegt die [H'] auf der sauren Seite des
isoelektrischen Punktes, entstehen positive Proteinionen, liegt sie auf der
alkalischen Seite, entstehen negative Proteinionen. Daf die Proteinionen als
Anionen bzw. Kationen die Elektrolytverteilung in verschiedener Weise beein-
flussen miissen, erscheint nach dem Gesagten als selbstverstdndlich. Sind auf
den beiden Membranseiten verschiedene Salze vorhanden, wird die Verteilung
eine noch kompliziertere. DoNNAN und seine Mitarbeiter haben in verschie-
denen Fillen die Verteilung der Elektrolyte auch auf chemisch-analytischem
Wege ermittelt. Dabei zeigte sich, dafi die gefundenen Werte mit den nach
den Donnanschen Gleichungen errechneten gut iibereinstimmten. Da auf beiden
Seiten der Membran ein Konzentrationsunterschied an diffusiblen Ionen be-
steht, miissen sie AnlaBl zu einer Potentialdifferenz geben (s. hierzu Kap. VIII).
Sind die Ionenkonzentrationen (entsprechend den DonwaNschen Gesetzen) be-
kannt, dann muB sich — auf Grund einer von NERNST angegebenen Formel —
auch die GréBe der Potentialdifferenz berechnen lassen. LorB hat bei Protein-
losungen, die durch Kollodiummembranen von Wasser getrennt waren, ent-
sprechende Messungen vorgenommen. ,,Durch diese Bestimmungen des Membran-
potentials‘, so deutet LOEB seine eigenen Versuche, ,,wurde die Richtigkeit der
DoxnanNschen Theorie sichergestellt.” —

Wie schon erwidhnt wurde, ist das Verhalten der EiweiBlkérper durch einige
Besonderheiten ausgezeichnet; so durch die qualitativ verschiedenartige Be-
einflussung des osmotischen Druckes und der Viscositét ihrer Losungen durch
kleine bzw. grofle Sduremengen und durch die verschieden starke Reaktion mit
den Salzen, die in den HormEeisTERschen Reihen zum Ausdruck kommt. Diese
Eigentiimlichkeiten der Eiweifireaktionen waren die Hauptursache, fiir ihre
Erklirung andere als die gewohnlichen chemischen Gesetze heranzuziehen.
Das Besondere sollte eben auf kolloidchemischen bzw. physikalisch-chemischen
Reaktionen (z. B. einer verschieden starken Adsorption von Ionen) beruhen. —
LoEB behauptet demgegeniiber, alle Besonderheiten in dem Verhalten der Ei-
weiBkorper mit ihrem Unvermdégen zur Diffusion und den daher eintretenden
Doxnanschen Verteilungsgleichgewichten erkliren zu konnen.

Was die HormErisTERschen Reihen betrifft, so soll — wie schon erwihnt
worden ist —, ihre Aufstellung einem methodischen Fehler, und zwar der Nicht-
beriicksichtigung der [H'], zu danken sein. Die Versuche HOFMEISTERS wurden
mit urspriinglich neutral reagierender Gelatine angestellt. Die neutrale Reaktion
(pg = T7) bedeutet aber fiir die Gelatine, deren isoelektrischer Punkt bei
(pg = 4,7) liegt, eine Verschiebung vom isoelektrischen Punkt nach der alka-
lischen Seite. In diesem Zustand kann die Gelatine (s. S. 40) nur mit Kationen
reagieren. Die Anionen miissen wirkungslos bleiben. Wenn die HoFMEISTERschen
Reihen trotzdem eine verschieden starke Wirkung der Anionen anzeigen, so
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bleibt fiir uns nur die Annahme iibrig, dafl die Anionen zum mindesten indirekt
eine Wirkung miissen entfalten kénnen. Die Frage, die uns interessiert, ist, ob
diese indirekte Wirkung gentigend geklart ist, wenn wir annehmen, dafl durch
die verschiedenen Anionen eine ungleiche Anderung der bestehenden [H'] herbei-
gefithrt werde. LoEB hat nun die HorMEISTERschen Versuche in der Weise
modifiziert, dafl er von einer Gelatine ausging, die auch nach Zusatz der Salze
auf ein ganz bestimmtes, in allen Versuchen sich gleichbleibendes pg (= 3,8)
eingestellt war, und hat feststellen konnen, da§ unter diesen Umstédnden eine ver-
schieden starke Wirkung der Anionen nicht mehr zu beobachten ist. Alle einwer-
tigen Anionen zeigen dann die gleiche Wirkungsstérke. Die zweiwertigen Anionen
sind bei gleicher Konzentration viel stirker wirksam als einwertigen; zwischen der
Wirkung der einzelnen besteht aber auch bei ihnen keine Differenz. DaB — vom
Lozrsschen Standpunkt aus betrachtet — der Valenz der Tonen groBe Bedeutung
zukommen muB, ist ohne weiteres erklarlich. Die Tonen der Neutralsalze gehen
chemische Bindungen mit den Proteinionen ein; ein zweiwertiges Anion bzw.
Kation bindet aber mehr Proteinionen als ein einwertiges. Modifizierte Logs die
Quellungsversuche HOFMEISTERS in der Weise, dal} er von einer Gelatine ausging,
deren pg auf einen konstanten Wert auf der alkalischen Seite ihres isoelektrischen
Punktes eingestellt war, dann erwies sich auch die Wirkung der Kationen
als gleichartig bzw. nur von der Valenz abhingig. 1ie HormEISTERSchen Reihen
sind — worauf schon hingewiesen wurde — nicht nur bei den Quellungsvor-
géngen nachweisbar. Sie gelten auch fiir die Wirkung der Elektrolyte auf den
osmotischen Druck und die Viscositdt von Proteinlésungen. Aber auch fiir diese
Fille hat Loes den Nachweis erbracht, dal die HormEisTERschen Reihen ihre
Bedeutung verlieren, wenn die [H'] Beriicksichtigung findet. — DaB die Elek-
trolytverteilung entsprechend den DoNNanschen Vorstellungen auf der protein-
haltigen und proteinfreien Seite eine verschiedene ist, wollen wir als bewiesen
ansehen. Die Frage, die sich sodann erhebt, ist folgende: Welche Bedeutung
hat diese verschiedenartige Verteilung der Ionen fiir das Verhalten der Protein-
I6sungen, insbesondere fiir das Verhalten des osmotischen Druckes, der Viscosi-
tdt und der Quellung? Wie schon erwihnt, erhdhen kleine Siuremengen den
osmotischen Druck von isoelektrischem Eiweif}, wihrend groBere ihn wieder bis
auf den minimalen Wert herabdriicken, der dem isoelektrischen Protein eigen ist.
Wieist dies zu erkliren? Der Zusatz von HCl zum isoelektrischen Eiweif hat eine
Dissoziation des letzteren zur Folge; es entstehen nichtdiffusible Proteinionen.
Nach DoNNaN muB nach Eintritt des Gleichgewichtszustandes auf beiden Seiten
der Membran eine verschiedenartige Konzentration von H- und Cl-Tonen resul-
tieren. Nach Berechnungen Lozss, die sich auf die Donwawnschen Gleichungen
stlitzen, muB die Summe der diffusiblen, d. h. krystalloiden Ionen auf der
Proteinseite grofler sein als auf der anderen Seite der Membran. Der osmotische
Druck der Proteinlosung ist nun nach den Messungen LoEBs tatsdchlich so groB,
wie der Differenz der Ionenmenge auf den beiden Membranseiten entspricht. Es
ist verstdndlich, daBl diese Differenz um so kleiner wird, je grofler die zugefiihrten
Salzsduremengen sind; von einer bestimmten HCl-Konzentration an ist nimlich
alles Protein dissoziiert. Es muf die groBtmogliche Verteilungsinderung der
Tonen im Sinne DoNNANS eintreten, und auch die Differenz der Ionen eine maxi-
male sein. Wird aber noch iiber diesen Punkt hinaus Salzsiure zugefiigt, muB
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der Austausch dieser Sduremengen zwischen den beiden Membranseiten in der
gleichen Weise wie bei Fehlen von Protein erfolgen, d. h. auf beiden Membran-
seiten werden sich von diesem Saureiiberschuf3 gleiche Mengen befinden. Die
Folge davon ist, daB} die Differenz der Ionenmenge auf den beiden Membran-
seiten kleiner wird und der osmotische Druck wieder sinkt. — Liriig!) hat als
erster den Nachweis erbracht, daB auch Neutralsalze den osmotischen Druck
von Gelatinelosungen herabsetzen. Die Ursache hierfiir ist nach Lorm die
gleiche wie bei den gréfleren Salzsiuremengen. Auch den EinfluB der Salze
bzw. Sduren und Basen auf die Quellung bringt LogB mit den DoNNaNschen
Membrangleichgewichten in Zusammenhang. Die Voraussetzung fiir letztere
ist aber doch das Vorhandensein einer fiir Proteinionen undurchdringlichen
Membran. Haben wir es mit einer Membran zu tun, wenn wir feste Gelatine,
also ein Gelatinegel, in Wasser legen? LoEB bejaht diese Frage, indem er von
folgender Erwéigung ausgeht. Die Protein- bzw. Gelatinemolekiile bestehen
aus ,,6ligen” und ,,wésserigen‘‘ Gruppen (s. S. 34). ,,Befindet sich Gelatine
in wisseriger Losung, so konnen 2 Gelatinemolekiile aneinander hingen bleiben,
wenn sie zufdllig einander mit ihren ,6ligen Gruppen‘ beriihren; in dieser
Weise kommen Molekularaggregate zustande.” Notig ist, ,.erstens, daf die
Gelatinekonzentration nicht zu gering ist, und zweitens, daB die Molekular-
bewegung langsam genug, d. h. die Temperatur niedrig genug ist, damit nicht
Molekiile, die mittels ihrer oligen Gruppe zusammenhingen, auseinanderge-
rissen werden. In diesem Falle iiberwiegen die éligen die wésserigen Gruppen,
und die Folge davon ist, daB zwischen den einzelnen Gelatinemolekiilen bzw.
Tonen starke Kohisionskrifte bestehen, die eine Diffusion der Proteinionen
in das umgebende Wasser verhindern, somit also die gleichen Bedingungen
schaffen, als wenn eine Membran vorhanden wire. Zusatz von Siuren, Basen
bzw. Salzen mufl dann entsprechend den DoNNaNschen Gesetzen zu einer ver-
schiedenen Verteilung der Ionen zwischen Gel bzw. Proteinteilchen und Auflen-
fliissigkeit fithren. Die Konzentration der diffusiblen Tonen wird — vgl. das
iiber den osmotischen Druck Gesagte — auf der Proteinseite, also im Gel, gré3er
sein als in der AuBenflissigkeit. Dies soll die Ursache sein, weshalb
es zu einer osmotischen Druckdifferenz kommt, die ein Hin-
stromen von Wasser in das Gel bedingt. Das in der Quellung zum
Ausdruck kommende kolloidchemische Verhalten des Proteins und seine Be-
einflussung durch die Elektrolyte wird demnach also als Folge einer besonderen
Elektrolytverteilung aufgefalit, fiir welche die Gesetze der DoNNaNschen Mem-
brangleichgewichte gelten. Die ersten, die die osmotische Theorie der Quellung
entwickelt haben, waren ibrigens ProcTER und WiLson?). Die Quellung, die
nach der Auffassung der genannten Autoren nichts anderes als Osmose (allerdings
eine anormale) darstellt, kann nur bis zu einem bestimmten Maximum ansteigen.
Dieses ist erreicht, wenn die Kohésionskrifte der Gelatinemolekiile bzw. Ionen
8o grofB ist wie das durch die osmotische Druckdifferenz entstandene Diffusions-
bestreben des Wassers. Die Kohésionskrifte zwischen den einzelnen Molekiilen
bzw. Ionen hingt — wie schon erwihnt wurde — von ihren ,,wisserigen‘ bzw.

1) Loare, R. S.: Americ. journ. of physiol.v Bd. 20, 8. 127. 1907/1908; zit. nach LoEs.

2) PROCTER u. WILsoN: Journ. of the chem. soc. (London) Bd. 109, S. 307. 1916. —
ProctER, H. R.: Ebenda Bd. 105, 8. 313. 1914; zit. nach LoEB.
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,,0ligen* Gruppen, d. h. von ihrer chemischen Struktur bzw. Beschaffenheit ab.
Ist die Kohésionskraft fiir den Quellungsvorgang von Bedeutung, dann bedeutet
dies, daB auch die chemische Natur des Proteins nicht vernachléissigt werden darf.
Dies haben wir aber bisher getan; wir gingen stets davon aus, da ein Protein
auf der sauren oder alkalischen Seite eines isoelektrischen Punktes in Protein-
kationen bzw. Anionen dissoziiert, dal diese Proteinionen mit den Ionen der
Salze Verbindungen eingehen (so Gelatinechlorid einerseits, Natriumgelatinat
andererseits), und daB diese Salze wiederum in ihre Ionen (d. h. Gelatineanionen
und Natriumkationen bzw. Gelatinekationen und Chloranionen) zerfallen. Die
Dissoziation der Gelatinesalze ist die Voraussetzung fiir das Zustandekommen
der Donnanschen Membrangleichgewichte, da letztere nur Geltung haben,
wenn nichtdiffusible Proteinionen vorhanden sind. Diese Dissoziation der
Proteine betrachteten wir bisher als gegeben. Fiir die Gelatine mag dies mit
Recht geschehen sein; doch braucht dies nicht fir alle Proteine zuzutreffen.
Haben wir es mit einem Protein zu tun, dessen Ionen sich mit denen der
Neutralsalze zu Proteinsalzen von geringer bzw. geringerer WasserlSslichkeit
und Dissoziationsfahigkeit verbinden, dann fallen die Voraussetzungen fiir das
Zustandekommen der Donnangleichgewichte entweder ganz fort, oder zum
mindesten sind quantitative Abweichungen zu erwarten. Ist z. B. eine Na-
Proteinverbindung besser l6slich als eine K-Proteinverbindung, dann muf} ihr
Verhalten (osmotischer Druck, Quellung usw.) auch trotz gleichartiger Ladung
des Na- und K-Ions und trotz DonNaNscher Gleichgewichte verschieden sein; auf
solche sekundére Einflisse fiihrt Lors alle Wirkungen der Salze auf Proteine
zuriick, soweit sie sich nicht qualitativ oder quantitativ mit den DoNNaNschen
Gleichgewichten erkliren lassen. Die Gelatinequellung ist gemal den genannten
Gleichgewichten bei gleicher Temperatur, bei gleichem py und gleichem Gehalt
an urspriinglich isoelektrischer Gelatine ungefdhr gleich grofi, gleichgiltig, ob
es sich um den EinfluB des Cl-, NO;-, Br-Anions usw., also um die Bildung
von Gelatinechlorid, -nitrat, -bromid usw. handelt. Auch ist die Quellung
des Li-, Na-, K- und NH,-Gelatinats gleich stark. Anders als die Gelatine
verhélt sich aber z. B. das Casein. Die Caseinséuresalze sind schlechter 16slich
als die Gelatineséiuresalze; daher spielt bei ihnen auch die chemische Natur
des Anions, mit dem sie sich verbinden, eine Rolle. Casein-Trichloracetat ist
praktisch so unldslich wie Caseinsulfat. Demzufolge ist auch keines der beiden
Salze zu quellen imstande; dagegen besitzen das besser losliche Caseinchlorid
und Caseinphosphat sehr wohl Quellungseigenschaften. Wie STiasNy und ACKER-
MANN?!) gefunden haben, quillt trockenes Hautpulver in hochkonzentrierten Salz-
I6sungen stérker als in Wasser. LorEB nimmt an, daB der Einflul der hohen
Salzkonzentration wahrscheinlich in einer Vermehrung der Léslichkeit und in
einer Verminderung der Kohésion zwischen den Molekiilen des festen Kollagens
besteht, was zu einem Hineindiffundieren des Wassers in die sonst impermeable
Substanz fiihrt. Konzentrierte Salzlésungen kénnen aber auch eine Verminderung
der Loslichkeit bestimmter Kérper bedingen. Hierauf fithrt LoEB ein Phinomen
zurlick, dem in der Kolloidchemie der EiweiBkorper grofle Beachtung geschenkt
worden ist; dieses ist die Ausfillung der hydrophilen Kolloide. Wie schon im
Anfangsteil dieses Kapitels hervorgehoben wurde, gehért zu den wesentlichen

1) St1asNY u. ACKERMANN: Kolloidchem. Beih, Bd. 17, 8. 219. 1923; zit. nach LoEs.
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Unterscheidungsmerkmalen der hydrophilen und hydrophoben Kolloide, da8
erstere nur durch konzentrierte Salzlgsungen geféllt werden kénnen. In dieser
»Aussalzung der hydrophilen Kolloide sieht Loep keinen besonderen kolloid-
chemischen Vorgang, sondern lediglich eine Verminderung der Léslichkeit des
betreffenden Proteins. — Die Kolloidchemie der Eiweilkorper ist hier vor-
nehmlich vom Standpunkte der Doxwanschen Membrangleichgewichte aus
behandelt worden, obgleich keineswegs erwiesen ist, daf} dieser Standpunkt der
richtige ist. Namhafte Autoren [so Pauril)] lehnen die Donwanschen Gleich-
gewichte zur Erklirung der Eiweilreaktion sogar vollkommen ab. In An-
lehnung an neuere Ergebnisse der Eiweilchemie entwickelt dieser Autor ganz
andersartige Vorstellungen von der Reaktion der EiweiBlkérper mit Elektrolyten,
die nicht minder geeignet sein diirften, das kolloidchemische Verhalten der
Proteine erklaren zu konnen. Die Diskrepanz der Anschauungen ist bei der Un-
kenntnis, die noch immer auf dem Gebiete der Eiwei3chemie besteht, nicht iiber-
raschend; auch ist nicht zu erwarten, daB sich hierin bald ein grundsitzlicher
Wandel vollziehen wird; daher habe ich es fiir zweckmiBig gehalten, wenigstens
einen Standpunkt etwas genauer zu erortern. Es kam mir in der Hauptsache
nur darauf an, zu zeigen, daB die Elektrolyte den Zustand der hydrophilen
Kolloide entscheidend beeinflussen kénnen. DaB diese Wirkung verstindlich ist,
wenn wir den Eiweiireaktionen die DoNNaNschen Gleichgewichte zugrundelegen,
. haben wir im vorangehenden gesehen; sie ist aber auch verstindlich, wenn wir
hinsichtlich des Wesens der Eiweilreaktionen von anderen Auffassungen ausgehen.
Deshalb hat der Streit der verschiedenen Meinungen fiir uns kein praktisches
Interesse.

Zusammenfassung.

Zur Erklérung der bei den Kolloiden zu beobachtenden Vorgéinge wurden
zwei Theorien herangezogen (die FREUNDLICHSche Adsorptionshypothese und die
DoxnNanschen Membrangleichgewichte). Die erstere wurde zum Ausgangspunkt
gewdhlt, um die Reaktionen der hydrophoben, die letztere, um die der hydro-
philen Kolloide verstandlich zu machen. Sie diirfen aber auch nur als
ein Ausgangspunkt betrachtet werden. Was die Zellkolloide be-
trifft, so werden wir erst dann ein Urteil dariiber abgeben konnen, welcher Art
ihre Reaktionen sind, wenn wir die Bedingungen ihrer kolloidalen Zustandsinde-
rungen naher kennengelernt haben werden. Inwieweit dies bei der Kompliziert-
heit der Zellvorgiinge iiberhaupt méglich sein wird, werden wir in den folgenden
Kapiteln noch sehen. Auf folgendes sei jedoch auch hier schon hingewiesen.
Zwischen den einzelnen fliissigen Systemen bestehen — wie schon mehrfach be-
tont worden ist — innige Beziehungen. Wir miissen flieBende Uberginge von
einer zur anderen Losungsform annehmen, so von den Emulsionen iiber die
kolloidalen zu den echten Lésungen. Es ist daher nicht anzunehmen, daB gerade
zwischen den einzelnen kolloidalen Zustandsformen (hydrophil und hydrophob)
stets ein absoluter Gegensatz bestehen muB. Auch zwischen ihnen diirften
Ubergiinge existieren. In der Tat gibt es auch viele kolloidale Systeme, aus
deren Reaktionen wir nicht ohne weiteres schlieBen kénnen, ob wir es mit
hydrophilen oder hydrophoben Kolloiden zu tun haben. Insbesondere sind es

1) Pavri, W.: Kolloid-Zeitschr. Bd. 40, S.185. 1926,
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gerade die Zellkolloide, die — wie im folgenden Kapitel sich zeigen wird — durch
ein Verhalten dieser Art ausgezeichnet sind. — Diesem Kapitel kommt
keine spezielle Bedeutung zu. Es sollte uns lediglich dariiber Aufschluf3
bringen, ob die Elektrolyte fiir den Aufbau und das Verhalten der Kolloide
von Bedeutung sind. Ob wir nun die Vorgéinge mehr vom Standpunkt der
Adsorptionshypothese oder von dem der DonNANschen Membrangleichgewichte
aus betrachten, das vorhandene Tatsachenmaterial und die theoretischen
Erwidgungen zwingen uns dazu, gerade in den Elektrolyten bzw. ihren Ionen
die Kérper zu erblicken, die dank ihren physikalischen bzw. physikalisch-
chemischen Eigenschaften besonders geeignet sind, am Leben der Kolloide mit-
zuwirken, d. h. den kolloidalen Zustand zu ermoglichen und die Variationen
bzw. die Zustandsinderungen der Kolloide herbeizufithren. Auch folgendes sei
noch betont. Die Bindung der Elektrolyte an die Kolloide, als deren Folge die
kolloidalen Zustandsédnderungen auftreten, ist eine anorganische oder — genauer
gesagt — keine organische (im Sinne der in Kap. I gegebenen Definition).
DaBl letzteres fiir den Fall zutrifft, da die Elektrolyte mit den Kolloiden
entsprechend der LoEBschen wie auch der PauLischen Auffassung im chemischen
Sinne Salze bilden, die der Dissoziation fihig sind, ist selbstverstindlich; denn
nur anorganisch gebundene Korper sind dissoziationsfihig. Die anorganische
Bindung unterscheidet sich von der organischen dadurch, daB sie wesentlich
lockerer ist und viel besser gespalten werden kann. Von diesem Gesichtspunkte
aus betrachtet sind die Adsorptionsbindungen sicherlich auch nicht als orga-
nische Bindungsformen aufzufassen, ja, sie stellen wahrscheinlich sogar noch
lockerere Bindungsformen als die anorganischen dar. DaB die kolloidalen Zustands-
anderungen durch lockere Bindungen der Kolloide mit den Elektrolyten zustande
kommen, ist — wie wir spédter noch sehen werden — fiir das Verstdndnis der
biologischen Vorgéinge von groBer Bedeutung. Kolloidale Zustandsinderungen
sind der Ausdruck jeder Zellfunktion. Da aber die Elektrolyte an den kolloidalen
Zustandsidnderungen in hervorragendem Mafle mitwirken, braucht es uns nicht
zu iiberraschen, wenn wir sehen werden, da die Elektrolyte auch im Leben
der Zelle eine hervorragende Rolle spielen. Die vorliegenden Ausfithrungen seien
nur das grobe Riistzeug, dessen wir uns bedienen wollen, um der Wirkung der
Elektrolyte im Organismus einiges Verstdndnis entgegenzubringen.

IV. Die Kolloidstruktur der Zellen, ihre Abhingigkeit von den
Elektrolyten und ihre Bedeutung fiir das biologische Geschehen.

1. Die kolloidale Beschaffenheit der Zellsubstanzen.

Im vorangehenden Kapitel ist ausfiihrlich erértert worden, da die Elektro-
lyte diejenigen Substanzen seien, die zur Einwirkung auf Kolloide und ihre Struk-
turen besonders geeignet sind. Stellt die Zellstruktur auch ein kolloidchemisches
System dar, dann ist fiir die Wirkung der Elektrolyte eine Grundlage geschaffen.
DaBl das erstere der Fall ist, wird heute wohl von allen angenommen. — Die
Hauptbestandteile jeder Zelle sind EiweiBkorper und Lipoide. Nach LILIENFELD!)

1) LiaenreLp: Hoppe-Seylers Zeitschr. f. physiol. Chem. Bd. 18, 8. 473. 1894; zit.
nach LEPESCHKIN.
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besteht die Hauptmasse der trockenen Substanz des Protoplasmas aus
Nucleoproteiden (Nucleinen und Histon) — 68%, und Lipoiden — 169, nach
LepescHEIN?) aus Nucleoproteiden bzw. Lipoproteiden — 37%, und Lipoiden
— 11%,; werden nur die wasserunldslichen Plasmodiumteile beriicksichtigt, so
ist der Nucleoproteidgehalt noch ein wesentlich gréBerer, und zwar betrigt
er 629, (der Lipoidgehalt 199%,). Diese Analysen ergeben jedenfalls mit Sicher-
heit, daB die Protoplasmamassen zum groBten Teil aus Nucleoproteiden
und Lipoiden bestehen, also aus Stoffen, die — wenigstens im Wasser —
nur der kolloidalen Lésung fiahig sind. Die Zelleiweikorper — dies ist von
groBer Bedeutung — sind ganz anderer Natur als die der Korperfliissigkeiten.
Im Blute z. B. gibt es nur EiweiBkérper vom Typ der Albumine und Globuline.
Diese sind in den Zellen iiberhaupt nicht nachweisbar. Die Eiweilsubstanzen
der Zelle (die Nucleoproteide) sind noch dadurch kompliziert, daf sie in engsten
Beziechungen zu den Lipoiden stehen. Uber die Natur dieser Beziehungen
sind wir noch wenig im klaren. NATHANSON vertrat die Anschauung, daBl die
Plasmamembran der Zellen einen aus EiweiBkérpern und Lipoiden bestehenden
Mosaikbau darstelle. Die Durchlissigkeit der Zellen fiir die lipoidloslichen Stoffe
(z. B. Narkotica) und die lipoidunléslichen (z. B. Salze) wurden mit diesen ver-
schiedenen Mosaikteilchen in Zusammenhang gebracht Die Theorie NATHAN-
soNs mufBte aber fallen gelassen werden. LEPESCHKIN neigt mehr zu der Annahme,
daf zwischen den Nucleoproteiden und den Lipoiden chemische Bindungsver-
hiltnisse bestehen. Der Aufbau der kolloidalen Grundsubstanzen ist jeden-
falls ein sehr komplizierter. Die Frage des Aggregatzustandes der Zellsubstanzen
kann auch nicht als endgiiltig geklirt angesehen werden. Die Ansicht der meisten
Forscher geht allerdings dahin, die Plasmabeschaffenheit als fliissig anzusehen;
doch werden von den Vertretern dieser Anschauung auch Ausnahmen anerkannt;
so soll der Aggregatzustand der Muskel- und Nervenfibrillen gallertartig sein
(Genaueres hieriiber s. LEPescHRIN: Kolloidchemie des Protoplasmas). Nimmt
man die Zelle als Ganzes, so kann ihr Aggregatzustand keineswegs als homogen
angesehen werden. Die im Protoplasma auftretenden Kérnchen und Tropfchen
(sowohl im Zelleib wie im Kern) sind von ganz anderer Struktur als die iibrige
Zellmasse. Die Koérnchen kénnen auf Ausflockungsvorgéinge bzw. Vergréberung
der dispersen Phase bezogen werden. Hiufig ist das Auftreten von Kérnchen
an bestimmte Funktionszustinde der Zelle gebunden (so bei den Driisen).
Die Anderung des Aggregatzustandes bzw. der kolloidchemischen Struktur
der Zellmassen, die mit der Funktion einhergeht, mul} selbstverstindlich
reversibler Natur sein. Es sei auf das Verhalten des quergestreiften Muskels
hingewiesen. Die Muskelfibrillen sind bekanntlich aus alternierenden Schichten
von isotropen und anisotropen Substanzen aufgebaut. Der Unterschied in
der Doppelbrechung der beiden Schichten ist héchstwahrscheinlich durch den
verschieden groBen Gehalt an Wasser und kolloidaler Substanz bedingt. Die
Doppelbrechung nimmt nach FREUNDLICH?) in Gallerten mit dem Gehalt an
kolloidaler Substanz zu. Auch wird von FREUNDLICH die groflere Quellbarkeit
der anisotropen Substanz auf den gréBeren Kolloidgehalt zuriickgefithrt. Im
Augenblick der Muskelkontraktion kommt es — wie schon lange bekannt ist —

1) LepescHRIN: Kolloidchemie des Protoplasmas, S.145. Berlin: Julius Springer 1924.
2) FreunpLIcH, H.: Capillarchemie 1909, S. 485 u. 479.
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zu einer mehr oder minder vollstindigen Vermischung dieser Schichten; sie
geben ihre Differenzierung auf und nehmen eine mehr gleichartige Struktur-
beschaffenheit an. Mit der Muskelzuckung geht also ein vollkommener Umbau
der kolloidchemischen Struktur einher. Die an jede Muskelzuckung sich an-
schlieBende Erholungsphase fiihrt dann zur Wiederherstellung der urspriinglichen
physikochemischen Struktur. Ist die isotrope und anisotrope Schicht durch
einen verschiedenen Gehalt an Wasser ausgezeichnet, so muf} bei der Kontraktion
des Muskels auch eine Wasserverschiebung eintreten; denn sonst wire die
Entdifferenzierung nicht méglich. Bei tonischen Muskeln, besonders den von
Tieren niederer Gattung, ist die mit der Kontraktion einhergehende Wasser-
verschiebung noch deutlicher zu beobachten. Beim Aufschneiden einer Aplysia
lauft die Leibeshohlenfliissigkeit aus; Reizung der Nerven fiihrt zu lang anhalten-
der tonischer Kontraktion der Muskeln, wobei — wie BeTrE!) feststellen konnte —
Serumfliissigkeit geradezu ausgetrieben wird. Nach mehrmaliger Reizung und
Zusammenziehung nimmt der ganze Hautmuskelschlauch evtl. nicht mehr als
ein Drittel der Flache ein, die vor dem Aufschneiden bestand; einer Erschlaffung
sind die Muskeln dann nicht mehr fihig. Auch an einem isolierten Muskel-
streifen der Aplysia kann man beobachten, da8 er bei der Kontraktion Flissig-
keit austreibt. Bei der normalen Kontraktion wird — was durch JoEDAN?) festge-
stellt werden konnte und mit den Beobachtungen von BETHE in bestem Einklang
steht — aus den Muskeln Wasser unter die Haut gepreBt und von da aus wieder
in die Muskeln aufgenommen. — Dafl das Wasser eine grofle Bedeutung fiir die
kolloidchemischen Strukturverhiltnisse hat, geht aus den Ausfithrungen des vori-
gen Kapitels zur Geniige hervor. Dafl ihm diese Bedeutung auch zukommt, wenn
es sich um die Beeinflussung der biologischen Kolloidstrukturen handelt, geht —
abgesehen von dem eben angefiihrten Beispiel der Muskelkontraktion — auch
aus einer groflen Reihe anderer Beobachtungen hervor. KrEBS3) beobachtete,
daB unter der Wirkung bestimmter Salze das Protoplasma von Algen Wasser
verliert und infolgedessen gallertartig erstarrt. Nach Wasseraufnahme tritt
wieder Verfliissigung ein. Eine VergrofSerung der Menge des Dispersionsmittels
auf Kosten der dispersen Phase (dies bedeutet stirkere Verwisserung und Vis-
cositdtsverminderung) kommt nach LEPESCHKIN beim Wachstum vor. Das
Protoplasma der embryonalen und jungen Zellen ist zdher als dasjenige der rasch
wachsenden Zellen. Im Protoplasma der ausgewachsenen Haarzellen der Brenn-
nessel ist z. B. eine fortwihrende Stromung zu beobachten, wiahrend dasjenige
der jungen Zellen zdh ist und keine Bewegung aufweist.

Eine kolloidale Zustandsinderung stellen die Koagulationen dar. Wie LE-
PESCHKIN richtig hervorhebt, kann man sie mit Entmischungsvorgingen ver-
gleichen. ,,Unter einer Koagulation versteht man eine weitgehende Verianderung
der Dispersitit kolloidaler oder grob disperser Phasen, wihrend unter einem
Entmischungsvorgang auch die Ausscheidung eines molekular gelosten Korpers
verstanden werden kann. In beiden Féllen konnen aber Niederschlige in Form
von Kérnchen oder Trépfchen erscheinen. Im Zellprotoplasma sind irreversible

1) BETHE, A.: Allgemeine Anatomie und Physiologie des Nervensystems, S. 368, Leipzig:
G. Thieme 1903.

2) JorDAN: Zeitschr. f. Biol. Bd. 41, S. 196. 1901.

3) KuEBS: zit. nach LEPESCHKIN: Kolloidchemie des Protoplasmas, S. 114.

Zondek, Elektrolyte. 4
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und reversible Koagulationen zu beobachten. Zu den ersteren gehért nach Lx-
PESCHKIN z. B. das Auftreten von itherischem Ol oder Fett im Protoplasma;
dagegen gehért zu den wenig studierten reversiblen Koagulationen z. B. die
Ausscheidung der Granula in Driisenzellen unter der Einwirkung der Nerven-
reizung. Auftreten und Schwinden solcher Granula im Protoplasma der Driisen
des Augenlides des Frosches hat Verisce!) im AnschluBl an eine elektrische
Reizung genauer verfolgen kénnen. GIERSBERG?) hat Koagulationen im Proto-
plasma von Amében auch nach Einwirkung von Salzen beobachtet. Kochsalz und
Salpeter fithren zum Auftreten von Granula, wihrend Lithiumchlorid eine feine
Tribung und Viscositdtssteigerung des Protoplasmas zur Folge hat. Trotz
diesen Verdnderungen ist die Bewegungsfahigkeit der Amében nicht merk-
lich gestért. Koagulationen spielen zweifellos auch bei den Teilungsprozessen
der Zelle sowie den Entwicklungsvorgingen des befruchteten Eies eine Roile,
Uber die einschligigen Untersuchungen J. Lorss wird noch ausfiihrlich zu
sprechen sein. Hier sei nur erwéhnt, daff Ostwarp die Bildung der Astrophdren
bei der Mitose als einen Gerinnungsvorgang auffalt, an welchem besonders
die Nucleinsubstanzen beteiligt sein sollen. Nach DrrLrA Varre?) soll auch die
Bildung der Chromosomen auf Koagulationsvorginge zuriickzufithren sein.
Letztere treten also bei den verschiedenartigsten Funktionsvorgingen in Er-
scheinung. Unter den kolloidalen Zustandsdnderungen, die das Leben und
die Funktion der Zellen begleiten, spielen sicherlich auch die Quellungsvorginge
eine grofe Rolle. Moglich ist, dafl auch die Muskelkontraktion mit einer
Quellung bestimmter Muskelkolloide einhergeht ; die Quellungstheorie der Muskel-
zuckung wird jedenfalls sehr ernstlich diskutiert. Quellungs- und Entquellungs-
vorgiange scheinen auch die Grundlage fiir die Bewegungsmechanismen der Pflanzen
darzustellen. Interessant sind Beobachtungen von BiirscHLT und SPEE, die darauf
hinweisen, daBl bei Quellung von zwei fest aufeinanderhaftenden Gelplatten,
die ein verschiedenes Quellungsvermégen besitzen, Ausstiilpungen entstehen,
die ganz an diejenigen erinnern, die bei der Entwicklung von Lebewesen, so bei
der Gastrulainvagination, auftreten.

2. Zellmembran und Permeabilitit der Zellen.

Um die Vorginge besser zu verstehen, welche den die Zellfunktion be-
gleitenden kolloidalen Zustandsénderungen zugrundeliegen, ist es notwendig,
die Grundlagen der Kolloidstruktur der Zelle genauer kennenzulernen. Bei
der Beurteilung der Zellstruktur spielt schon seit jeher die Annahme einer
Zellhaut bzw. einer Zellmembran eine grofle Rolle. Die Existenz einer sol-
chen wurde als selbstverstindlich angenommen; denn die Zelle mufB8 doch
gegen ihre Umgebung (d. h. die Korperflissigkeiten) irgendwie geschiitzt
sein, so daB eine Auflésung in ihr verhindert wird. Bekannt ist die An-
schauung PrrerreRs sowie TRAUBES, dafl an der Beriihrungsstelle Proto-
plasma-Wasser eine Niederschlagsmembran sich bilde, die auch die Ursache
des im Innern jeder Zelle zu beobachtenden osmotischen Druckes sei. Dal
sich um eine Zelle eine feste Haut (die Pellicula) bilden kann, ist richtig; doch

1) VELiscH: zit. nach Lepescarin: Kolloidchemie des Protoplasmas, S. 120.
2) GiersBERG: Arch. f. Entwicklungsmech. d. Organism. Bd. 42, S. 208. 1922,
3) DeLLA VALLE: zit. nach LEpPESCHRIN: 1. c.
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gibt es auch viele Zellarten, bei denen eine Zellhaut nicht nachweisbar ist. Ins-
besondere ist durch die Untersuchungen von Bowgr, GARDINER, HEcHT, LE-
PESCHKIN U. a. wahrscheinlich gemacht, daB auch die Oberfliche der Zellen zwar
klebrig und zihe, aber doch fliissig sein kann. Eine echte Zellmembran, d. h. eine die
Zelle nach auBlen von ihrer Umgebung abgrenzende Haut, die sich von der iibrigen
Zellsubstanz sichtbar unterscheidet, ist eigentlich nur bei den Pflanzenzellen nach-
weisbar. Trotzdem pflegt man gewéhnlich allen Zellen eine sog. Zellmembran zuzu-
sprechen, und zwar deshalb, weil man ohne diese hypothetische Membran den Stoff-
austausch der Zelle nicht erklaren zu kénnen glaubt. Der Stoffaustausch gehort zwei-
fellos zu den physiologisch wichtigsten Eigenschaften jeder Zelle. Néhrstoffe wie
der Zucker miissen irgendwie in die Zelle eindringen, andere Stoffe (so die Stoff-
wechselabbauprodukte) miissen die Zelle verlassen konnen. Selbstverstédndlich
ist es, daB dieser Stoffaustausch kein willkiirlicher sein kann. Von den ihr
zuflieBenden Substanzen nimmt die Zelle nur so viel an, als ihrem Bedarf ent-
spricht; dieser ist aber im Ruhe- und Funktionszustand der Zelle ein ganz verschie-
dener. Die Existenz einer Zellmembran erscheint notwendig, wenn man fiir den
Wassergehalt und die Wasserbewegungen einer Zelle osmotische Druckwirkungen
verantwortlich macht. Die Osmose im Sinne von VAN T'HorFr hat ndmlich zur
Voraussetzung, daB eine semipermeable, d. h. nur fir Wasser durchgéngige
Membran vorhanden ist. Eine nicht ausschlieBliche, aber doch weitgehende Ab-
hingigkeit der Wasserbewegungen vom osmotischen Druck besteht zweifellos
bei Pflanzenzellen und den Blutkérperchen, also den Zellen, bei denen das Be-
stehen einer Membran noch am wahrscheinlichsten ist. So stellen die Plas-
molyse und die Himolyse Vorginge dar, bei denen der Einflu} des osmotischen
Druckes in sehr starkem MafBe zur Geltung kommt. Bei der Mehrzahl der
tierischen Zellen und Organe spielt aber der osmotische Druck — wie wir
in den folgenden Kapiteln noch sehen werden — eine nur untergeordnete Rolle.
Was speziell den Wassergehalt der Gewebe betrifft, so sei nur angefiihrt, daB
die Skelettmuskeln in isotonischen Lésungen bestimmter Kaliumsalze schwel-
len, also Wasser aufnehmen, in den Calciumsalzlosungen dagegen schrump-
fen, also Wasser abgeben (OvERTON). Von ganz untergeordneter Bedeutung
ist der osmotische Druck auch fir die funktionellen Vorginge (so fiir Kon-
traktion und Dilatation des Herzmuskels, s. S. 90). Dal} aber bei diesen Vor-
giangen Wasserbewegungen eine Rolle spielen, ist in diesem Kapitel bereits
ausgefiihrt worden. Die Unabhingigkeit der Wasserbewegung vom osmo-
tischen Druck braucht uns nicht zu iiberraschen; haben wir doch in
Kap. III erfahren, da8 in kolloiden Systemen die Wasserbewegungen nach
ganz anderen Gesetzen als denen der gewohnlichen Osmose ablaufen. Von
groBer Bedeutung ist z. B. die elektrische Ladung der kolloiden Teilchen
(vgl. das iiber die Kataphorese und Elektroendosmose Gesagte). Bei den
Wasserbewegungen, die der Quellung der hydrophilen Kolloide zugrunde
liegen, spielt zwar gem&B den Anschauungen von ProCEER und WiLson
sowie JACQUES LoEB die Osmose eine grofle Rolle; doch ist auch diese
Osmose eine modifizierte, da sie nicht von den molekularen Konzentra-
tionen der zugesetzten Substanzen, sondern von den Konzentrationen ab-
hingig sind, die sich entsprechend den DonnaNschen Membrangleichge-
wichten einstellen. Wichtig ist aber vor allem, daB fiir diese osmotische
4%
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Wasserbewegung nicht das Vorhandensein einer besonderen, das betreffende
kolloide System nach auflen abgrenzenden Membran notwendig ist, sondern
jedes kolloide Teilchen in dem quellungsfihigen Sol bzw. Gel an sich schon
das mit Membraneigenschaften ausgezeichnete Gebilde darstellt. — DaBl die
sog. Zellmembran nicht eine rein semipermeable sein kann, wurde von An-
fang an erkannt; denn aufler Wasser dringen ja auch bestimmte gelSste Sub-
stanzen in die Zelle ein; man spricht demgemdf3 von einer selektiven Perme-
abilitit der Membran. Gepriift wurde diese insbesondere an Blutkérperchen. Die
Untersuchungen, iiber die an dieser Stelle nur kurz und summarisch berichtet
werden kann, kniipfen sich vor allem an die Namen von EHRLICH sowie GRYNs!),
Overron?), HEDINS), WARBURG?) u. a. Dal} die Untersuchungen in erster Linie
an Blutkorperchen ausgefiihrt wurden, ist verstandlich, da sie die einzigen isolier-
ten Zellen im Organismus darstellen und der Technik der Untersuchung die ge-
ringsten Schwierigkeiten bereiten. Aus den zuvor genannten Griinden kénnen die
Befunde zwar nicht ohne weiteres auch auf die anderen Zellen und Organe iiber-
tragen werden; es kommt ihnen aber trotzdem eine allgemeine Bedeutung zu.
Die Durchlissigkeit der Erythrocyten ist nicht fiir alle Kérper gleich groB.
Sie sind z. B. permeabel fiir Alkohole, Ather, Esther, Glycerin, Harnstoff, da-
gegen impermeabel oder zum mindesten wenig permeabel fiir Neutralsalze
und die verschiedenen Zucker, Die Durchléssigkeit, von der hier die Rede ist,
gilt fiir Zellen, die sich im Ruhezustand befinden. Daf} bei der Funktion Zucker-
molekiile nicht in die Zellen selbst eindringen sollen, ist undenkbar. Was die
Salze betrifft, sei erwahnt, dafl auch im Ruhezustand der Zellen das Verhalten
der Anionen und Kationen nicht ganz das gleiche ist. Den Anionen kommt nim-
lich eine Permeabilitit zu; es laBt sich im Experiment — wie insbesondere
die Untersuchungen von RomoNYI®) und WIECHMANN®) ergeben haben — ein
Austausch zwischen den Anionen der Blutkérperchen und der AuBlenflissigkeit
nachweisen. Génzlich impermeabel sind die Blutkérperchen allerdings auch fiir
die Kationen nicht [HAMBURGER?)]; doch scheint die Durchléssigkeit eine noch
geringere als fiir die Anionen zu sein. Es kommt hier nicht darauf an, die feineren
Unterschiede in der Durchlissigkeit der Zellen zu erdrtern, sondern lediglich
die allgemeinen Prinzipien zu erkennen, die diesen Vorgingen zugrundeliegen.
Eine Permeabilitit besteht — wie wir erfahren haben — fiir Alkohole, desgleichen
auch fiir Anionen; trotzdem konnen wir nicht den Ablauf der Vorgénge bei beiden
als gleichartig ansehen. Von einem in der Suspensionsfliissigkeit befindlichen
Alkohol nehmen die Blutkirperchen — desgleichen auch die anderen Zellen —
etwa so viel auf, als der physikalischen Verteilung von Alkohol zwischen Wasser
und Ol entspricht. Wenn ein anderer Alkohol in einem Wasser-Olgemisch von
letzterem in groferer Menge aufgenommen wird, so kann man mit einer
gewissen Wahrscheinlichkeit annehmen, dall er auch von den Zellen in
entsprechend gréBerer Menge gebunden wird bzw. eine gréfiere Menge von

1) Gryns: Pfligers Arch. f. d. ges. Physiol. Bd. 63, S. 86. 1896.

2) OverroN: Nagels Handb. d. Physiol. Bd. 2,

3) Hepin: Pfliigers Arch. f. d. ges. Physiol. Bd. 68, S. 229. 1897.

1) WarsURrG: Ergebn. d. Physiol. v. AsHER-SPIRO, Bd. 14. 1914.

5) Romonyi: Kolloidchem. Beih. Bd. 8, 8. 337. 1916.

6) Wiecemany: Pfliigers Arch. f. d. ges. Physiol. Bd. 189, 8. 109. 1921.
7) HaMBURGER: Zeitschr. f. physikal. Chem. Bd. 69, S. 663.
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ihm in die Zellen eindringt. Fiir die Permeabilitit der Anionen kommt
etwas Ahnliches nicht in Frage. DaB die Verteilung eines Stoffes auf
Wasser und Ol fiir seine Aufnahmefihigkeit durch die Zellen von Bedeu-
tung ist, veranlaBBt uns, zu erwigen, ob die oligen Bestandteile der Zellen —
dies kénnen nur die Lipoide sein -— einen fiir die Permeabilitit maBgebenden
Faktor darstellen. Nach OVERTON ist die Bedeutung der Lipoide in folgendem
gelegen. Sie stellen den wesentlichsten Bestandteil der Zellmembran dar und
bestimmen daher die Durchldssigkeit der Zelle. Handelt es sich um fett- bzw.
lipoidlssliche Substanzen, so gelangen sie entsprechend dem Grade ihrer Los-
lichkeit durch einfache Diffusion in die Zelle. Die Durchlissigkeit einer
Zelle fiir lipoidunl6sliche Substanzen (Salze, Zucker usw.) kann dagegen nur
durch aktive protoplasmatische Arbeitsleistung herbeigefiihrt werden. Auf
diesen Anschauungen fuBiend, haben H. H. MEYER') und OvErTONZ) die viel-
genannte Lipoidtheorie der Narkose entwickelt, welche besagt, daB die narko-
tische Wirkung eines Korpers auf der Ansammlung in den fettartigen Stoffen,
den Lipoiden, der Zelle beruht und die Intensitit der Wirkung davon abhingt,
wieviel von dem Narkoticum auf die Lipoide und wieviel auf das umgebende
wiisserige Medium sich verteilen. Je geringer die Wasserloslichkeit und je groBSer
die Lipoidloslichkeit eines Stoffes ist, desto stdrker ist nach MEYER-OVERTON
seine narkotische Wirkung. Es kann nicht bezweifelt werden, daB diese FEr-
klirung der narkotischen Wirkung eine durchaus plausible ist, ferner, daB eine
grofle Zahl der Narkotica den Forderungen der Theorie zu entsprechen scheint;
auch ist ohne weiteres zuzugeben, daf letztere auBerordentlich anregend gewirkt
hat; sie hat sich aber trotzdem nicht aufrechterhalten lassen (in letzter Zeit
kommt insbesondere WINTERSTEIN zu einer grundsitzlichen Ablehnung). Gegen
die Richtigkeit der MEYER-OvERTONschen Auffassung sprechen eine Reihe
wichtiger Tatsachen. So hat sich bei vielen Narkotica gezeigt, daB die Intensitit
ihrer Wirkung nicht eine solche ist, wie sie entsprechend der Verteilung Wasser—Ol
sein miiBte. WINTERSTEIN hebt z. B. hervor, dafl der Teilungskoeffizient (TK)
des i. Butylalkohols 180mal, seine Wirkungsstirke (WS) aber nur 6mal so gro8
wie die des Athylalkohols, der TK des Bromalhydrates bei ungefshr gleicher
Wirkungsstirke nur 1/, des Trionals sei. Auch haben die Untersuchungen nicht
ergeben, dafl die Aufnahmefihigkeit eines Organes fiir ein Narkoticum seinem
Lipoidgehalt entspricht, was nach der MEYER-OvERTONschen Theorie unzweifel-
haft der Fall sein miiBte. Auch ein Versuch von WARBURG3) sei noch erwahnt,
der ergab, dal die Verteilung des stark narkotischen Thymols und Heptyl-
alkohols auf Wasser und Blutkérperchenstromata sich nicht andert, wenn
letztere durch Behandlung mit Alkohol und Ather von ihren Lipoiden befreit
werden. Der negative Ausfall dieser Versuche spricht unbedingt dagegen, daB
es sich bei der Aufnahme der betreffenden Stoffe seitens der Zellen um Lésungs-
vorginge handelt bzw. das Eindringen einer Substanz in die Zelle von ihrer
Lipoidléslichkeit abhénge. Indem wir diese Lipoidtheorie der Permeabilitit als

1) MEYER, H. H.: Arch. f. exp. Pathol. u. Pharmakol. Bd. 42, S. 109. 1899 u. Bd. 486,
S. 338. 1901.

2) OverroN: Studien iiber Narkose. Jena 1901.

%) WaRBURG, O.: Pfliigers Arch. f. d. ges. Physiol. Bd. 155, S. 547. 1914; Ergebn. d.
Physiol. v. Asarr-Seiro Bd. 14, S. 289. 1914.
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nicht zu Recht bestehend aufgeben, fallt fiir uns die Notwendigkeit fort, die
Existenz der lipoiden Zellmembran, von der MEYER und OVERTON ausgingen,
zu bejahen. —

3. Die Permeabilitit als Adsorptions- bzw. Grenzflichenvorgang.

Eine starke Forderung hat das Permeabilititsproblem zweifellos durch die
Untersuchungen und Anschauungen J. TraUBES!) erfahren; nach ihm ist die
Durchléssigkeit der Zellen fiir einen Stoff nicht von seiner Lipoidléslichkeit, sondern
seiner Oberflichenaktivitit, d. h. seiner Eigenschaft, adsorbiert werden zu
konnen, abhéngig. Zu den leicht permeablen Stoffen gehéren -— wie schon
angefithrt worden ist — die Alkohole, Ester usw., zu den schlecht oder
gar nicht permeablen Stoffen die Salze, Zucker usw. DaB diese Korper eine
ganz verschiedene Oberflichenaktivitdt besitzen, ist sicher. Wahrend erstere
(die Alkohole usw.) stark oberflichenaktiv sind, konnen letztere geradezu als
Vertreter der oberflicheninaktiven Stoffe angesehen werden (s. S. 24). Erweist
sich die TrauBEsche Auffassung als richtig, dann haben wir anzunehmen,
daB das Eindringen eines Stoffes in eine Zelle auf seiner Eigenschaft be-
ruht, sich an der Oberfliche eines bestehenden Grenzflichensystems zu kon-
zentrieren, d. h. von ihr adsorbiert zu werden. Solch ein ~Grenzflichen-
system stellt z. B. Flissigkeit—Luft dar. Stoffe, die fiir dieses System
capillaraktiv sind, miissen sich an der Oberfliche der Fliissigkeit konzentrie-
rer. Dall bei den Zellvorgingen dieses Grenzflichensystem nicht in Frage
kommt, ist selbstverstindlich. Grenzflichen werden hier von der die Zelle
umspiilenden Fliissigkeit und dem Zellprotoplasma gebildet. Das Grenzflichen-
system ist also Fliissigkeit—Fliissigkeit bzw. wisserige Fliissigkeit—olige Fliissig-
keit. Wenn also Stoffe aus der wisserigen Fliissigkeit (das ist das Medium, in
welchem sich die Zellen befinden) in die 6lige Flissigkeit (Protoplasma) infolge
ihrer Oberflichenaktivitit eindringen, so bedeutet dies, daf sie von den Ober-
flichen der ¢ligen Fliissigkeit adsorbiert werden. TRAUBE spricht statt von
Oberflichenaktivitit von Haftdruck, und zwar ist starke Oberflichenaktivitit
identisch mit geringem Haftdruck und umgekehrt; je weniger ein Korper bei
der Grenzfliche Fliissigkeit—Ol in der Fliissigkeit haftet, desto stirker kann
er vom Ol aufgenommen werden. Die Stirke der Oberflichenaktivitéit wird durch
gewisse GesetzmaiBigkeiten bestimmt; bei den Alkoholen, Estern, Aldehyden,
Ketonen usw. nimmt sie in homologen Reihen mit der Linge der Kohlenstoff-
kette zu, und zwar — wie TRAUBE gefunden hat — in ganz bestimmter Weise.
So setzen oberflichenaktive Stoffe, die die homologe Reihe bilden, die Ober-
flichenspannung des Wassers gleich stark herab, wenn ihre Konzentrationen mit
zunehmender Linge der C-Kette im Verhéltnis von 1:3:32:3% abnehmen.
Wie aus einer groflen Reihe von Versuchen hervorgeht, kann nun in gleicher
Weise auch die biologische Wirksamkeit zunehmen, d. h. zur Erzielung des
gleichen Effektes sind ebenfalls die der TRaAUBEschen Regel entsprechend kleineren
Mengen notwendig. Sehr deutlich zeigen dies Versuche iiber die Wirkungs-
stirke bestimmter Narkotica bei Kaulquappen [OvERTON?)], Seeigeleiern u. a.

1) Travuse: Pfliigers Arch. f. d. ges. Physiol. Bd. 105, S. 541. 1904; Bd. 123, 8. 419.
1908; Bd. 153, S. 276. 1913; Biochem. Zeitschr. Bd. 10, S. 371. 1908.
%) OverTON: L c.
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So sind zur Narkose von Kaulquappen von Gliedern der folgenden homologen

Reihe notwendig bei
Mol pro Liter

Aceton . . . . . . . ... 0,26
Methylathylketon . . . . . . 0,09
Diathylketon . . . . . . . . 0,029

Die Konzentrationen verhalten sich also auch hier etwa wie 1:3:32. Es entbehrt
nicht des Reizes, da sich TRAUBE gerade auf Versuchsergebnisse von OVERTON
stiitzt. Der Parallelismus zwischen Oberflichenaktivitit und biologischer Wir-
kung ist aber nicht immer nachweisbar; z. B. ist die narkotische Wirkung des
Harnstoffes trotz geringerer Oberflichenaktivitit groBSer als die des Alkohols.
Die Zahl der Fille, bei denen die TrauBEschen GesetzmiaBigkeiten nicht zu-
treffen, ist sogar — wie aus Versuchen von FHHNER!) und JOACHIMOGLU2)
hervorgeht — keine geringe. Dabei ist zu beachten, daBl die Inkongruenz be-
sonders dann in Erscheinung tritt, wenn man Kérper verschiedener chemischer
Gruppen wie Harnstoff und Alkohol miteinander vergleicht. Demnach miifiten
wir eigentlich zur SchluBfolgerung gelangen, daB die Annahme TrAUBEs, die
Oberflachenaktivitit eines Korpers bestimme sein Eindringen in die Zelle
und seine biologische Wirksamkeit, auch nicht zu Recht bestehe. Kann aber
der Gedanke, der dieser Theorie zugrundeliegt, ebenfalls als widerlegt ange-
sechen werden? Ist es erwiesen, dafB das Eindringen der betreffenden Korper
nicht auf Adsorptionsvorgingen beruht? Dies ist keineswegs der Fall, und
zwar aus folgenden Griinden. Zunichst miissen wir uns dariitber im klaren
sein, dall wir nicht ohne weiteres aus der biologischen Wirkungsstérke eines
Korpers auf die Menge der in die Zelle eingedrungenen Substanzen schliefen
diirfen. Hierzu sind wir nur berechtigt, wenn es sich um verwandte, chemisch
indifferente, wenig reaktionsfihige Korper (so die Mehrzahl der Narkotica) handelt,
die im Organismus in erster Linie durch ihre physikalischen Eigenschaften
wirken. Diejenigen aber unter den sog. lipoidléslichen, leicht permeablen
Stoffen, die mit den protoplasmatischen Substanzen evtl. spezifische Reak-
tionen eingehen (hierzu gehoren nach WARBURG z. B. die Aldehyde), recht-
fertigen ein ganz anderes Verhalten. Die chemisch indifferenten, unspezifisch
wirkenden, zeigen aber auch nicht immer die GesetzméiBigkeiten, die die TrAU-
BEsche Theorie verlangt. Hierzu ist folgendes zu bemerken. Die Oberflichen-
aktivitdt, von der TRAUBE ausgeht, bezieht sich auf das Grenzflichen-
system Wasser—Luft, d. h. die Capillaraktivitit der in Frage kommenden
Substanzen ist durch Messungen festgestellt, die die Einwirkung auf die Ober-
flichenspannung von Wasser gegen Luft anzeigen. Die im Organismus bestehen-
den Grenzflachen sind aber ganz andere. Daf} die Adsorption an diesen Grenz-
flachen in ihrer Intensitit stets den GesetzmiBigkeiten folgt, die aus der TRAUBE-
schen Theorie sich ergeben, ist nur dann zu erwarten, wenn die Oberflichen-
aktivitdt der betreffenden Substanzen fiir das Grenzflichensystemm Wasser—Luft
die gleiche ist wie fiir das physiologische Grenzflichensystem, das wir am besten’
als Fliissigkeit (Zellmedium)—©¢lige Fliissigkeit (Protoplasma) ansehen. Meistens
diirfte eine Ubereinstimmung bestehen; doch mu8 dies nicht immer der Fall sein.

1) FonNERr: Biochem. Zeitschr. Bd. 115, 8. 235 u. Bd. 120, S. 143. 1921.
2) JoacHIMOGLU: Biochem. Zeitschr. Bd. 120, S. 203. 1921.
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So ist bekannt, daB Substanzen wie Zucker, Aminosiuren u. a., die die Ober-
flichenspannung des Wassers gegeniiber Luft nicht herabsetzen, in wésserigen
Koblensuspensionen von der Kohle sehr gut adsorbiert werden, die Oberfléchen-
spannung der Kohle gegeniiber Wasser also stark vermindern [RoNa und
MicaagLis?!)]. Aus der Tatsache, daB einige Befunde den Erwartungen, die
sich aus der TrauBEschen Lehre ergeben, widersprechen, darf jedenfalls nicht
geschlossen werden, daB der Grundgedanke ein falscher ist. Fiir die Richtigkeit
des letzteren sprechen insbesondere die Untersuchungen von O. WARBURG, die
im nichsten Abschnitt niher besprochen werden sollen. Zu ihrem Verstdndnis
ist die Kenntnis folgender kolloidchemischer Tatsachen erforderlich. Es ist er-
wiesen, daf3 Oberflichensysteme geeignet sind, als Katalysatoren bei chemischen
Reaktionen zu wirken. (Adsorptionskatalyse.) Wenn z. B. Methan und Sauer-
stoff im Gasraum zusammentreffen, so werden nur kleine Methanmengen durch
den Sauerstoff oxydiert; leitet man aber die beiden Gase iiber feinverteiltes Platin,
das als Oberfliche wirkt und die genannten Gase adsorbiert, so tritt eine leb-
hafte Verbrennung ein. Die adsorptionskatalytische Wirkung ist keineswegs allein
an der Grenzfliche fest—Gas zu beobachten, sie tritt auch an anderen Grenz-
flichensystemen auf. Sowohl Glaswolle wie Kupfersalze konnen den Zerfall von
H,0, beschleunigen. Sie wirken als gewohnliche Katalysatoren. Laflt man aber
beide gleichzeitig auf das H,0, einwirken, nimmt die Geschwindigkeit der Zer-
setzung ungemein zu. Das Kupferion wird von der Glaswolle adsorbiert, was zur
Folge hat, dafl die Konzentration des katalytisch wirkenden Kupfers stark zu-
nimmt. Wie FREUNDLICH 2) hervorhebt, verhalten sich die Zersetzungsgeschwindig-
keiten wie die an die Glaswolle adsorbierten Kupfermengen. Wahrscheinlich wirkt
die Oberfliche dadurch, daB sie eine Verdichtung, d. h. Konzentrierung der mitein-
ander reagierenden Substanzen herbeifiihrt. Nach Poraxy13) diirfte auch noch der
Umstand eine Rolle spielen, dal} an der Oberfliche, d. h. in der Adsorptionsschicht,
die Dissoziationsverhiltnisse der betreffenden Stoffe sich &ndern. Von der Ad-
sorptionskatalyse wird in Chemie und Technik ein weitgehender Gebrauch gemacht.

4. Adsorption und Zellatmung.

Wie O. WARBURGY) gezeigt hat, spielt die Adsorptionskatalyse bei bio-
logischen Vorgingen wie der Atmung eine grofle Rolle. Dies konnte er durch
Versuche am Modell, das die physiologischen Atmungsvorgéinge nachahmt,
beweisen. Kohle bzw. Kohlensuspensionen stellen ein Oberflichensystem dar,
das durch ein alle anderen Adsorbenzien iiberragendes Adsorptionsvermogen
ausgezeichnet ist. Eine adsorptionskatalytische Wirkung der Kohle fiir chemi-
sche Reaktionen kann nicht angezweifelt werden. So beschleunigt die Kohle
die Oxydation des Phenylthioharnstoffes durch Sauerstoff zu Schwefel. Eine
groBe Bedeutung fiir den physiologischen Atmungsprozefl kommt dem Eisen zu.
Aus dem zuvor angefiihrten Beispiel der H,0,-Zersetzung durch Glaswolle bzw.
Kupfersalze haben wir ersehen konnen, dafl das Kupfer an sich als Xataly-

1) RoNa u. Micuarris: Biochem. Zeitschr. Bd. 16, S. 489. 1909.

2) FreunpricH: Grundziige der Kolloidchemie, 8. 53. Leipzig 1924,

3) PorLawy1: zit. nach FrREUNDLICH: 1. c.

4} 0. WARBURG: Biochem. Zeitschr. Bd. 119, S. 134. 1921 u. Bd. 136, S. 266. 1923. —
0. WagBURG und W. BREFELD: Biochem. Zeitschr. Bd. 145, S. 461. 1924.
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sator wirkt. Dies gilt wie fiir das Kupfer fiir alle Schwermetalle (Metallkatalyse).
Auch dem Eisen kommt diese Wirkung zu. Bei dem physiologischen Atmungs-
prozeB besteht nach WARBURG die katalytische Wirkung des Eisens wahrscheinlich
darin, daB3 der Luftsauerstoff durch Reaktion mit ihm in eine mehr reaktions-
fahige Form tibergefiihrt wird. Die katalytische Wirkung des Kupfers nimmt —
wie wir erfahren haben — zu, wenn es von einer Oberfliche (z. B. Glaswolle)
adsorbiert wird. Es summiert sich dann Metall- und Oberflichenkatalyse. In
gleicher Weise diirfte auch die katalytische Eisenwirkung durch Adsorption an
eine Oberfliche gesteigert werden, und zwar so stark, daf die physiologischen
Oxydationen, also der normale Atmungsproze, erméglicht werden. Wird das
Eisen irgendwie ausgeschaltet, dann sinkt die Atmung auf ein Minimum ab.
Hierauf beruht das Wesen der Vergiftung mit Blauséure, die das Eisen blockiert,
weil sie das Eisen in eine unwirksame Eisen-Cyanverbindung iiberfithrt; es
kommt zur inneren Erstickung. Das von WARBURG konstrujerte Atmungs-
modell ist nun eine solche Kohlensuspension; auch sie enthélt stets Eisenver-
bindungen — es geniigen ganz geringe Mengen — oder auch solche anderer Schwer-
metalle. Daf} sie fiir die Oxydationen, die an der Kohlenoberfliche ablaufen,
von groBter Bedeutung sind, ist zweifellos. Bei vollig eisenfreien Kohlen ist die
Oxydation von Aminosiduren unméglich bzw. auBerordentlich gering; sie setzt
aber — wie WARBURG und BREFELD gezeigt haben — ein, wenn der Kohle kleinste
Mengen von Eisen in geeigneter Form zugesetzt werden. Andererseits vermag die
Blausidure wie an der Zelle auch die an der Kohlenoberfliche ablaufenden Oxyda-
tionen ganz aufzuheben. Daf} die Oxydationsvorgidnge — die Gidrungsprozesse ver-
halten sich nach WARBURG ebenso — an der Oberfliche sich abspielen, ist nach dem
Gesagten kaum mehr zweifelhaft. — Fiir die weitere Klirung der von uns behandel-
ten Frage ist noch folgendes von Bedeutung. Es gehért zum Wesen der Adsorp-
tionsvorgénge, dall Stoffe mit grofierer Oberflichenaktivitit solche mit geringerer
Oberflachenaktivitdt aus den Oberflichen verdringen [MicHAELIS und RowAl),
FreunDLICH]. Von der Kohle wird z. B. weniger Traubenzucker aufgenommen,
wenn gleichzeitig Korper von gréllerer Capillaraktivitiat (so Urethan) vorhanden
sind. Die Intensitit der Wirkung der verschiedenen Urethane ist um so stirker,
je groBer ihre Capillaraktivitit ist [Roxa und Torn?)]. Nach der TrauBEschen
Regel nimmt — wie schon erwihnt wurde — letztere bei den Gliedern einer homo-
logen Reihe mit der Lidnge der Kohlenstoffkette zu. Dementsprechend ist in dem
eben angefiihrten, von Roxa und Tora untersuchten Falle tatsidchlich auch die
verdringende Wirkung des Propylurethans gréBer als die des Athylurethans und
dessen Wirkung gréBer als die des Methylurethans. — Der Oxydation an der
Kohlenoberfliche unterliegen auch die Oxalsiure, ferner Amincsiuren wie
Cystin u. a. Die Ursache fiir die Membrankatalyse ist — wie ausgefiihrt worden
ist— darin gelegen, daf3 die an der chemischen Reaktion teilnehmenden Substanzen
(so die Oxalssiure und der Sauerstoff) infolge Adsorption an der Oberfldche in
erhéhter Konzentration miteinander in Berithrung gelangen. Wenn nun einer
der reagierenden Stoffe (so die Oxalsiure) durch Stoffe mit gréBerer Capillar-
aktivitdt (hierher gehoren alle Narkotica) verdringt werden, dann mufl — wenn
unsere Voraussetzungen richtig sind — die Oxydation der Oxalsdure verlang-

1) MicHAELIS u. RONA: Biochem. Zeitschr. Bd. 15, S. 196. 1909.
2) RoNA u. TorH: Biochem, Zeitschr. Bd. 64, S. 288. 1914,
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samt bzw. unterbrochen werden. Dies ist — wie WARBURG gezeigt hat — auch
der Fall, und zwar nimmt die hemmende Wirkung tatsichlich mit der Ober-
flachenaktivitdt, d. h. entsprechend der TravBEschen Regel zu. (Es kommt
gewissermaflen zu einer Narkose der Kohle.) Diese Wirkung der Narkotica tritt
auch bei anderen Oberflichensystemen ein; so hat MEyERHOF!) mit Narkotica
auch die Zersetzung von H,0, an kolloidal verteiltem Platin hemmen konnen.
Von besonderer Wichtigkeit ist nun die Tatsache, daB auch die physio-
logischen Oxydationen bzw. Atmungsvorginge durch die oberflichenaktiven
Stoffe, und zwar ebenfalls ihrer Adsorbierbarkeit bzw. den TraUBEschen
Regeln entsprechend, gehemmt werden konnen. Dies hat WARBURG?) an den
verschiedensten Zellen und Zellsystemen (Bakterien, Hefezellen, roten und
weillen Blutkorperchen, Fischspermatozoen, Leberzellen von Maus und Frosch
und Nervenzentren vom Frosch) zeigen kénnen. So sind zu einer gleich starken
Hemmung der Oxydationsgeschwindigkeit roter Vogelblutzellen von den ver-
schiedenen oberflichenaktiven Stoffen folgende in der Tabelle angefiihrten Kon-
zentrationen (in Grammolekiilen pro Liter) erforderlich.

Tabelle (nach O. WARBURG).

. Kongentration
Methylalkohol . . . . . . . 5 Butylurethan . . . . . . . 0,043
Athylalkohol . . . . . . . 1,6 Phenylurethan . . . . . . 0,003
Propylalkohol . . . . . . . 0,8
Butylalkohol . . - . . .. 015 opylkeion ||| Ol

mylalkohol (Gérungs-) . . ’ Methylphenylketon . . . . 0,014
Methylurethan. . . . . . . 1,3 Dimethylharnstoff (asymm.). 1,4
Athylurethan . . . . . . . 0,33 Diathylharnstoff (symm.) . . 0,52
Propylurethan . . . . . . 0,13 Phenylharnstoff . . . . . . 0,018

DaB eine Zelle eine Membran besitzen muB, die sie nach auBen abgrenzt,
nahm man in erster Linie an, um erkliren zu koénnen, weshalb bestimmte
Stoffe in die Zelle eindringen kénnen, andere diese Fidhigkeit aber nicht be-
sitzen. Das Entscheidende wurde in der Durchlissigkeit der Membran erblickt.
Daf} die Zellmembran — zum mindesten bei den tierischen Zellen — ein hypo-
thetisches Gebilde darstellt, wurde schon erwihnt. Die Erkenntnis, daf
es sich bei den in Frage kommenden Vorgdngen um Adsorp-
tionsvorgéinge handelt, macht indes die Annahme einer Zell-
membran vollkommen entbehrlich. Die Adsorption ist — wie aus-
gefithrt worden ist — ein Vorgang, der sich an Grenzflachen abspielt. Dafl
eine Zelle und das sie umgebende Medium ein solches Grenzflichensystem
darstellt, ist ohne weiteres verstindlich. Wenn nun in diesem System ein
bestimmter Stoff (so ein Narkoticum) von der Zelle durch Adsorption
aufgenommen wird, so bedeutet dies, daBl er in der Oberfliche der Zelle
konzentriert werden mufB. Von den Stoffen, die in die Zelle eindringen, ist
dies aber keineswegs erwiesen. Im Gegenteil, von den Farbstoffen, bei deren
Aufnahme Adsorptionsvorginge (wahrscheinlich polarer Art) zweifellos auch

1) MeyerHOF: Pfliigers Arch. f. d. ges. Physiol. Bd. 157, S. 251 und 307. 1914.

2) WarBURG, O.: Ergebn. d. Physiol. Bd. 14, S. 292. 1914.
3) WARBURG, O.: Zeitschr. f. physiol. Chem. Bd. 70, S. 413. 1911.
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eine hervorragende Rolle spielen, wissen wir, dafl sie die ganze Zelle gleich-
méfig durchdringen konnen, jedenfalls nicht nur an der Oberfliche sich an-
sammeln. — Dal} die Atmungsvorgéinge Prozesse darstellen, die an den Ober-
flichen sich abspielen, ist erértert worden. Auch wurde ausgefiihrt, daB die
Narkotica dank ihren adsorptiven Eigenschaften die Oxydationen (z. B. bei den
Erythrocyten) hemmen. Wie O. WARBURG zeigen konnte, vermdégen die Nar-
kotica diese Eigenschaften auch bei aufgel6sten Blutkérperchen zu entfalten;
dies beweist, daBl nicht nur die Blutkorperchenzelle als Ganzes mit dem Zell-
medium ein Grenzflichensystem bilden karnn, sondern dafl auch die einzelnen
Teilchen der Zelle hierzu befihigt sind. Ist dies auch bei den unversehrten
Zellen der Fall, dann ist verstdndlich, daBl die durch Adsorption aufgenom-
menen Substanzen sich iiber die ganze Zelle verteilen. Diese fiir uns aufler-
ordentlich wichtige Frage der Grenzflichenentfaltung im Innern der Zelle sei
im folgenden néher erortert.

b. Die Zelle als Grenzflichensystem.

Es soll nicht in Abrede gestellt werden, dall der Aggregatzustand an der
Oberflache der Zelle ein anderer als im Innern sein kann, auch nicht, daf} der
Oberfliche einer Zelle ebenfalls die Eigenschaft einer Grenzfliche —— sowohl
gegeniiber dem AuBenmilieu wie dem Zellinnern — zukommt. Es handelt sich
allein um die Frage, ob nicht neben der eigentlichen Oberfliche auch die iibrige
Struktur der Zelle fiir die erwiihnten Zellvorginge von Bedeutung ist. DaB das Zell-
innere keine homogene Masse darstellt, ist schon hervorgehoben worden ; verwiesen
sei auf das Auftreten von
Kérnchen (Granula), Tropf- v/ OQ Oo
chen u. a. Die Beriihrungs. O O
stelle des Tropfchens und sei- 0 DQDQ o
ner Umgebung stellt ebenfalls

eine Grenzflache mit allen fiir O OO
sie charakteristischen Kigen- U

schaften dar (Oberflichenspan- a

nung, elektrisches Potential

usw.). (Gena,ueres s. Ka,p_ III.) Abb. 1. Hypothetisches Schema iiber den Bau der Zelloberfliche
Fiir das Entstehen der Grenz- nach v. MOELLENDORFY.

flachen sind aber in jeder einzelnen Zelle zweifellos noch viel mehr Méglich-
keiten gegeben. v. MOELLENDORFF!) betrachtet den Protoplasten als ein
Aggregat mikroskopischer Dialysierzellen. Die halbdurchlissige Plasmahaut
scheidet auch er aus dem Vorstellungskomplex der Permeabilititsfrage ganz
aus. Die Bedeutung der Lipoide liegt nicht darin begriindet, dal sie einen
Bestandteil der Plasmahaut darstellen, sondern daf sie im Zellinnern vor-
handen sind. , Letzteres ist* nach v. MOELLENDORFF (s. Abb. 1) ,,von einem
Strafennetz durchzogen, das an allen Teilen der Zelloberfliche frei ausmiindet.
Nur so erklart es sich, daf3 letzten Endes alle Substanzen befiahigt sind, in das Zell-
innere einzudringen. Mit dem Eindringen in das Zellinnere ist den Stoffen Ge-
legenheit gegeben, mit allen Strukturelementen der Zelle in innige Beriihrung zu

1) MorLLENDORFF, W. V.: Kolloid-Zeitschr. Bd. 23, S. 158, 1918.
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treten.* Mit v. MOELLENDORFF betrachtet auch F. Kraus?),,das Protoplasma als
Emulsion, dessen Dispersionsmittel Wasser und dessen disperse Phase Tropfen mit
selektiv permeabler Hiille sind. Die Emulsion fiihrt zu einer Schaumstruktur, wenn
die disperse Phase derartig iiberwiegt, daB die einzelnen Tropfen sich aneinander ab-
platten (s. Abb.1). Das Uberwiegen der dispersen Phase verleiht dem System auch
die notwendige Spannung fiir die Aufrechterhaltung der Form bei mechanischen
Einwirkungen. Die einzelnen Tropfen werden durch eine, wenn auch sehr ge-
ringe Schicht des Dispersionsmittels (dieses ist nicht reines Wasser, sondern
eine verdiinnte wésserige Kolloidlosung) voneinander getrennt. Diese Schicht
ist identisch mit dem StraBensystem. In dieses konnen Vakuolen eingelagert
sein (z. B. Farbstoffvakuolen), welche dann mit der Oberfliche in freier Ver-
bindung stehen*. Die Zelle ist also nach v. MOELLENDORFF ein Aggregat von
Trépfchen, und da jedes Tropfchen gegeniiber seinem Medium (in unserem Falle
die verdiinnte Kolloidlosung) eine Grenzfliche darstellt, so ist die Moglichkeit
fiir das Auftreten zahlreicher Grenzflichen in einer einzigen Zelle gegeben. Bei
Gallerten geht J. LoeB von #hnlichen Gesichtspunkten aus. So hat seine An-
schauung iiber die Quellung von Gelatine zur Voraussetzung, dafl in der Gelatine-
gallerte jedes Teilchen eine Grenzfliche mit einer selektiv permeablen Membran
darstellt (s. S.44). Bei der Gelatine kommt die selektive Permeabilitit in einer
Durchléssigkeit fiir Wasser und Salz und einer Undurchlassigkeit fiir Kolloide zum
Ausdruck. Beiden Trépfchen der Zelle muf die Durchléssigkeit auch fiir Salze zum
mindesten beschréinkt sein. Die Auffassung, dafl die Zellstruktur zu einer Tropf-
chenbildung fithrt, wodurch im Innern der Zelle ein groBles Grenzflichensystem
geschaffen wird, findet eine gute Stiitze auch in direkten Beobachtungen von
I. Seek. Er fiihrte seine Untersuchungen mit Hilfe der mikroskopischen Dunkel-
feldbetrachtung an den unverdnderten lebenden Zellen durchsichtiger In-
fusorien aus. Die Granula lieBen sich durch ihr auBerordentlich starkes Leuchten
leicht von allem anderen unterscheiden. ,,Zwischen diesen leuchtenden Kérnern
erschien bei den Infusorien das ganze Plasma, bei den Amében das Entoplasma
mattgrau, leuchtend. Bei schwachen Vergroferungen sah das graue Leuchten
ziemlich diffus aus. Bei starken VergréBerungen konnte man wenigstens an
geeigneten Stellen mit Sicherheit erkennen, daBl die grauen Partien aus zahl-
losen dichtgedréingten, sehr kleinen kugelrunden Bldschen mit schwarzem In-
halt und mattleuchtenden Konturen bestehen.” Was SpEx?) als feinblasige
Struktur ansieht, gleicht ungefihr dem, was frither BTscHLI — von ihm riihrt
die Schaum- bzw. Wabentheorie der Zellstruktur her — als Schaum angesehen
hat. Eine sehr bemerkenswerte Beobachtung von SPEK ist, daB in verschiedenen
Fillen die Bldschen — die vermeintlichen Waben BiTscHLIS — in BROWNscher
Molekularbewegung umeinandertanzten. Die Teilchen befinden sich in der
Zelle also wie in kolloidalen Losungen in lebhafter Bewegung. In weiteren Ver-
suchen konnte SPER noch feststellen, daB die Zellstruktur einer Anderung fahig
ist; sie 1aft sich — dies diirfte uns besonders interessieren — experimentell
durch Salze herbeifiihren. ,,La8t man z. B. kleine Mengen physiologischer Salze,

1) Kraus, F.: Insuffizienz des Kreislaufapparates. Handb. v. KrAUS-Bruascr. Berlin:
Urban & Schwarzenberg.

2) SeeR, I.: Uber den heutigen Stand der Probleme der Zellstrukturen. Naturwissen-
schaften Heft 44, S. 893. 1925.
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deren Tonen — oder wenigstens die Anionen — in der sog. lyotropen Reihe mog-
lichst weit am Ende stehen (so z. B. SO,), in die erwdhnten Zellen gelangen,
80 wird die Emulsion instabil, die Blischen kénnen sich nicht mehr in der nor-
malen, sehr geringen GroBe halten; sie vereinigen sich zu gréBeren; es tritt also
eine fortschreitende Dispersitdtsverminderung der feinen Plasmaemulsion ein‘
(s. Abb. 2a u. b),

Kolloidale Zustandsénderungen anderer Art (Auftreten von Kérnchen, Trii-
bungen usw.) konnte SPEK bei roten Blutkérperchen der Wirbeltiere ebenfalls
unter dem EinfluBl verschiedener Salze (insbesondere KCl und LiCl) beobach-
ten. — Im v. MorErLENDORFFschen Zellsystem werden die Teilchen und Tropf-
chen von den kolloidreichen Protoplasmateilchen dargestellt, zwischen denen
sich Fliissigkeit (das StraBennetz)
befindet. Nach SpEr dagegen
stellen die Bldschen das wésse-
rige, kolloidarme Substrat dar,
das in die eigentliche kolloid-
reiche Plasmagrundsubstanz ein-
gebettet ist. Welche dieser An-
schauungen auch die richtige
sein mag, beide sagen aus, daB
im Innern der Zelle ein ungeheu-
res Grenzflichensystem zwischen
mehr wisserigen, kolloidarmen
und wasserirmeren, kolloidrei-
chen Phasen bestehen muB. Letz-
tere werden, abgesehen von den
EiweiBkorpern, vor allem durch
die Lipoide dargestellt. Die Zu- a

. . . Abb. 2a und b, Zwei Stadien der Strukturvergréberung,
standsanderungen, die in dem die durch Zusammenplatzen der Plasmablischen entsteht,

kolloidalen Ze]]system auftreten, von Paramaecium caudatum. (Nach J. SPEK.)
werden ihre Grundlage in den

Vorgingen haben miissen, die sich zwischen diesen beiden Phasen — der
wilsserigen einerseits, der kolloidreichen, durch ihren Lipoidgehalt mehr ,;6lig*
gewordenen andererseits — abspielen. Denn — wie im Kap. III ausfiihrlich
erértert worden ist — bedeutet eine Zustandsénderung eines kolloiden Systems
stets eine Anderung in den Beziehungen zwischen Teilchen und seinem Disper-
sionsmittel. DaB sich bei der mit der Funktion einhergehenden Zustandsénde-
rung der Zelle tatsichlich die Beziechungen zwischen zwei verschiedenen Kolloid-
phasen #ndern, wurde schon an einem Beispiel und zwar dem der Muskelkon-
traktion erliutert (s. S. 49). Bei der Zuckung vermischen sich die isotrope (wasser-
reichere) und die anisotrope (kolloidreichere) Schicht. In diesem Zusammenhang
verdient noch eine Beobachtung von SPEK erwiéhnt zu werden. ,,Bei Infusorien
werden die groBen, zusammengeplatzten Blasen durch das System der contrac-
tilen Vakuole ausgepumpt oder als Blasen aufgenommen und nach auflen be-
férdert. Bringt man Paramizien, welche nur mittelgroBe Blasen aufweisen,
in normales Medium zuriick, so sind nach 24 Stunden alle groflen Blasen ver-
schwunden und das ganze Hyaloplasma mit neuen kleinen Bléschen typischer

b
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GroBe erfiillt, so daB die Tiere wieder véllig normal aussehen. Die automatische
Neuaufnahme von Wasserblaschen ist das Problem.” Das Gro8erwerden bzw.
ZusammenflieBen der Bldschen sowie ihre etwaige Entleerung nach auflen be-
deutet eine vom Ruhezustand abweichende Zustandsénderung, die automatische
Neuvaufnahme bzw. die Verteilung in Bldschen von typischer Groe bedeutet
die Wiederherstellungs- oder Erholungsphase. Prinzipiell anders kann es auch
bei den Zellsystemen hoherer Ordnung nicht sein, und das schon angefiihrte
Beispiel der Muskelzuckung bestétigt es. Sowohl die Zustandsdnderung
wie die Wiederherstellung sind charakterisiert durch wechsel-
geitige Beziehungsinderung zwischen kolloiden Teilchen und Dis-
persionsmittel. Wasserabgabe und Wasseraufnahme stehen im
Mittelpunkt der Erscheinungen. Anderungen der TeilchengroBe, d. h.
des Dispersititsgrades, der Viscositit, der Quellung usw. sind auch nur Vor-
giinge, die durch Anderungen in der Wasserbindung ausgezeichnet sind.

6. Die Beziehungen der Elektrolyte zu den biologischen Grenzflichen-

vorgingen.

Das Ergebnis der vorangehenden Erdrterungen kénnen wir in folgendem zu-
sammenfassen. Jede Zelle stellt ein kolloides System dar, das durch eine auBer-
ordentlich groBe Entfaltung von Grenzflachen charakterisiert ist. Die Bedingungen
fir die Entstehung von Grenzflichen sind nicht allein dort gegeben, wo
die Zelle als Ganzes und das sie umgebende Medium sich beriihren, sie be-
stehen auch im Zellinnern. Letzteres ist darauf zuriickzufiihren, daBl das Zell-
plasma aus kolloiden Teilchen besteht, und jedes von diesen mit seinem Dis-
persionsmittel eine Grenzfliche bildet. Was die chemische Natur dieser Teilchen
betrifft, so konnen wir mit gréBBter Wahrscheinlichkeit annehmen, daB sie aug
Eiweil} und vor allem auch aus Lipoiden bestehen, weshalb ihnen eine gewisse
Verwandtschaft zu einem Ol zugesprochen werden kann. Ihr Dispersionsmittel
diirfte eine relativ kolloidarme wisserige Salzlosung darstellen. DaB die Grenz-
flachenbildungen fiir den Ablauf der Lebensvorginge von grofter Bedeutung
sind, ist sicher; haben wir doch erfahren, daf so lebenswichtige Prozesse, wie
es die Oxydationen sind, sich an Oberflichen abspielen; auch das Eindringen der
als leicht permeabel geltenden Stoffe in die Zelle haben wir als Adsorptions-
vorgénge erkannt, welch letztere das Bestehen von Grenzflichen zur Voraus-
setzung haben. Welche Bedeutung hat nun die Erkenntnis dieser Tatsachen fiir
das Versténdnis der Elektrolytwirkungen? Dal3 Salze ebenso wie Zucker und
Aminoséuren nicht oder nur in beschranktem Malle in die Zelle eindringen,
ist verstdndlich; denn im Vergleich zu den leicht permeablen Stoffen (so den
Narkotica) sind sie nur wenig ocapillaraktiv, d. h., sie haben nicht die
Eigenschaft, sich an Oberflichen stark konzentrieren zu kénnen. Die Wirkung
der Elektrolyte muBl aber trotzdem eine sehr grofe und entscheidende sein.
In Kap. IIT wurde auseinandergesetzt, dall die Elektrolyte diejenigen Substanzen
seien, die in erster Linie dazu berufen sind, kolloidale Zustandsénderungen
herbeizufiihren. Die Oberflaichen- bzw. Grenzflichenentfaltung in einem kolloiden
System ist natiirlich an die Kolloidstruktur gebunden. Andert sich z. B. die
GroBe der kolloiden Teilchen, so wird hierdurch gleichzeitig eine Anderung
in der Oberflichenentfaltung herbeigefiihrt. Letztere muB in einem fein dis-
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persen System, also einem solchen, das durch das Bestehen kleinster, aber zahl-
reicher Teilchen ausgezeichnet ist, unbedingt gréfer sein als in einem grob dis-
persen System, das grofle Teilchen enthélt, deren Zahl aber bedeutend geringer
ist. Um zu zeigen, dafl den Elektrolyten auch bei den Kolloidsystemen der Zellen
eine derartige, die Oberflichenentfaltung beeinflussende Wirkung zukommt,
sei nur auf die schon erwahnten Beobachtungen von SpEE hingewiesen,
daB sich unter dem Einflul von Salzen die GroSe der Blischen innerhalb
des Zelleibes von Infusorien ganz betrdchtlich dndern. Wenn unsere Vorstel-
lung von der Natur der Elektrolytwirkung richtig ist, dann ist zu erwarten, daf3
die Elektrolyte, indem sie auf die Oberflichenentfaltung einwirken, alle diejeni-
gen Prozesse beeinflussen, die sich als Oberflichenvorginge darstellen. DaB
sie auf die Oxydationen einwirken, ist erwiesen und wird in einzelnen noch an
anderer Stelle naher ausgefiihrt werden (s. Kap. V, 6). Auch ist nicht zweifelhaft,
dafBl mit Hilfe von Salzen das Eindringen der permeablen Stoffe in die Zelle bzw.
die damit verkniipfte Wirkung beeinfluf}t werden kann. So ergaben die Unter-
suchungen von BETHE!), Szfcs?), WERTHEIMER?) sowie PoHLE4), daB die Anfirb-
barkeit von Geweben bzw. die Resorption und Sekretion von Farbstoffen (so-
wohl der sauren wie basischen) von Elektrolyten entscheidend beeinflulit werden
kann. Schon lange ist bekannt, dal speziell dem Calcium eine Wirkung auf
die Permeabilititserscheinungen der Zelle zukommt. Bei Blutkérperchen z. B.
kann der Eintritt von Brom durch Ca verhindert werden [WircamMan«5)]. Er-
wiahnt seien in diesem Zusammenhang auch die Versuche von CHIARI und JaA-
NUSCHKE, die ergeben haben, daf3 durch Vorbehandlung mit Kalksalzen die sonst
nach Eintrauflung von Senfsl, Terpentin u. a. in den Bindehautsack eintretende
Conjunctivitis verhindert werden kann. Meist wird angenommen, daBi diese
permeabilitdtsvermindernde Wirkung des Calciums auf einer Beeinflussung
der Zellmembranen beruhe. Das Calcium soll letztere so abdichten, daB der
Eintritt des betreffenden Stoffes in die Zelle verhindert bzw. erschwert wird.
DaB wir uns mit dieser Erklirung nicht begniigen kénnen, ist nach dem
zuvor Gesagten selbstverstindlich; denn wir anerkennen eine Bedeutung
dieser hypothetischen Zellmembran fir die Durchlissigkeit nicht. Mit der ge-
nannten Erklirung werden wir aber auch den Tatsachen nicht gerecht; denn
in vielen Féllen vermag das Calcium nicht allein den Eintritt einer Giftwirkung
zu verhindern, sondern auch eine bereits eingetretene Wirkung wieder aufzuheben;
so wird z. B. am Herzen die Chloralhydrat- und die Chininwirkung durch Calcium
beseitigt bzw. abgeschwicht [S. G. ZoNDEK®)]. Dies wire unmdglich, wenn das
Calcium nur deshalb wirkte, weil es durch Membranverdichtung den Eintritt des
betreffenden Giftes verwehrt. Verstandlich werden jedoch diese Vorginge, wenn
wir sie als an Grenzflichen sich abspielende Prozesse betrachten. Indem das
Calcium als Elektrolyt die Kolloidstruktur bzw. die Grenzflichenbeschaffenheit
des kolloiden Systems dndert, schafft es auch andere Bedingungen fiir die durch
Adsorption aufzunehmenden bzw. aufgenommenen Substanzen. Auch ein ad-

1y BETHE, Wien. med. Wochenschr. 1916, Nr. 14.

2) Sziics: zit. nach HOBER: Physikal. Chemie der Zelle u. Gewebe, S. 621, 1922.
3) WERTHEIMER, E.: Pfliigers Arch. f. d. ges. Physiol. Bd. 202, S. 383. 1924.

1) PoHLE, E.: Pfliigers Arch. f. d. ges. Physiol. Bd. 203, S. 558. 1924.

5) WiecHMANN: Pfliigers Arch. f. d. ges. Physiol. Bd. 189, S. 109. 1921.

8) ZONDEK, S. G.: Arch. f. exp. Pathol. u. Pharmakol. Bd. 88, S.158. 1920.
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sorbierter Stoff kann — dies entspricht den fiir adsorptive Vorginge geltenden
Regeln — ohne weiteres aus seiner Verbindung wieder verdringt werden. —
GemiB den bisherigen theoretischen Uberlegungen diirfte das Wesen der Elektro-
lytwirkung im Organismus also darin bestehen, den kolloiden Zellzustand bzw.
die biologischen Grenzflichenstrukturen und die von diesen abhingenden Vor-
ginge zu beeinflussen. Da die Zellstruktur die Bedingungen, die wir
an den Bau kolloider Systeme stellen, erfiillt,ist zuerwarten,
daB auch die kolloidalen Zustandsdnderungen der Zelle, die
der Ausdruck ihres Lebens und ihrer Funktion sind, in denk-
bar weitgehendem MaBle von den Elektrolyten bzw. ihren
Ionen beherrscht werden.

Inwieweit die tatsichlichen Beobachtungen den theoretischen Erwartungen
entsprechen, und was dies fiir das Zelleben bedeutet, werden wir in den folgenden
Kapiteln sehen. Zuvor seien noch einige andere Fragen allgemeiner Art be-
sprochen, so die Frage, welchen GesetzméiBigkeiten die Wirkung der Elektro-
lyte auf die Zellkolloide folgt. —

7. Die Natur der biologischen Kolloidreaktionen.

Die Wirkungsart der Elektrolyte in kolloiden Systemen kann — wie in
Kap. IIT ausgefiihrt worden ist — eine verschiedene sein. Bei hydrophoben
Kolloiden spielen die Adsorptionsverbindungen im Sinne FREUNDLICHS eine
groBere Rolle als bei den hydrophilen Kolloiden, bei denen Verteilung und
Wirkung der Elektrolyte Beziehungen zu den DoNNANschen Gesetzen aufweisen
kénnen. Ein wesentlicher Unterschied ist in der Intensitit der Wirkung
gelegen. Die hydrophoben Kolloiden sind auBerordentlich stark elektrolytemp-
findlich; schon kleine Mengen kénnen Zustandsinderungen, Ausflockung usw.,
herbeifithren; die hydrophilen Kolloiden dagegen sind viel resistenter; zur
Ausflockung sind relativ groBe Mengen von Elektrolyten notwendig. Wie
steht es mit den Kolloiden der Zelle und ihren Reaktionen mit den Elektro-
lyten? Sind sie hydrophil oder hydrophob? Die Eiweikérper, insbesondere
das Albumin und Globulin, zeigen im allgemeinen alle charakteristischen Eigen-
schaften der hydrophilen Kolloide. Dal dies in gleicher Weise auch fiir die
Nucleoproteide der Zellsubstanz gilt, ist moglich, aber keineswegs sicher. Noch
weniger gekliart und komplizierter ist das Verhalten der Lipoide, die zweifellos
auch zu den wesentlichen Bestandteilen der kolloidalen Teilchen der Zelle ge-
héren. Sie nehmen wahrscheinlich eine Mittelstellung zwischen den hydro-
philen und hydrophoben Kolloiden ein. Daf sie hydrophobe Charaktereigen-
schaften haben, geht z. B. daraus hervor, dal ihre Emulsionen und kolloiden
Losungen evtl. schon durch kleine Elektrolytmengen koaguliert werden kénnen.
Von den beiden bestbekannten Zellipoiden, dem Lecithin und Cholesterin, steht
das erstere scheinbar mehr den hydrophilen, das letztere mehr den hydrophoben
nahe. Bedenken wir ferner, daB in der Zelle die Lipoide evtl. auch noch bestimmte
Bindungsverhiltnisse mit den Eiweillkoérpern eingehen, so wird uns klar, daB
die Natur der Zellkolloide eine recht komplizierte und vorlidufig noch gar nicht
iibersehbare sein muf. Wir kénnen nicht anders erwarten, als dafl die Reak-
tionen der Zellkolloide bald die GesetzméBigkeiten der hydrophilen, bald die der
hydrophoben Kolloide aufweisen. DaB die Verhiltnisse auch tatséichlich so liegen,
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dafiir spricht folgendes. Das Protoplasma enthilt eine Salzmenge, die fiir die
Ausflockung hydrophober Kolloide vollkommen ausreichen wiirde. Das Proto-
plasma des Plasmodiums z. B. enthilt (nach LrrescEkIN) 0,39, wasserldsliche
Salze; ebenso groB ist auch der Gehalt der Muskelzelle allein an Kaliumsalzen.
Bei den anderen Zellarten und Geweben liegen — wie wir noch sehen werden —
die Verhiltnisse ganz dhnlich. Dall das Protoplasma trotz dieses relativ groffen
Salzgehaltes unter gewohnlichen Umsténden nicht ausflockt, zeigt ihre Verwandt-
schaft zu den hydrophilen Kolloiden. Andererseits ist die Empfindlichkeit
der Zellen gegeniiber Verinderungen des Elektrolytgehaltes ihres Milieus
(d. h. der AuBlenfliissigkeit) auBerordentlich grof. So vermdgen schon kleine
Anderungen im Kalium- oder Calciumgehalt groBe Wirkungen zu entfalten.
Die schon wirksamen Mengen der genannten Salze sind so klein, daB sie fiir
die Beeinflussung hydrophiler Kolloide kaum in Frage kommen. Ihre Kon-
zentration betrigt ndmlich kaum mehr als 1/,090 n. In dieser Empfindlichkeit
gegeniiber den Elektrolyten des Milieus dhneln die Zellkolloide also wieder ganz
den hydrophoben Kolloiden.

Es ist nicht denkbar, daB so kleine Salzmengen eine Wirkung auf die Zell-
kolloide ausiiben kénnten, wenn deren Zustandsform durch Elektrolyte gemaf
den DoNNaNschen Gesetzen beeinflullt wiirde, wie es bei bestimmten hydro-
philen Kolloiden (so Albumin und Globulin) der Fall zu sein scheint. Auch
wire, vom Standpunkte der DoNNaNschen Membrangleichgewichte aus betrachtet,
nicht verstdndlich, weshalb Elektrolyte, wie Kalium und Calcium (s. Kap. V)
in so kleinen Mengen auch noch prinzipiell verschiedene Wirkungen entfalten. —
DaBl Adsorptionsvorgingen im Leben der Zelle eine groBle Bedeutung zukommt,
ist in diesem Kapitel ausfiihrlich erértert worden. Es liegt daher auch aus
diesem Grund nahe, anzunehmen, dafl die Elektrolyte, soweit
sie das Auftreten der kolloidalen Zustandsédnderungen bedin-
gen, mit den Zellkolloiden ebenfalls Adsorptionsverbindungen
eingehen. Dal daneben—wie wir sehen werden—auch rein chemische Bindungen
zwischen Elektrolyt und Zellprotoplasma bestehen konnen, steht dieser Auffas-
sung nicht im Wege. Anders als die Zellkolloide sind ndmlich die kolloiden Bestand-
teile der Korperfliissigkeiten zu beurteilen. Das Blutplasma bzw. Serum
(nicht die cellularen Blutelemente) enthalten — wie schon erwahnt wurde — im
Gegensatz zu den Zellen in erster Linie Albumin und Globulin, also Kolloide,
die wir als typische Vertreter der hydrophilen Gruppe kennengelernt haben. Im
Reagensglasversuch erweisen sich das Albumin und Globulin als wenig elektrolyt-
empfindlich; die Elektrolytverteilung erfolgt bei ihnen — wie LOEB gezeigt hat —
den DonNaNschen Gesetzen entsprechend. Fiir die Kolloidreaktionen der Korper-
fliissigkeiten scheint tatsichlich das gleiche zu gelten. Wie das Blut verhalten sich
auch die anderen Korperflissigkeiten, so der Liquor cerebrospinalis, das Augen-
kammerwasser und unter pathologischen Bedingungen die Odemfliissigkeit und die
Exsudate, deren Eiweillkorper ebenfalls aus Albuminen bzw. den verschiedenen
Globulinen bestehen. Es ist nichts dariiber bekannt, daf die kolloidale Be-
schaffenheit dieser Fliissigkeiten (nicht die ihrer celluliren Elemente) durch
Elektrolyte, und zwar durch kleine Mengen, irgendwie beeinflufit wird. Durch
Zusatz von Kalium bzw. Calcium in Mengen, die an einem Organ wie dem Herzen
grofe Wirkungen herbeifithren (s. Kap. V), wird Serum in seinen Eigenschaften

Zondek, Elektrolyte 5
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(Viscositdt usw.) in nicht merklicher Weise beeinflut. Was die Elektrolyt-
verteilung betrifft, so konnten Anlehnungen an die DoNNaNschen Membran-
gleichgewichte nachgewiesen werden. So haben Rona und Prrow!) Dialysier-
versuche mit Serum angestellt, dessen py so variiert wurde, dafl die Serum-
eiweiBkorper sich einmal diesseits, das andere Mal jenseits ihres isoelektrischen
Punktes, der etwa bei pg =5 gelegen ist, befanden. In einem Falle muBten
also die EiweiBkorper als Anionen, im anderen Falle als Kationen reagieren.
Nach den Donxnanschen Gesetzen (s. Kap. ITII) mul dies zur Folge haben,
daB sich die diffusiblen Ionen ganz verschieden verteilen. Die Untersuchungs-
ergebnisse fielen in diesem Sinne aus. So zeigte sich, daf bei einem pg,
das iiber dem des isoelektrischen Punktes gelegen ist, im Serum sich mehr
Ca und weniger Cl befindet als im Dialysat, wéhrend umgekehrt bei einem py,
das unter dem des isoelektrischen Punktes gelegen ist, im Serum weniger Ca
und mehr Cl als im Dialysat nachweisbar ist. Interessant sind auch die von
G. LEgMANN und A. MEESMANN2) am Augenkammerwasser und Liquor cerebro-
spinalis ausgefithrten Untersuchungen. Beide Fliissigkeiten sind dadurch aus-
gezeichnet, dafl sie wesentlich eiwei}-, also kolloiddrmer als Blut sind. (Der Ei-
weiBgehalt des Blutes betragt etwa 79, der des Liquor cerebrospinalis und des
Augenkammerwassers nur 0,01—0,03%,.) Bei der schwach alkalischen Reaktion,
die im Blute besteht, mufl angenommen werden, daf die EiweiBionen als Anionen
existieren. Der Liquor bzw. das Augenkammerwasser sind vom Blute durch
eine Membran (Capillarwinde) getrennt, die fiir Kolloide wie Eiweil} praktisch
undurchlissig ist; sonst wére die grofe Differenz im Eiweifigehalt nicht ver-
stdndlich. Besteht zwischen Blut einerseits, Liquor und Kammerwasser anderer-
seits ein DonNaNsches Membrangleichgewicht, dann mufl im Blut entspre-
chend dem Ubergewicht an indiffusiblen, negativ geladenen Ionen die Menge
der negativen diffusiblen Ionen (Anionen) kleiner, die der Kationen gréf3er
sein als im Liquor bzw. Kammerwasser. Dies ist nach den Untersuchungen
der genannten Autoren auch der Fall. Wie aus den folgenden Tabellen her-
vorgeht, ist Blut drmer an Cl- und OH-Ionen, reicher dagegen an Na- und

H-Ionen.
Tabelle nach LEaMANN und MEESMANN.

Blut Liquor Kammerwasser
Eiwei8 . . 7-99% 0,01—0,03%, 0,01—0,039%,
a- .... 036% 0,449, 0,439,
Nat. . .. 0,349, 0,29%, 0,2889%,
P . . . . 1,3=756 7,8 7,1—17,8

Steigt unter pathologischen Bedingungen (z. B. bei entziindlichen Prozessen)
der Eiweilgehalt im Liquor bzw. Kammerwasser, dann sinkt der Chlorgehalt;
die [H'] steigt bzw. das pyg wird kleiner. Es tritt also eine Anndherung an
die Elektrolytverteilung, wie sie im Blute besteht, ein. Beim priméren Glaukom,
bei dem nach MEESMANN ein gegeniiber der Norm erh6htes py besteht, ist auch
der Chlorgehalt ein groBerer [AscHER3)]. Erwihnt sei ferner, dafl auch die
zwischen Blut und Kammerwasser bestehende und von LEmmMaNN und MEES-

1) Roxa, P. u. H. Perow: Biochem. Zeitschr. Bd. 137, S. 356. 1923.

2) LEHMANN, G. u. A. MEEsMANN: Klin. Wochenschr. 1924, Nr. 23, S. 1028; Pfliigers
Arch. f. d. ges. Physiol. Bd. 205, 8. 210. 1924,

3) ASCHER, K.: Arch. f. vergl. Ophth. Bd. 107, S. 247. 1922.
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MANN gemessene Potentialdifferenz nach Richtung und Grée dem erwarteten
Donnanschen Potential entspricht. — Was die Elektrolytverteilung zwischen
Korperfliissigkeit und Zelle betrifft, so kann nicht behauptet werden, da8 irgend-
welche Beziehungen zu den DonNanschen Gleichgewichten bestehen. DalB dies
nicht der Fall ist, geht schon daraus hervor, dafl der Unterschied in der Elktrolyt-
zusammensetzung von Zelle und Korperfliissigkeit ein gar zu verschiedener ist.
Wihrend die Korperflissigkeiten viel Natrium, Chlor, Carbonat, daneben in
kleineren Mengen Phosphat, Kalium, Calcium und Magnesium enthalten, ist
in den Zellen bzw. Geweben fast nur Kalium und Phosphat vorhanden. Zwar
ist in den Geweben auch Natrium, Chlor und Calcium nachweisbar; doch sind
— wie wir noch sehen werden — besonders die Na- und Cl-Mengen im Ver-
héltnis zu den im Blute und in den anderen Korperfliissigkeiten vorhandenen
so gering, dall sie gar nicht ins Gewicht fallen. Dazu kommt, daB nicht sicher
ist, ob sie wirklich der Zellsubstanz und nicht den ihr anhaftenden Kérperfliissig-
keiten bzw. der intercelluliren Fliissigkeit angehéren. —

8. Bindungsart und Verteilung der Elektrolyte im Organismus.

Die Frage, ob die zwischen Salzelektrolyt und Kolloid bestehenden Be-
ziehungen auf DoNNaNsche Membrangleichgewichten beruhen oder mehr auf Ad-
sorptionsvorgénge zuriickgefiihrt werden miissen, hingt aufs engste mit der Frage
zusammen, in welcher Form die Elektrolyte im Organismus vorkommen. Mit
dem Nachweis des Bestehens DonNaNscher Gleichgewichte wird zugleich bewiesen,
daf} die betreffenden Elektrolyte mit den Kolloiden salzartige Verbindungen ein-
gehen; denn die Dissoziation dieser salzartigen Verbindungen (z. B. Na-Eiweif})
stellt ja die Voraussetzung fiir das Eintreten dieser Gleichgewichtszustinde dar.
Fiir die Verteilung bestimmter Elektrolyte im Serum gelten — wie schon er-
wihnt wurde — tatséichlich DoNNaNsche Gleichgewichte; doch trifft dies — wie
Rowa und PrTOow gezeigt haben — nicht fiir alle Elektrolyte des Serums zu.
Das Kalium z. B. folgt den DoNNaNschen Regeln in keiner Weise. Daraus fol-
gern die genannten Autoren, dafl das Kalium mit den Kolloiden des Serums,
insbesondere den EiweiBkorpern, keine Salzverbindungen eingeht. Dagegen ist
eine derartige Verbindung zwischen dem Calcium und den Eiweiﬁktirpern, des-
gleichen zwischen dem Chlor und den Eiweilkérpern des Serums anzunehmen.
Dies besagt aber nicht, dall das Gesamtcalcium und -chlor in dieser Form im
Blute existiert. Besteht schon im Serum, das sicherlich das am einfachsten ge-
baute kolloide System darstellt, eine derartige Ungleichheit in der Existenzform
der Elektrolyte, so ist nicht erstaunlich, wenn das gleiche fiir die Elektrolyte der
Zellsubstanz gilt. Neben der salzartigen Verbindung zwischen Elektrolyt und Kol-
loid kommen sowohl bei der Zelle als auch bei den Kérperfliissigkeiten noch fol-
gende in Betracht. Die Elektrolyte kénnen — wie schon erértert wurde — von den
Kolloiden, d. h. von den kolloidalen Grenzflichen adsorbiert sein; hierfiir kommen
in erster Linie die Tonen in Frage; denkbar ist jedoch auch die Adsorption des
ganzen Salzmolekiils. Die Salze konnen sich ferner auch in echter Lésung be-
finden. Fiir das Blut und die anderen Korperfliissigkeiten ist eine derartige Er-
scheinungsform der Elektrolyte sogar sehr wahrscheinlich. Ob dies auch fiir die
Gewebe zutrifft, ist nicht so sicher. Die echt gelésten Salze kénnen als rein
anorganische vorkommen (z. B. als CaCly) oder auch als solche, die durch einen

5%
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organischen Siure- oder Basenrest ausgezeichnet sind (z. B. oxybuttersaures
Natrium). Sie kénnen wenig, teilweise oder ganz dissoziiert sein. Fiir die An-
nahme, daB in den Zellen Elektrolyte in Ionenform vorkommen, liegen auch
direkte Beweise vor. So konnte HOBER!) mit verschiedenen Methoden (Kapa-
zititsmethode, Dimpfungsmethode) eine nicht unbetrichtliche innere Leitfahig-
keit der Zellen feststellen; bei den Blutkérperchen kann sie so groB wie die
einer 0,4 proz. NaCl-Lésung sein. Daraus miissen wir folgern, dall so-
gar der gréBere Teil der Zellelektrolyte inTonenform existiert.
Die Frage, ob diese Ionen auf Dissoziation von EiweiBsalzen zuriickzufiihren
sind oder von den Grenzflichen adsorbierte Ionen darstellen, ist hierdurch nicht
geklart. Zu den Elektrolyten, die die innere Leitfahigkeit der Zelle bedingen,
diirfte neben dem Kalium die Phosphorsiure gehéren; sie beide stellen ndmlich
die in gréBter Menge in den Zellen vorkommende Elektrolyte dar. DaB die
Phosphorséure ebenfalls in verschiedener Form in den Zellen existiert, ist
sicher. Wir kénnen z. B. eine wasserlsliche von einer wasserunléslichen Frak-
tion trennen (s. Tabelle 8. 72). Die Salze konnen auch in fester Form auftreten,
so die Kalksalze im Knochen. Eine andere Moglichkeit ist folgende. Der Elek-
trolyt kann mit dem Eiweifimolekiil (evtl. auch den Lipoiden) eine organische
Bindung eingehen, d. h. im EiweiBimolekiil organisch verankert sein (s. Kap. I).
Zwar kann man unter diesen Umstéinden nicht mehr von einem ,,Elektrolyt‘
sprechen. Doch muf} uns auch diese Bindung der Mineralien interessieren, da
es moglich ist, daB zwischen dieser Bindungsform und den anderen Beziehungen
bestehen. So ist folgendes festgestellt worden. Ein quergestreifter Muskel ent-
hilt etwa 0,39, KCl. Zerkleinert man die Muskulatur und laugt sie mit Wasser,
und zwar unter mehrmaliger Erneuerung desselben, aus, so kann man den gréBten
Teil des Kaliums entfernen. Ein kleiner Teil (etwa 0,06%,) bleibt aber selbst nach
stundenlanger Auslaugung zuriick [NEUscHLOSS u. TRELLES?)]. Wihrend der Ge-
samtkaliumgehalt relativ groBen individuellen Schwankungen unterliegt, ist dieser
Restgehalt fast immer der gleiche. Dies alles spricht dafiir, dal es sich hier um
eine Kaliumfraktion handeln muB, die chemisch auBerordentlich fest mit den
Zellsubstanzen verankert, vielleicht sogar in das EiweiBmolekiil eingegangen
ist. Von Bedeutung ist, daB die Menge dieser Kaliumfraktion experimentell be-
einfluBt werden kann; sie nimmt z. B. zu, wenn der Muskel fiir lingere Zeit mit
einer Losung vorbehandelt wird, die viel Kalium enthélt. Die Menge des chemisch
festgebundenen Kaliums steht also in einem gewissen Verhiltnis zu der Menge
des in seinem Milieu vorhandenen anorganischen Kaliumsalzes bzw. der echt
gelosten Kaliumionen. Es scheint sich hier um bestimmte Gleichgewichtszu-
stande zu handeln, iiber die spiter noch einiges zu sagen sein wird. Zuvor sei
noch mitgeteilt, was an bemerkenswerten Einzeltatsachen hinsichtlich der Elek-
trolytverteilung an Zelle und Korperfliissigkeit bekannt ist.

a) Die Elektrolyte im Blute.

Wie aus den angefiihrten Untersuchungen von RoNA und PETow?) hervorgeht,
muB im Blute Calcium in Form von EiweiBisalzen existieren; doch gilt dies nicht

1) H6BER: Pfliigers Arch. f. d. ges. Phys. Bd. 133, 8. 237. 1910 u. Bd. 148, 8. 189. 1912.
2) NEuscHLOSS u. TRELLES: Pfliigers Arch. f. d. ges. Phys. Bd. 204, S. 374, 1924.
3) RoNa u. PETOoWw: L c.
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fiir das Gesamtcalcium des Blutes. Die Verteilung des Gesamtkalkes, der unter
normalen Bedingungen (s. S. 71) etwa 10—12 mg- %, betrigt (nach der Methode von
DE WAARD oder KRAMER und TisparL festgestellt), ist vielmehr folgende: Das
in Ionenform auftretende Calcium kommt nach den Untersuchungen von Rona
und TARAHASHI') sowie BRINKMANN?) in einer Menge von etwa 3 mg-9, vor.
Der Restkalkgehalt stellt [den Untersuchungen liegt das Veerfahren der Kom-
pensationsdialyse von MicHAELIS und RoNA3®) zugrunde] zu 25—309%, kollo-
idales, nichtdiffusibles Calcium (also die CalciumeiweiBverbindungen, soweit sie
nicht dissoziiert sind) und zu 65—75 9, nichtdissoziiertes Calciumsalz (d. h.
diffusibles, anorganisches Salz) dar (RonNa und Taxkamasui). Sowohl der Ge-
samtkalkgehalt des Blutes wie das relative Verhiltnis der einzelnen Calcium-
fraktionen unterliegen fiir gewshnlich nur auBerordentlich geringen Schwankungen.
Der Kalkspiegel im Blut ist weitgehend abhéngig von der Calciumionenkonzen-
tration; diese wiederum hingt von anderen im Blute befindlichen Ionen, so
besonders den H- und HCO,;-Ionen ab. RowNa und Takamasar haben dies in

folgender Formel zum Ausdruck gebracht. Ca™* = Konstante ﬁ%’(ﬁ , d. h. mit
3

einer Anderung der Wasserstoff- bzw. Bicarbonationenkonzentration geht auch
eine solche der Calcium-Ionenkonzentration einher. Diese Formel ist durch Gyéray
noch erweitert worden, und zwar unter Beriicksichtigung des Phosphatanions:

Ca®™" = Konstante W)’H—HP—(T'—' . Die [H] im Blute ist — auch unter patho-
3° 4

logischen Bedingungen — eine fast absolut konstante; die Bicarbonat- und Phos-
phatkonzentration dagegen ist schon eher Schwankungen unterworfen. Bei ver-
ringertem Alkaligehalt wird die Ca-Ionenkonzentration steigen, bei vermehrtem
Alkaligehalt fallen miissen. — Die angegebenen Calciumwerte sind die des Serums.
Der Calciumgehalt des Gesamtblutes ist kleiner, da die Blutkérperchen prak-
tisch calciumfrei sind. Genaueres iiber das Vorkommen der H-, HCO;-,
PO,-Tonen s. Kap. VI. Hier sei nur erwihnt, daB sie ebenso wie die folgenden
(K, Na, Cl) zum groBSten Teil in diffusibler Form, also nicht an die Kolloide
(EiweiB}) gebunden, im Blut vorkommen [RoxNa%)]. Was das Kalium be-
trifft, miissen wir das des Serums von dem des Gesamtblutes unterscheiden.
Letzteres enthilt wesentlich mehr als ersteres, da die Blutkérperchen wie alle
celluliren Elemente sehr kaliumreich sind. Der Kaliumgehalt des Serums liegt
zwischen 18 u. 22 mg-9, (Methode nach KraMER und TispaiL). Der Kaliumgehalt
des Blutes ist viel weniger konstant, was daran liegt, daB die Blutkérperchen wie
auch alle anderen Zellen in ihrem Mineralgehalt sehr schwanken. Es kann mit
etwa 150—190 mg- 9, veranschlagt werden. Uber die Form, in welcher das Kalium
im Blute bzw. Serum vorkommt, 148t sich nichts Sicheres sagen. Wohl kann an-
genommen werden, daf ein Teil (wahrscheinlich sogar der gréBere) als Kaliumion
existiert; wie gro diese Fraktion ist und in welcher Form der etwaige Rest er-
scheint, ist jedoch unbestimmt. Ahnliches gilt auch fiir das Natrium. In der
Hauptsache existiert es im Blute zweifellos als anorganisches Salz (NaCl) bzw. als

1) RoNa u. TaranASHI: Biochem. Zeitschr. Bd. 31, S. 336. 1911 u. Bd. 49, S. 370, 1913.

2) BRINKMANN: Biochem, Zeitschr. Bd. 95, S. 101. 1919.

8) MicHAELIS u. RoNA: Biochem. Zeitschr. Bd. 14, S. 476. 1908.

%) Roxa: Biochem. Zeitschr. Bd. 29, S. 501. 1910 (weitere Literatur s. HoBER: Physikal.
Chemie der Zelle und Gewebe S.50. 1922).



70 Die Kolloidstruktur der Zellen.

freies Natriumion; wahrscheinlich ist jedoch, dafl ein Teil in irgendeiner Form
auch an die kolloiden Korper gebunden ist. Die groBte Menge des NaCl bzw.
Natriums und Chlors findet sich in der Blutfliissigkeit (s. Tabelle). Was die Blut-
korperchen betrifft, so wird von manchen Autoren [so FarLta und RICHTER-
QuitTNERY)] behauptet, dall sie normalerweise iiberhaupt kein Chlor enthalten.
DaB sie chlorhaltig gefunden werden, fithren sie darauf zuriick, dafl bei den Unter-
suchungen eine Schidigung der Blutkorperchen eintrete, die das Eindringen
von Chlor zur Folge habe. Dieser Standpunkt scheint zu extrem zu sein und
wird auch im allgemeinen abgelehnt. Zu erwihnen ist noch, da8 der Gehalt an den
genannten Elektrolyten bei den einzelnen Tierarten nicht der gleiche ist. Dies
gilt vor allem fiir die Blutkérperchen. Die Unterschiede kénnen sogar — wie
die durch ABDERHALDEN?) ausgefithrten Analysen zeigen — recht betrichtlich
sein.
1000 Gewichtsteile Gesamtblut enthalten:

Pferd Schwein Kc;l;g“ Rind Stier Schaf Ziege Hund Katze
Wasser 749,02 790,56 |816,92 [808,9 |814,8 (821,67 [803,89 (810,0 |795,5
Na 2,691 2,406 2,78 3,635 3,712, 3,638, 3,579 3,675, 3,686
K 2,738 | 2,309 | 2,108 | 0,407| 0,407| 0,405| 0,396 0,25 0,26
Ca 0,051 0,068 0,072| 0,069 0,064 0,07 0,066| 0,062 0,053
Mg 0,064 | 0,088 0,057| 0,035, 0,036 0,033 0,04 | 0,052 0,059
Cl 2,785 | 2,69 2,898 | 3,079 3,081 3,08 2,92 | 2,93 2,815
Anorgan. | G006 | 0749| 0,685] 0,171| 0174| 019 | 0,142] 057 | 055
Phosphors.

1000 Gewichtsteile Serum enthalten:

Pierd Schwein %%g;n' Rind Stier Schaf Ziege Hund Katze

Wasser | 902,05 [917,6 [925,6 (013,64 (913,38 [917,4 [907,60 (923,98 |926,93

Na 4434 | 4,251] 4,442| 43121 4316| 4303 4.326| 4,263| 4,43

K 0,263 | 027 | 0,259 0,255 0,262| 0,256| 0,246| 0,226| 0,262
(=26,3mg-%)

Ca 0,111 | 0122| 0,116| 0,119| o0,111| 0,117| 0,121| 0,113| 0,11
(=11,1mg-%)

Mg 0,045 | 0,041| 0,046| 0,044| 0,042 0,041| 0,041| 004 | 0,04

a 3,726 | 3,627| 3.883| 3,69 | 3,686| 3,711| 3,691| 4,02 | 4,17

.Pﬁ;ghﬁ's. 0,071 | 0,052| 0,064| 0,084 0,062 0,073 0,07 | 0,08 | 0,07

1000 Gewichtsteile Blutkoérperchen enthalten:

Pferd Schwein ]i%nei;]' Rind Stier Schaf Ziege Hund Katze

Wasser |613,15 |625,61 |633,53 [591,85 (618,6 [604,7 |608,7 |644,2 |624,1

Na -— — — 2,23 2,50 2,13 2,17 2,82 2,70

K 4,935 4,957 | 5,229 | 0,72 0,69 0,74 0,67 0,28 0,25

Ca — — — — — — — — —

Mg 0,08 0,15 0,077 | 0,017 | 0,02 0,016 | 0,04 0,07 0,08

Ci 1,94 1,47 1,236 | 1,81 1,87 1,65 1,48 1,35 1,04
Anorgan. ,

1,45 1,65 1,73 0,35 0,39 0,45 0,27 1,29 1,186

Phosphors.

1) Farta u. RIcHTER-QUITTNER: Biochem. Zeitschr. Bd. 100, S. 148. 1919.
2) ABDERHALDEN: HoPPE-SEYLERS Zeitschr. f. physiol. Chem. Bd. 25, S. 65. 1898.
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Besonders auffallend ist, da@ die Blutkorperchen einiger Tierarten (Pferd, Schwein,
Kaninchen) gar kein Natrium, aber sehr viel Kalium enthalten, wiahrend die
Blutkorperchen der anderen Gruppen, die Natrium enthalten, relativ arm an
Kalium sind.

Der Chlorgehalt des menschlichen Blutes (Gesamtblut) betrigt etwa 0,359%,.
Geht man davon aus, dafl Natrium und Chlor im Blut in der Hauptsache als
NaCl vorkommen, miissen fiir Natrium &dquivalente Mengen angenommen wer-
den = etwa 0,239, (NaCl-Gehalt = 0,56—0,6%,). Der Natriumgehalt scheint
jedoch in Wirklichkeit ein hoherer zu sein; nach Analysen von C. ScEMIDT!)
betrigt er 0,343%,, nach KramMer und Tispari?) 0,3359,. Wir sind also zu der
Annahme berechtigt, dall das Na nicht nur in Form des NaCl, sondern auch
noch in anderen Bindungen im Blute existiert; in Frage kommen wie beim Cal-
cium Bindungen mit den kolloidalen EiweiBkérpern.

Der Magnesiumgehalt des Blutes ist sehr gering; nach Analysen von Pix-
¢UsseEN und DiviTrITEVIC3) betrigt er beim Menschen etwa 1,9—3,9 mg-9%,. —
Der in den letzten Jahren erfolgte Ausbau der Mikromethoden hat eine be-
deutende Vereinfachung der analytischen Untersuchungsmethoden gebracht;
so verfiigen wir jetzt iiber recht brauchbare und leicht durchfihrbare Metho-
den der quantitativen Kalium- und Calciumbestimmung im Blut bzw. Serum
und in den anderen Korperflissigkeiten. [In Frage kommen insbesondere die
Methoden von DE WaaRD sowie KRAMER und Tisparrn4).] Die Resultate,
die die einzelnen Untersucher mit diesen Methoden erheben, weichen — wie
aus der folgenden Tabelle hervorgeht — nur relativ wenig voneinander ab.

Kalkgehalt des menschlichen Serums:

Methode 1 Autor Ca mg-% im Serum Ca mg-% 1l
DE WAARD Kynin unter 50 Jahren 10,7—12,0
iiber 50 Jahren 10,6—11,2
Leicaer unter 40 Jahren 11,0—12,0
iiber 40 Jahren 10,6—11,2
NoGgoucH 10,6—13
NELKEN u. STEINITZ 9,8—12,0
KRAMER u. TispaLL KrAMER u. TisDALL 9,3—10,1 5,3—86,7
WESSELOW 9,3—10,5
H. ZoNDEK, PETOW u. SIEBERT 10,2—10,7
JANSEN JANSEN 9,0—11,2 7,5—8,9
Kaliumgehalt des Serums:
Methode Autor X mg-% im Serum
KrAMER u. TisDALL KrAMER u. TISDALL 18—21
WoLLHEIM 18—24
NELKEN u. STEINITZ 18—23

H. ZoxpER, PETOW u. SIEBERT | 16—18 (Plasma)

1) ScamipT, C.: zit. nach ABDERHALDEN: Lehrb. d. physiol. Chem.

2) KrRaAMER u. TispALL: Journ. of biol. chem. Bd. 53, S. 241. 1922.

3y PincussEN u. DmMiTrIJEVIC: Klin. Wochenschr. 1926, Nr. 19, S. 849.

%) Ausfiihrung der Methoden s. PincusseN: Mikromethodik, Verlag: Thieme, Leipzig 1923.
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Auch stimmen die Analysenwerte mit den von ABDERHALDEN gefundenen
gut iiberein. DaB} die Kenntnis der einzelnen Elektrolytfraktionen von Be-
deutung fiir uns wire, ist schon betont worden; leider fehlen aber in der
Mehrzahl der Fille die notwendigen zuverldssigen Methoden. Einen grofen
Fortschritt wiirde es schon bedeuten, wenigstens die in Tonenform existierende
Fraktion der einzelnen Elektrolyte genau bestimmen zu kénnen. Zunichst
sind wir hierzu nur bei den H-Tonen in der Lage (s. Kap. VI). Was die anderen
Ionen betrifft (so die Na- und Ca-Ionen), hat es an Versuchen, direkte Metho-
den zu ihrer quantitativen Bestimmung auszuarbeiten, nicht gefehlt; doch haben
sie bisher nicht zu greifbaren und zuverldssigen Resultaten gefiithrt. Daf} im
Blut — nach Rona und Tarawmasar — die Ca-Ionenkonzentration etwa 3 mg-9,
betragt, ist mehr auf indirektem Wege festgestellt worden. —

b) Die Elektrolyte in den Organen.

Noch wesentlich schwieriger als im Blute ist die fraktionierte Bestimmung
der Elektrolyte in den Zellen und Geweben. Auch die gewdhnliche chemische
Analyse ist bei ihnen schwieriger, da die relativ einfachen Mikromethoden
- wenn iiberhaupt — nur unter bestimmten Modifikationen angewandt wer-
den koénnen, unter denen die (enauigkeit der Analyse wesentlich leidet. Die
vorliegenden Analysen — nur die wenigsten von ihnen sind mit Mikromethoden
ausgefithrt — ergeben, da der Elektrolytgehalt der meisten Organe ein sehr
schwankender ist. Selbst der gleiche Untersucher findet bei ein und demselben
Organ derselben Tierart groBle individuelle Unterschiede.

Fiir das Kaninchen lassen sich nach einer Zusammenstellung von MoRAWITZ
und NoNnENBRUCH!) folgende Werte (auf frische Substanz berechnet) in mg-9,

angeben:

) Gesamt- ‘Wasserlosl.
Organ Na X Ca Mg Cl HPO, HPO,

Haut . . . 179 204 18,2 8,5
Gehirn . . . 150—300 4—41 15 131—145 1000
Muskel . . 50—89 330—400 3—19 2030 60 500—1700 250
Herz . .. 110 340 7—26 17,4 100—170 630 470—650
Lunge . . . 1432 210—260 260
Leber . . . 5—20 9—17 96—207 800—1200

Aschegebalt der Organe eines gesunden Selbstmorders nach MAGNUS-LEVY2)
(auf frische Substanz berechnet) in mg-9%,:

Organ Cl Ca Mg
Muskel . . . . . . . .. 61 6,5 21,5
Herz . ... ... ... 124 7,9 17,4
Gehirn . . . . . .. ... 130 10,6 13,9
Lunge . . . . . . . ... 260 16,9 7.4
Leber . . . . . . . . .. 96 7,2 17,5
Milz . .. ... ..... 161 9,3 14,2
Niere . . . . . .. . .. 208 19,2 20,7
Darm . . . . . . . . .. 61 13,5 7,4
Schilddriise . . . . . . . 169 33,77 9,6

1) Morawitz und NonNENBrRUCH: Pathologie des Wasser- und Mineralstoffwechsels.
Handb. d. Biochemie von Oppenheimer. II. Aufl. Bd. VIII, 8. 290. 1925.

2) MaenUs-LEvy: Biochem. Zeitschr. Bd. 24, S. 363. 1910 (zit. nach MorawITZ und
NONNENBRUCH).
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Rumer und DENNSTEDT!) verdanken wir eine Reihe von Analysen, die an den
Organen verstorbener Menschen ausgefithrt wurden. Ob und in welchem Aus-
maBe die vorangegangene Erkrankung Anderungen im Aschegehalt verursacht
hat, 158t sich nicht sagen. Die Zahlen der folgenden Tabelle geben Mittelwerte an.

Tabelle nach Rumpr u. DENNSTEDT:

Blut Herz Leber I Niere Milz Gehirn Lunge

Wasser | 80,69 | 79.89% | 797% | 83,7% | 860% | 820% [90,19%
Na 26,3 mg-%,| 36,6 mg-9%,| 45,5 mg-%| 43,9 mg-%| 32,6 mg-%/| 54,56 mg-%,

K 1338 ., [16L,0 , |171,8 , |1643 , |169,1 , |2450
Ca |16 , |146 , |124 , 163 , |151 , |145 ,,
Mg [100 , 1122 , |145 , 127 , |122 , 980
PO, |994 ., [1864 , (3241 , 2434

Calciumanalysen der einzelnen Organe sind in neuerer Zeit von HEUBNER
und Row~a2) bei Katzen ausgefiihrt worden. In der folgenden Tabelle seien aus
einer groBen Zahl von Analysen fiir jedes Organ nur einige der gefundenen
Werte (berechnet auf frische Substanz) angegeben.

Muskel 51mg-9% 11,3mg-% 6,9mg-% 10,7 mg-% 26,5 mg-%
Leber 56 ., 128 6,2 ,, 9,0 ., 10,8

. rechte Halfte .3 . 11,0 ,,
Gehirn {linke » 70 , 101

Scheibe aus
Gehirn {GroB- u. Mittelhirn 5,0 ,,
Frontalscheibe 79 21,9 ,,

Niere 84 6,6 ,, 11,5 ,
Diinndarm 15,1 ,, 164 23,7 ,,
Herz 14,2 11,2, 16,3 ., 12,6 ,,
Milz 9,5 135 ,,
Lunge zwischen 24 u. 35 mg-9%

Wie beim Gehirn hat sich auch bei den iibrigen Organen (Niere, Darm usw.)
gezeigt, daBl die einzelnen Teile einen verschiedenen Kalkgehalt haben kénnen.

Angefiihrt seien noch folgende vergleichende Untersuchungen iiber den Kalium-
und Calciumgehalt der Organe von Meerschweinchen (nicht versffentlichte Unter-
suchungen von S. G. ZONDEK und BENATT).

Die Zahlen geben Mittelwerte in mg-9,:

g@ﬁgé Uterus Blase Darm Herz Lunge Leber Gehirn
K |Ca K |Ca K iCa K |Ca K !Ca K |Ca K |Ca K an
berechnet
auf frische} 500 ’ 8 400 15| 450 |—| 500 (20| 320 (20| 350 |15| 350 |—| 390 | 6
Substanz
berechnet 2200 2300 2500 2500 1800 1800 1400 1900
f Trocken- )
a‘;ubgg;n‘;“} =2,20/ 30 2,39  |=2,5%| |=2,5% 120 =1,8%| |=1,8% 80 =1,49%, 35 :1,9%‘ 35

1) Rumpr, TH. und M. DeENNSTEDT: Miinch. med. Wochenschr. Nr. 9, S. 393. 1905.
2) HEuBNER, W. und P. RoNa: Biochem. Zeitschr. Bd. 135, S. 248. 1923.
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Was speziell den Gehalt des Muskels an Mineralien betrifft, so liegen fol-
gende eingehende Untersuchungen von Karz!) vor. Die Werte sind auf frische
Substanz berechnet und in mg-9%, angegeben.

Muskulatur K Na Ca Mg P Cl Fe S
Mensch. . . . . . . .. 320 79 7 21 203 70 14 207
Schwein . . . . . . .. 253 155 8 28 212 48 5 204
Rind. .. .. .. ... 366 65 2 24 170 56 24 186
Kaninchen . . . . . . . 398 45 18 28 253 51 5 199
Hund. . . . . .. . .. 325 94 6 23 323 80 4 2217
Katze . . . . . . . .. 382 72 8 28 201 56 9 218
Frosch . . . . . . . .. 307 55 15 23 186 40 6 163

Beziiglich des Phosphors mufl noch erwahnt werden, daB er im Muskel (fiir
die anderen Organe diirfte das gleiche zutreffen), in anorganischer (Phosphor-
séure bzw. Phosphate) und organischer Form vorkommt. Der organische Anteil
kann in zwei Fraktionen, die Lactacidogenphosphorsiure und die Nicht-Lacta-
cidogenphosphorsiure (z. B. Phosphatide) getrennt werden. Nach Untersuchun-
gen von EMBDEN und ADLER?) enthilt der Bicepsfemoris des Kaninchens 26,6 9,
anorganische, 54,3 %, Lactacidogenphosphorsidure und 19,1 9%, Nicht-Lactacido-
genphosphorsiure. Weitere Angaben iiber den Mineralgehalt von Organen und
Korperflissigkeiten sind bei HEuBNER (Handb. der Balneologie Bd. II, S. 181.
1922) zu finden.

DaB die Analysenwerte nicht unbetrichtliche Abweichungen und Schwan-
kungen zeigen, geht aus den Tabellen deutlich hervor. Welche Ursachen hier-
fiir in Frage kommen, 148t sich nicht mit Sicherheit sagen. Wenn zweifellos auch
vieles auf Kosten der Methodik zu setzen ist, so glaube ich nicht, dafi damit
alles erklart ist. Es ist durchaus mdéglich, daB auch die verschiedenen Be-
dingungen, unter denen das Organmaterial zur Untersuchung gelangt, von Be-
deutung ist; so kénnte der jeweilige Funktionszustand eines Organes, der der
Totung des Tieres vorangeht, eine Rolle spielen; auch die Art der Tétung und
Organexstirpation stellt vielleicht einen nicht zu vernachlissigenden Faktor
dar. Dal} fraktionierte Elektrolytbestimmungen in den Organen ebenso wie
im Blute sehr zweckmiBig waren, ist selbstverstindlich. Was bisher an Tat-
sachen bekannt ist, muB als sehr liickenhaft angesehen werden; zunichst mangelt
es noch an den geeigneten Methoden. Es geniigt nicht, wie bisher vornehmlich
von der Loslichkeit und Dialysierfahigkeit als Unterscheidungsmerkmal der ein-
zelnen Elektrolytformen auszugehen.

¢) Die Beziehungen der Blut- und Zellelektrolyte zueinander.

Eine Frage, die noch erortert werden muB, ist die des Austausches der Elektro-
lyte zwischen Blut bzw. Korperfliissigkeit und Zelle. Die Tatsache, da8 letztere
sowohl in qualitativer wie besonders quantitativer Hinsicht eine so verschiedene

1) Karz, J.: Pfliigers Arch. f. d. ges. Phys. Bd. 63, S. 1. 1896 (zit. nach Embden,
Handbuch der normalen und pathologischen Physiologie von Bethe, v. Bergmann, Emb-
den, Ellinger Bd. VIII, 1. Halfte, S. 471. 1925).

%) EmBDEN und Aprer: Hoppe-Seylers Zeitschr. f. phys. Chem. Bd. 113, 8.219. 1921.
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Elektrolytzusammensetzung haben, pflegt zumeist mit der selektiven Permeabili-
tdt der Zellmembran erklirt zu werden. Da wir das Bestehen der Membran
leugnen und sie insbesondere ganz aus dem Fragenkomplex der Permeabilitéit
ausschalten, kénnen wir die angefiihrte Erklirung natiirlich auch nicht akzep-
tieren. Was die sog. leicht permeablen Stoffe betrifft, so haben wir festgestellt,
daB ibr Eindringen aus den Korperflissigkeiten in die Zellen auf adsorptiven
Vorgingen beruht. DaB die Elektrolyte diese Eigenschaft des Eindringens nicht
oder nur in beschrinktem MafBe besitzen, 1afit sich zwanglos mit den gleichen
Prinzipien erkliren; denn es ist — wie schon erwidhnt wurde — eine Tatsache,
daf} die Elektrolyte eine wesentlich geringere Capillaraktivitit als die in Frage
kommenden leicht permeablen Stoffe besitzen. Fiir die Erkldrung des verschie-
denen Elektrolytgehaltes von Blut und Zelle ist die Annahme der mit einer selek-
tiven Permeabilitit ausgestatteten Zellmembran ebenfalls entbehrlich. Wie
wir erfahren haben, kénnen die Elektrolyte teils in freier Form (als Salz bzw.
Ton), teils auch an die kolloiden Koérper gebunden vorkommen. DaBl die
Korperfliissigkeiten und Zellen die Elektrolyte in gleicher Weise und Menge
binden, wére nur zu erwarten, wenn sie von gleicher chemischer bzw. kolloid-
chemischer Beschaffenheit waren. DafB dies aber durchaus nicht der Fall ist,
wurde in diesem Kapitel ausfiihrlich erértert. Was die in freier Form — be-
sonders als Ionen — auftretenden Elektrolyte betrifft, so ist ebenfalls begreiflich,
daB sie in Blut und Organ sich in ungleicher Weise verteilen. Gleichgiiltig, ob
wir fiir ihre Verteilung DoNnNanNsche Membrangleichgewichte oder Adsorptions-
vorginge als mafligebend ansehen oder auch ihrer Loslichkeit eine Rolle zu-
sprechen, die Natur des Kolloids bzw. der kolloiden Grenzflichen spielt in jedem
Falle eine iiberragende Rolle. DalBl Ionen von verschiedenen Kolloidsystemen
in ganz verschiedener Weise adsorbiert werden, kann gewill nicht iiberraschen.
Die verschiedenartige Verteilung der Elektrolyte auf Korperflissigkeit und Organ-
zellen besagt aber nicht, dal ein Austausch zwischen diesen unméglich sei. Daf}
in Wirklichkeit ein solcher stattfindet, steht auBerhalb jeden Zweifels. Wird
z. B. ein isoliertes Herz mit einer kaliumfreien Salzlosung ernéhrt, so gibt das
Herz aus seinen Zellen Kalium in die Niahrlosung ab [BoaM?!)]. Leitet man durch
Blut Kohlensédure oder erhéht man auf anderem Wege die [H'] des Blutes, so
nimmt der Gehalt der Blutfliissigkeit an Alkalien nachweisbar zu, der der Blut-
koérperchen ab; bei zunehmender Konzentration an OH-Ionen werden umgekehrt
Alkalien (z. B. Na) von der Blutfliissigkeit an die Blutkérperchen abgegeben
bzw. von letzteren aufgenommen (s. auch S. 186). Die durch die Koérper-
flissigkeiten und die Zellen dargestellten Kolloidsysteme scheinen demnach
kein voneinander getrenntes Eigenleben zu fithren. Dies ist vom kolloidchemi-
schen Standpunkt aus nicht iiberraschend, da auch im Reagensglasversuch
Reaktionen zwischen verschiedenen kolloiden Systemen, so einem hydrophilen
und hydrophoben Kolloid, beobachtet werden. Hydrophile Kolloide wie Eiweil3
kénnen z B. durch hydrophobe Kolloide zur Ausflockung gebracht werden
[LANDSTEINER und Jacic?)]. DaB auch die biologischen Kolloide aufeinander
einwirken, geht daraus hervor, daB eine Anderung des Globulins im Blute

1) Béam: Arch. f. exp. Pathol. u. Pharmakol. Bd. 75, S. 230. 1914.
?) LANDSTEINER u. Jacic: Minch. med. Wochenschr. Nr. 27. 1904; zit. nach H6BER:
L e
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EinfluB auf die Zellkolloide haben kann (s. S.281). Welcher physiko-chemi-
schen Art die Beziehungen zwischen den zwei genannten biologischen Kol-
loidsystemen sind, kann nicht gesagt werden; sie kommen jedenfalls darin
zum Ausdruck, daB die Anderungen, die in dem einen System ablaufen, auch
Veréinderungen des anderen nach sich ziehen. DaB mit der Anderung des
Kolloidsystems auch eine Verteilungsinderung der Elektrolyte einhergehen
muf, erscheint selbstverstandlich, wenn wir von der zuvor dargelegten Auf-
fassung ausgehen, dafl Elektrolytverteilung und Kolloidstruktur aufs engste
zusammenhéngen. Derselbe Gleichgewichtszustand, der zwischen den beiden
Kolloidsystemen besteht, mufl demnach auch die Elektrolytverteilung in ihnen
beherrschen, Von jeder Anderung, die in der Elektrolytzusammensetzung
des Blutes eintritt, werden wir auch eine Riickwirkung auf die Elektrolyt-
verteilung in den Zellen und umgekehrt erwarten kémnen. Die genaue Erfas-
sung dieser Gleichgewichtszustinde ist natiirlich eine auBerordentlich schwere,
da wir es nicht mit einem einzigen Elektrolyt, sondern einem Gemisch vieler
Elektrolyte zu tun haben.

V. Die Bedeutung der Elektrolyte fiir die Funktion der Zelle.

1. Allgemeines iiber die Natur und Analyse der Vorginge bei der Zellfunktion.

(Die prinzipielle Bedeutung des , Elektrolytstoffwechsels
gegeniiber dem ,chemischen Stoffwechsel“. Kolloidale Zu-
standsdnderung und Funktion).

Die vorangehenden Erorterungen haben uns gelehrt, daB die Wirkung der
Elektrolyte — theoretisch betrachtet — in einer direkten dynamischen Beeinflus-
sung des physikalisch-chemischen Zustandes der Zellkolloide besteht. Mit letzterem
hiingt aber — wie im folgenden noch niher erliutert werden soll — die Funktion
der Zelleeng zusammen. Mit der physikalisch-chemischen Zustandsinderung
der Zelle, d. h. mit der Anderung ihrer Struktur und Formgestaltung, hat sich
die physiologische Forschung lange Zeit fast gar nicht beschiftigt. Im Mittel-
punkt des Interesses stand vornehmlich das Problem des Stoffwechsels. Der
Ablauf der Dissimilation und Assimilation der Zellsubstanzen wurde eingehend
erforscht. Untersucht wurden insbesondere die sog. Nihrstoffe, d. h. die Ei-
weiBkérper, Fette und Kohlenhydrate. Es 148t sich nicht leugnen, dafB auf
diesem Gebiete AuBerordentliches geleistet worden ist und auch jetzt noch ge-’
leistet wird. So hat gerade in letzter Zeit die Erforschung des Zuckerstoffwech-
sels durch die Entdeckung des Insulins neue Impulse erhalten. Wir kennen die
meisten chemischen Zwischenstufen, iiber die der Abbau und Aufbau der Nihr-
stoffe geht; zum Teil ist uns sogar der komplizierte Chemismus klar, der zum
Ubergang eines Nihrstoffes in den anderen fiihrt (z. B. der Ubergang von Kohlen-
hydraten in Fett). Auch die Frage, wie der Chemismus abléuft, wurde weitgehend
geklirt. Erwiesen wurde, daB der Ablauf der chemischen Reaktionen nicht allein
von Oxydationsprozessen, sondern auch von Fermentwirkungen abhiingt. In vielen
Fillen wissen wir auch, wo der Ort des Reaktionsablaufes sich befindet; ich ver-
weise z. B. auf die in der Leber stattfindende Harnstoffsynthese. Aber nicht
nur dieser allgemeine Stoffwechsel, der sich mit dem Schicksal der N#hrstoffe



Allgemeines iiber die Natur und Analyse der Vorgénge bei der Zellfunktion. 77

und auch der anderen Substanzen (Gifte usw.) von ihrer Aufnahme in den Or-
ganismus bis zu ihrer Ausscheidung befafit, ist zum Gegenstand der Unter-
suchung gemacht worden; auch der chemische Stoffwechsel, der die Funktion
der Zellen und Organe begleitet, wurde eingehend studiert. So haben die Unter-
suchungen der letzten Jahre unser Wissen von den bei der Muskelzuckung statt-
findenden Stoffumsetzungen in auflerordentlichem MafBe gefordert. Verwiesen sei
auf die Arbeiten von FLETscHER und Hopxins, Hirr, PArNAsS, MEYERHOF,
EMBDEN u. a. Wir wissen jetzt, dal im Augenblick der Muskelzuckung ein vom
Luftsauerstoff unabhéngiger, also anoxybiotischer, fermentativer Abbau des
Glykogens zu Milchsdure erfolgt. Wahrend der Muskelerholung wird ein Teil
der letzteren mit Hilfe des Luftsauerstoffes zu CO, und H,0 verbrannt (oxy-
biotische Phase). Der andere Teil der Milchsdure (nach MEYERHOF betrigt er
4/. der (Gesamtmenge) wird wieder in Glykogen zurlickverwandelt. EMBDEN
konnte wertvolle Aufschliisse iiber die beim Abbau des Glykogens zur Milch-
sdure entstehenden chemischen Zwischenreaktionen geben (Nachweis der Lact-
acidogenbildung usw.). Hirr hat (z. T. in Gemeinschaft mit v. WEIZSACKER)
die Frage der' Warmeproduktion wahrend der Zuckung und der Erholung
studiert; die Untersuchungen haben zu wichtigen Ergebnissen gefithrt; so
konnte gezeigt werden, daf die Hauptwirmemenge nicht wihrend der
eigentlichen Zuckung, sondern erst in der Phase der Muskelerholung ent-
steht. — Vermag die Kenntnis des allgemeinen wie auch speziellen Stoff-
wechsels uns eine Vorstelluing von dem Wesen des eigentlichen Funktions-
vorganges der Zelle zu vermitteln und den dabei ablaufenden Prozel zu
erkliren? Diese Frage muB verneint werden. An einem Beispiel, und zwar
an dem Verhalten des Muskels, sei dies erliutert. Die Funktion des Muskels
besteht in der Verkiirzung und Erschlaffung. Dies sind Anderungen der
Formgestaltung des Muskels, die durch physikalisch-chemische Zustands-
anderungen des kolloiden Systems der Muskelfibrillen bedingt sind. Wie schon
erwiahnt, kommt es bei der Verkiirzung wenigstens teilweise zu einer Ver-
mischung der isotropen und anisotropen Fibrillenschicht mit Bildung neuer,
optisch nachweisbarer Querstreifen! Wenn wir auch die Einzelheiten dieses die
Funktion der Zelle darstellenden Vorganges nicht kennen, so kénnen wir doch
mit Bestimmtheit sagen, daB} er in einer Umgestaltung der Kolloidstruktur be-
stehen mufl. Von den Elektrolyten haben wir gehért, daB die Natur ihrer Wir-
kungsweise sie prinzipiell zur Leistung solcher Aufgaben befahigt. Wie hingt
nun der chemische Stoffwechsel mit diesen Vorgéngen zusammen? Wir kénnen
uns ein Bild von der Bedeutung dieses Stoffwechsels machen, wenn wir zum Ver-
gleich eine arbeitende Maschine heranziehen. Die Funktion einer Maschine besteht
z.B. in dem Gehen ihres Riderwerkes. Wie dies geschieht, hingt von dem Bau der
Maschine ab. Voraussetzung fiir das Funktionieren ist das Vorhandensein einer
Energiequelle. Sie wird z. B. durch das Verbrennen der Kohle geliefert. Die ver-
schiedene Funktionsart der Maschine ist aber allein durch den spezifischen Bau
der Maschine gegeben und nicht durch eine etwaige verschiedene Art der Ener-
gieerzeugung. Die Muskelfunktion ist zwar nicht ohne weiteres mit der einer
Maschine zu vergleichen. DaB aber der chemische Stoffwechsel, vor allem die Ver-
brennungsprozesse, fiir den Muskel eine ahnliche Bedeutung haben wie das Ver-
brennen der Kohle fiir den Gang der Maschine, ist sehr wahrscheinlich. Wie mit
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der Kohle Maschinen der verschiedensten Art gespeist werden kénnen, so ist der
chemische Stoffwechsel im Organismus auch nicht durchaus spezifisch fiir eine be-
stimmte Zellart, sondern 14uft in gleicher oder &hnlicher Form auch bei der Funk-
tion anderer Organe ab. Auch bei der Funktion der Leberzelle wird Milchsdure pro-
duziert, die mit Hilfe des Luftsauerstoffes zu H,0 und CO, oxydiert wird. Wahr-
scheinlich trifft dies sogar fiir alle Zellen zu. Auch ist anzunehmen, da8 als Mutter-
substanz fiir den der Energieerzeugung dienenden Stoffwechsel bei allen Zellarten
das Glykogen in Frage kommt. Von der Mehrzahl der kiinstlichen Maschinen unter-
scheidet sich die Muskelmaschine vor allem dadurch, daB sie schon in ihrem sog.
Ruhezustand die fiir die Funktion notwendige Energie gespeichert enthilt. Da-
mit die Muskelzuckung zustande kommt und Arbeit geleistet wird, wird die
vorrdtige Energie geweckt, d. h. aus der potentiellen in die kinetische Form tiber-
gefiihrt. DafBl der fir die Muskelzuckung notwendige Energieaufwand nicht
durch den mit der Zuckung gleichzeitig einsetzenden fermentativen und oxy-
dativen Stoffwechsel geliefert wird, ist durch die Kenntnis folgender Tatsachen
sichergestellt. Im Augenblick der Zuckung kommt es zu einer fermentativen
Spaltung von Glykogen in Milchséure; von FLETSCHER und HOPKINS ist letztere
als Contractursubstanz angesehen worden, d. h. das Auftreten der Milchséure bzw.
ihrer H-Ionen sollte ihrer Meinung nach die Ursache fiir den Kontraktionsvorgang
darstellen. In erster Linie wurde an Quellungsvorgéinge gedacht, die durch die Sdue-
rung der Muskelkolloide ausgelost wiirden. Die Auffassung, da der Kontrak-
tionsvorgang der Muskelfibrillen einen Quellungsvorgang ihrer Kolloide darstellt,
hat sich zwar nicht als unbedingt richtig erweisen kénnen, doch ist sie eine durch-
aus diskutable Hypothese; denn die Quellung stellt ja auch nur einen speziellen
Fall einer kolloidalen Zustandsinderung dar, und eine solche mufl — wie er-
értert worden ist — den Kontraktionsvorgang auf jeden Fall begleiten. Ob
diese Zustandsidnderung durch Quellung oder einen anderen kolloid-chemischen
Vorgang bewirkt wird (es wurde von uns fiir Muskelkontraktion an eine Ver-
mischung zweier verschiedener kolloider Phasen gedacht), ist fiir unsere Be-
trachtung letzten Endes von untergeordneter Bedeutung; auch soll nicht ge-
leugnet werden, daf3 die Milchsdure bzw. ihre H-Tonen bei dem Gesamtvor-
gang eine gewisse Rolle spielen. Die Auffassung von FLETSCHER und HoPKINs
mub} aber als viel zu weitgehend angesehen werden. Wohl gelingt es, mit Milch-
siure beim Skelettmuskel Kontraktionsvorginge auszulésen; beim Herzmuskel
dagegen wirkt Milchséure — wie ich gemeinsam mit BENATT nachweisen konnte —
im Sinne einer Erschlaffung; dies wire unmdoglich, wenn das Entstehen der Milch-
saure fiir die Ausloésung des Kontraktionsvorganges verantwortlich wére. Auch
neuere Untersuchungen von EMBDEN und Jost?!) sprechen gegen die Auffassung
von FreTcHER und HopkiNs. Es gelang EMBDEN und Jost der Nachweis, daf} die
Milchséurebildung den Kontraktionsvorgang iiberdauert, d. h. noch dann nach-
weisbar ist, wenn sich der Muskel bereits in der Erholungsphase befindet, also
wieder erschlafft. In diesem Zusammenhang sei erwéhnt, daBl bei Einwirkung
von Giften (Chinin u. a.), die eine tonische Contractur des Muskels bedingen, eine
Milchsdurebildung, falls iiberhaupt, erst nach dem Eintritt der Contractur eintritt;
sie hat mit dem Kontraktionsvorgang selbst nichts zu tun [S. G. ZoNDEK und

1) EmBpEN und Jost: Dtsch. med. Wochenschr. 1925, Nr. 16, S. 636.
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F. Marakas?t)]. Bei der durch Acetylcholin hervorgerufenen tonischen Kon-
traktion, die der physiologischen wohl am nichsten steht, ist — wie auch
aus Untersuchungen von MEYERHOF2) hervorgeht — selbst eine sekundire
Milchsgurebildung nicht nachweisbar. Es ist nach dem Gesagten also durch-
aus unwahrscheinlich, da die Milchsdure den Kontraktionsvorgang auslost;
auch ist es ganz unméglich, daB die bei dem fermentativen Zerfall von Gly-
kogen in Milchsdure frei werdende Energie — sie ist nur eine sehr geringe —
den bei der Muskelzuckung stattfindenden Energieaufwand decken koénnte. Die
aus dem chemischen Stoffwechsel entstehende Energie ist in erster Linie auf den
Oxydationsstoffwechsel (so die Verbrennung der Milchsdure) zuriickzufiihren.
Dieser lauft aber, wie insbesondere die Untersuchungen von MEYERHOF und Hrr1,
gezeigt haben, ausschlieflich in der Erholungsphase ab. Mit der dabei frei
werdenden Energie kann also keineswegs die vorausgegangene Zuckung erklirt
werden, sondern nur die folgende. Hiermit gelangen wir an das Grundprinzip.
Arbeitsleistung bzw. Energieaufwand, die mit der Muskelkontraktion einher-
gehen, sind nur méglich auf Kosten der im Muskelsystem aufgespeicherten freien
Energie. Die aus dem chemischen Stoffwechsel stammende Energie wird dazu
verwandt, die Erholung des Muskels zu besorgen, d. h. die urspriingliche Struktur
wieder aufzubauen und ihr wieder die fiir die folgende Kontraktion notwendige
freie Energie aufzuladen. Durch den Stoffwechsel wird das Muskelriderwerk
wieder aufgezogen. Eine Uhr, die nicht aufgezogen wird, kann nicht gehen. Mit
dem Aufziehen der Uhr ist aber ihr Gang, das Ineinandergreifen ihres Rader-
werkes, der Mechanismus ihres Ablaufes, nicht im geringsten erklirt. Ebenso
verhalt es sich mit dem Muskel. Der chemische Stoffwechsel ist eine conditio
sine qua non; er schafft die Voraussetzung fiir die Funktion; die Art ihres Ab-
laufes aber, so die Vorgiinge bei der eigentlichen Muskelkontraktion, erklirt er
nicht. Er kann keine Auskunft dariiber geben, weshalb im Anschluf} an irgend-
einen Erregungsvorgang eine Kontraktion eintritt, d. h. die vorhandene kolloidale
Zellstruktur einen Zusammensturz erlebt oder eine sonstige Verinderung erfihrt,
bei welcher nach auflen hin Arbeit geleistet wird. Bei dem Ablauf dieses
Mechanismus spielen zweifellos die Elektrolyte eine grofBe
Rolle. Von ihnen wissen wir, daB sie fiir den kolloidalen Zustand der Materie und
ihre Zustandsinderungen von groBter Bedeutung sind. Im AnschluBl an diese
theoretische Erorterung sei ein praktisches Beispiel angefiihrt, welches das Ver-
stdndnis fiir die hier aufgeworfenen Fragen férdern bzw. das bisher Erérterte gut
illustrieren wird. Ein isoliertes Froschherz kann mehrere Tage leben, auch wenn
ihm keine sog. Nahrstoffe von auBen zugefiihrt werden. Sein Vorrat an diesen
Substanzen reicht aus, um den Energieverbrauch zu decken. Zur Aufrecht-
erhaltung der Funktion ist aber unbedingt erforderlich, dafl die Nahrfliissigkeit
bestimmte Elektrolyte enthilt. Der Zusatz von Zucker oder Eiweillkérpern
zur Nahrflissigkeit kann fir die Dauer der Lebensfahigkeit des Herzens von
Bedeutung sein; die augenblickliche Herzfunktion wird jedoch nicht beeinfluBt.
Die geringste Anderung in der Zusammensetzung der Elektrolyte ist dagegen
von einer sofortigen Wirkung auf die Herzfunktion begleitet. Eine Vermehrung
des Kaliumgehaltes der Nahrlésung — Genaueres hieriiber werden wir in den

1) ZonDEK, S. G und F. Matagas: Noch nicht verdffentlichte Versuche.
2) MeverHOF: Klin. Wochenschr, S. 392. 1924.
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folgenden Abschnitten erfahren — fiihrt sofort zu einer Abnahme der Kon-
traktionsstirke bzw. zum vollkommenen Stillstand des Herzens und eine Ver-
mehrung des Calciumgehaltes umgekehrt zu einer Steigerung der Kontraktions-
fahigkeit. Mit den dem chemischen Stoffwechsel unterliegenden N#hrstoffen
kénnen wir also auf den eigentlichen Funktionsablauf keinen EinfluBl ausiiben,
wohl aber mit den Elektrolyten. Indirekt hat natiirlich auch der chemische
Stoffwechsel fiir die Funktion eines Zellsystems groffte Bedeutung; denn wenn
— z. B. beim Muskel — durch irgendeine Stérung des fermentativen oder oxyda-
tiven Stoffwechsels die Erholung des Muskels bzw. die Wiederherstellung der
urspriinglichen Struktur (d. h. das Wiederaufziehen des Réderwerkes) nicht in
normaler Weise erfolgen kann, dann muB auch die Funktion (d. h. das Gehen
des Raderwerkes) darunter leiden. Wird ein isolierter Froschmuskel unter Sauer-
stoffabschluf}, d. h. bei Behinderung des oxydativen Stoffwechsels, gereizt, so
ermiidet er viel schneller als bei Anwesenheit von Sauerstoff. Bei Warmbliiter-
organen ist die Abhingigkeit vom Sauerstoff eine noch viel groBlere. In diesem
Sinne ist also auch der Stoffwechsel fiir die Funktion von Bedeutung. Fragen
wir aber, wie ein Zellsystem, das sich im sog. Ruhezustand befindet, aus diesem
in den Funktionszustand iibergeht, wie z. B. beim Muskel die Moglichkeit fiir
die kolloidale Zustandséinderung geschaffen wird bzw. wodurch letztere ausgelost
wird, dann miissen wir die Elektrolyte als diejenigen Korper bezeichnen, die in
dem Ablauf dieser Prozesse eine Rolle spielen. Im Augenblick, in welchem die
Funktion, d. h. die kolloidale Zustandséinderung, einsetzt, beginnt aber auch der
chemische Stoffwechsel; beim Muskel die fermentative Spaltung von Glykogen
in Milchsidure. Die Elektrolyte, die das Auftreten der kolloidalen Zustandsédnde-
rung bedingen, miissen also auch — zum mindesten indirekt — den Ablauf des
chemischen Stoffwechsels beeinflussen. Zwischen dem Elektrolytstoffwechsel und
dem rein chemischen, fermentativen bzw. oxydativen Stoffwechsel miissen innige
Beziehungen bestehen ; dafl dies zutrifft, wird spéter noch im einzelnen dargelegt
werden (s. Kap. V, 6). Mit dem Wort ,,Elektrolytstoffwechsel* seien hier lediglich
die Vorgange zwischen den Elektrolyten und den kolloiden Teilchen der Zelle, also
die kolloid-chemischen Reaktionen, gemeint. Diese miissen in sich die Bedingungen
fiir das Einsetzen und den Ablauf der chemischen Reaktionen enthalten.

Bisher wurde nur vom Muskel gesprochen. Bei den anderen Zellsystemen
bzw. Organen sind die Verhiltnisse im Prinzip auch keine anderen. Wohl kann
die Arbeit, die sie leisten, sich in verschiedener Form #uBern. Beim Muskel
(Skelettmuskel, Herz, glatte Muskulatur der inneren Organe) imponiert die
geleistete Arbeit in der Hauptsache als eine mechanische. Die Niere produ-
ziert Harn, der in seiner Zusammensetzung vom Blut vollkommen abweicht;
so kann sein Molengehalt wesentlich grofler sein. Die geleistete Arbeit kann
als eine osmotische aufgefaBt werden. Ahnlich verhalten sich die anderen
Driisen mit ihren In- und Exkreten. Neben der osmotischen gibt es zweifellos
noch andere Formen von physiko-chemischer Arbeitsleistung. In Frage kommt
Quellungsarbeit, Oberflichenarbeit verschiedener Art sowie elektrische Arbeit
in Form von Ionisierungsspannungen, Aufladungen, Ausbildung der verschieden-
artigsten Potentialdifferenzen und bioelektrischen Strome (s. hierzu Kap. VIII).
Auch chemische Arbeit muBl geleistet werden, da sténdig durch Abnutzung
und Verbrauch lebende Substanz zugrunde geht und wieder ersetzt werden mu8.
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Alle diese Arbeiten verbrauchen Energie. OPPENHEIMER!) sagt hieriiber folgendes:
,»Auf Kosten chemischer Energie werden irgendwelche potentiellen Energien chemi-
scher, mechanischer oder physikochemischer Natur gebildet, dann leisten diese Ar-
beit, und die Arbeit verzehrt sich zu (sekundérer) Wiarme. Alles dient dazu, die Lei-
stungen der Zelle jeglicher Art zu garantieren, die Zelle in jedem Moment in Arbeits-
bereitschaft zu erhalten. Die Arbeitsbereitschaft besteht ebenimVorhandensein von
potentiellen Energien oder Spannkréften mit hoher, freier Energie. Diese aber wer-
den dadurch gebildet, daBl man stabile Gleichgewichte durch Arbeitsleistung am
System aufhebt. Dennim Zustand des stabilen Gleichgewichtes hat das System die
geringste freie Energie, kann also iiberhaupt keine irgendwie geartete Arbeit
leisten. Nur wenn man das System vom Gleichgewicht weg bewegt, also ein Un-
gleichgewicht schafft, schafft man Arbeitsfahigkeit, und um so gréBere, je
weiter das System vom Gleichgewicht entfernt wird, je stirker sozusagen die
Feder gespannt, das Gewicht gehoben wird. Diese Ungleichgewichte gleichen
auch darin gespannten Federn, da sie nach Auslosung und Ausgleich ‘zum
stabilen Gleichgewicht dringen, und dieser Ausgleich kann nur durch Hemmungen,
Widerstinde irgendwelcher Art aufgehalten werden.” Aus dem chemischen
Stoffwechsel stammen, wie schon erértert worden ist, die Energien, die das Zell-
system auf das hohere Potential bringen, d. h. die Feder spannen, welche
arbeitsbereit jeden Augenblick auf den Ausgleich ihres Ungleichgewichtes wartet.
Die Entspannung der Feder, d. h. das Aufheben des Ungleichgewich-
tes, bedeutet Unterbrechung des sog. Ruhezustandes, und dies ist die
Funktion. Das hohere Potential wird auf ein niedrigeres gebracht, die freie
potentielle Energie wird zur Arbeitsleistung (mechanische, osmotische usw.) ver-
wandt. Der ,,Elektrolytstoffwechsel, d. h. die Elektrolyt-Kolloidreaktionen be-
deuten fiir die Entspannung der Feder, also- fiir den Ubergang vom Ruhe- in
den Funktionszustand das gleiche, was der chemische Stoffwechsel fir die
Spannung bedeutet. Betrachten wir von diesem Gesichtspunkte aus nochmals
das Verhalten des quergestreiften Muskels. Im Ruhezustand sind zwei Schichten,
die isotrope und anisotrope, vorhanden. Sie gleichen zwei wenig miteinander
mischbaren Fliissigkeiten (einer kolloid- bzw. lipoidreicheren und einer lipoid-
drmeren). Fiir die Stabilitit eines solchen Systems ist (s. Kap. IIT) das Be-
stehen einer Potentialdifferenz bestimmter GroSe von Wichtigkeit. Wird sie
unter einen kritischen Punkt gesenkt, dann stiirzt das kolloide System zu-
sammen, es kommt evtl. zu einer Ausflockung. Einen Zusammenbruch &hn-
licher Art stellt die Muskelzuckung (also die eigentliche Muskelfunktion) dar;
es tritt eine Vermischung beider Schichten und ihrer Teilchen auf. Die elek-
trische Potentialdifferenz kénnen wir als eine Form der bestehenden poten-
tiellen Energie ansehen. Letztere mufl mit der Funktion zur Entfaltung gebracht
werden. Dal} gerade die Elektrolyte dies bewirken sollen, erscheint verstind-
lich; denn sie sind diejenigen Kérper, von denen wir wissen, dal} sie Einflufl
auf die elektrischen Potentialdifferenzen haben, da sie dieselben bis unter den
kritischen Punkt senken koénnen (s. Kap. III). Es wird hierdurch ein hoheres
Potential auf ein niedrigeres gebracht; dies bedeutet Ausgleich von Ungleich-
gewichten bzw. Ubergang von potentieller in kinetische Energie. Dies ist aber das

h OPPENHEiMER, C.: Energetik der lebenden Substanz. Handbuch der- Biochemie.
2. Aufl.,, Bd. 2. 1923. .

Zondek, Elektrolyte. 6



82 Die Bedeutung der Elektrolyte fiir die Funktion der Zelle.

Wesen der Funktion. — Mit den vorliegenden theoretischen Auseinandersetzun-
gen war beabsichtigt, zu zeigen, da wir schon auf rein deduktivem Wege zu
der Einsicht gelangen miissen, dafl die Elektrolyte mehr als alle anderen Kérper
dazu befdhigt sind, den eigentlichen Funktionsvorgang der Zellen und Gewebe
— gleichgiiltig, ob wir ihn vom Standpunkt der kolloidchemischen Zustands-
anderung oder unter energetischen Gesichtspunkten betrachten — zu regulieren;
sie sind es, die den Ubergang vom sog. Ruhezustand in den Funktionszustand erst
erméglichen. Diesen Deduktionen kommt aber nur der Wert einer Theorie zu,
wenn sie nicht durch die praktischen Erfahrungen bzw. das Experiment eine
Bestatigung erfahren. Ob dies zutrifft, soll in den folgenden Kapiteln dargelegt
werden. Sie sollen uns zeigen, daB die Elektrolyte tatsichlich auf jeder Stufe
der phylogenetischen und ontogenetischen Entwicklung das funktionelle Ge-
schehen der Zellen in denkbar stirkstemn MaBe beeinflussen.

2. Wie der EinfluB der Elektrolyte auf Funktionsvorginge
der verschiedensten Zellsysteme praktisch zum Ausdruck kommt.

Gesetzmafigkeiten der ITonenwirkung.

" Die Erforschung der Elektrolytwirkungen kann als Werk der letzten Jahr-
zehnte angesehen werden. Lange Zeit hat man die im Organismus vorkommenden
anorganischen Salze als mehr oder weniger gleichgiiltige Ballaststoffe angesehen.
Beriicksichtigt wurde fast nur das NaCl, weil es (im Blute wenigstens) in ver-
hiltnismaBig groBer Menge vorkommt. Eine irgendwie spezifische Wirkung wurde
jedoch auch ihm nicht zuerkannt; vielmehr nahm man an, daf} die Aufgabe des
NaCl darin bestehe, den osmotischen Druck der Kérpersifte auf einer bestimmten
Hohe zu erhalten. Es kann nicht bezweifelt werden, dafl unter den osmotisch
wirksamen Stoffen das NaCl an erster Stelle steht; denn alle anderen in Frage
kommenden Substanzen (die anderen Salze, Zucker, Harnstoff usw.) kommen im
Blute und in den anderen Kéorperfliissigkeiten nur in einer im Vergleich zum
NaCl sehr geringen Konzentration vor. Als physiologische Losung wurde noch
bis in die jiingste Zeit die sog. physiologische NaCl-Losung angesehen, deren
Konzentration so stark ist (0,99,), daBl ihr osmotischer Druck dem des Blutes
gleich ist. Die biologische Bedeutung des osmotischen Druckes wurde lange
Zeit weit tiberschitzt. Bei Vorhandensein semipermeabler Membranen kénnen
unter dem Einflull osmotischer Krifte Fliissigkeitsbewegungen stattfinden. Da
man sich von der Zelle hinsichtlich ihrer Struktur die Vorstellung machte, daf} sie
einen Sack darstelle, der von einer halbdurchléssigen Membran umgeben sei,
hat man auch die Fliissigkeitsbewegungen an der Zelle auf osmotische Druck-
wirkungen zuriickzufiihren versucht. Bei kolloiden Systemen hat aber der
osmotische Druck (Makroosmose im Sinne von Vax 1’Horr) fiir die Fliissigkeits-
verschiebungen und damit auch fiir die kolloidale Struktur meist nur eine
untergeordnete Bedeutung. Er tritt hinter der Mikroosmose (Elektroendosmose
usw.) zuriick, die nicht von der Menge der vorhandenen Salze, sondern von ihrer
spezifischen Art abhingig ist. Zum mindesten kommt die Wirkung des osmo-
tischen Druckes in kolloiden Systemen, wenn iiberhaupt, nur in verdnderter
Form zur Geltung, so im Zusammenhang mit den DoNNaNschen Gleichgewichten
(s. Kap. IIT). Der erste, der die biologische Wirkung der Elektrolyte in ihrem
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Grundcharakter erkannte und die Forschung in die richtigen Bahnen lenkte, war
JacqQues Loesl). Seine Leistungen auf diesem Gebiete kénnen zweifellos als
medizinische und biologische GroBtat angesehen werden. Es war sein genialer
Blick, der intuitiv das Richtige erfafte. Die Versuche, die er anstellte, sind
héchst einfach, aber von tiberzeugender Kraft.

a) Die Wirkung der Elektrolyte auf die embryonale Entwick-
lung von Funduluseiern (Ionenantagonismus, Isoionie).

Die Salzbeschaffenheit des Meerwassers gleicht in qualitativer Hinsicht genau
der des Blutes der Tiere und Menschen. In quantitativer Hinsicht stellt das Meer-
wasser aber ein Vielfaches des Blutes dar. Die Gesamtkonzentration der Salze im
Blute entspricht ungeféhr einer 0,9proz. NaCl-Losung (bei Kaltbliitern nur
0,65proz.), die des Meerwassers dagegen einer 3—4proz. Losung. Qualitativ ist
die Ubereinstimmung eine recht weitgehende. So kommen im Blute auf 100
Molekiile NaCl etwa 2 KCI und 1,5 CaCl,, im Meerwasser 2,2 KCI und 2,3 CaCly).
Im Meerwasser, dem physiologischen Aufenthaltsort der Fundulustiere (Fundulus
heteroclitus — ein kleines Meeresteleostier), geht die Entwicklung befruchteter
Funduluseier natiirlich gut vorwirts. Bringt man die Eier in eine reine NaCl-
Lésung (sie kann den gleichen osmotischen Druck wie das Meerwasser haben),
sterben die Eier ab; kein einziges entwickelt sich weiter. Dagegen ist eine Ent-
wicklung in reinem, destillierten Wasser mdglich. Die NaCl-Losung wird zu
einem brauchbaren Medium, wenn ihr geringste Mengen eines Salzes hinzugesetzt
werden, dessen Kation zwei- oder mehrwertig ist (so das zweiwertige Calcium
oder Barium, das dreiwertige Aluminium usw.). Der Zusatz eines Salzes mit
einwertigem Kation (z. B. KCL) hat keinen Einflufl. Wie sehr die Entwick-
lungsféhigkeit der Eier durch Zusatz eines zwei- oder mehrwertigen Salzes be-
glinstigt wird, geht aus folgender Tabelle hervor.

Prozente der sich zum

Zusammensetzung des Mediums Embryo eﬁt_;wickelnden
ier
100 cem 5/;m-NaCl . . . . . . . . . ... .. ... .. 0
100 cem 5/gm-NaCl und 2 cem Im-BaCl, . . . . . . . . . . . .. 90
100 cem 5/;m-NaCl und 2 cem 3/,qm-SrCL, . . . . . . .. . ... 90
100 cem 5/gm-NaCl und 1,5 cem 5/;m-Ca(NO,), - . . . . . . . .. 80
100 cem 5/;m-NaCl und 2 cem Im-MgClL, . . . . . . . . . . . .. 75
100 cem 5/;m-NaCl und 2 cem /gm-CoCl, . . . . . . . . . . .. 88
100 com !*/;,m-NaCl und 8 cem Yfpgm-ZnSo, . . . . . . . . . .. 75
100 cem 5/;m-NaCl und 8 cem Y/yqm-MnCl, . . . . . . . . . . .. 55
100 ccm 5/;m-NaCl und 4 cem Y/ym-NiCl,. . . . . . . . . .. .. 5
100 cem 4/gm-NaCl und 1 cem /g, m-Pb(CH,COOH), . . . . . .. 17
100 cem 5/;m-NaCl und 1 cem Yqom-UO,(NOg), . . . . . . . .. 3

Damit eine so hohe prozentuale Entwicklungsfahigkeit der Eier erreicht wird,
wie in der Tabelle angezeigt wird, muf3 die Aquilibrierung der Salze eine recht
genaue sein. Wenn man Salze mit ein- oder mehrwertigem Kation in beliebigen
Mengenverhéltnissen miteinander vermischt, wird das Resultat ein wesentlich
schlechteres. Ebensowenig wie die Kombination zweier Salze mit einwertigem

) Logs, J.: Americ. Journ. of physiol. Bd. 6, S. 411. 1902; Pfliigers Arch. f. d. ges. Physiol.
Bd. 88, S. 68. 1902.

6*
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Kation (NaCl und KCl) vermag auch die Kombination zweier Salze mit zwei-
wertigem Kation (CaCl, und BaCl,) die Entwicklung der Eier zu foérdern.
Nur bei gleichzeitigem Vorhandensein von Salzen mit verschiedenwertigem
Kation geht die Entwicklung gut vorwérts. Jedes einzelne Kation an sich wirkt
giftig. Kationen verschiedener Ladung dagegen entgiften sich gegenseitig. Dafl
von einer direkten Giftwirkung des einzelnen Ions gesprochen werden kann,
geht daraus hervor, daB — wie schon erwdhnt — destilliertes Wasser fir die
Eier als Medium giinstiger ist als eine NaCl-Losung. Auch fiir die Organ-
funktion der héheren Lebewesen kann — wie wir spater noch sehen werden —
unter gewissen Umsténden destilliertes Wasser als Nahrlosung vorteilhafter sein
als eine NaCl-Losung. — Die Versuche Loxss sind in vielfacher Hinsicht auBer-
ordentlich lehrreich. Zun#chst haben wir ein praktisches Beispiel kennenge-
lernt, durch welches wir auf die grofe Bedeutung, die die Elektrolyte fiir die
Funktion von Zellen haben, in héchst anschaulicher Weise hingewiesen werden.
Wir haben gesehen, wie selbst so komplizierte Vorginge wie die embryonale
Entwicklung von Lebewesen lediglich durch Salze bzw. ihre Ionen beherrscht
werden. Im speziellen haben die Versuche das Bestehen eines Ionenantagonis-
mus- bewiesen, der — wie sich aus den folgenden Ausfiihrungen ergeben wird
— bei der Funktion aller Zellen und Organe eine ungemein grofie Rolle spielt.
Er ist in erster Linie an die verschiedenartige Wertigkeit, d. h. (s. Kap. II)
die verschieden starke elektrische Ladung der Yonen gekniipft (Na ist ein-
fach positiv, Ca zweifach positiv geladen.) Weniger als fiir die Wirkungsart
ist die Ladung fiir den Wirkungsgrad mafigebend. So lehrt uns die Tabelle,
daB von den verschiedenen Salzen mit Kationen gleicher Wertigkeit zur
Aquilibrierung verschiedene Konzentrationen notwendig sind. Eine annéhernd
gleich starke Wirkung wird z. B. durch 2 cem 1m-BaCl, und 2 cem !/gm-
CoCl, erzielt.

Aus den Lorsschen Versuchen kénnen wir noch andere prinzipiell wichtige
Schliisse ziehen. Die Entwicklung der Funduluseier schreitet im Meerwasser
gut vorwirts; eine Entwicklung ist aber auch im destillierten Wasser méglich. In
NaCl-Losung dagegen gehen die Eier zugrunde, auch wenn der osmotische Druck
der NaCl-Lésung und des Meerwassers gleich stark ist. Andererseits bestehen
zwischen Meerwasser und destilliertem Wasser hinsichtlich des osmotischen Druckes
die denkbar grofiten Unterschiede; trotzdem kénnen aber beide der Entwicklung
der Eier forderlich sein. Die Wirkung der Salze bzw. ihrer Ionen hangt also sicher-
. lich nicht mit ihrer osmotischen Druckwirkung zusammen ; vielmehr ist sie an die
* spezifische Natur des einzelnen Ions gebunden. Unsere theoretischen Erwigungen
~ finden also in den erwihnten Versuchen eine einwandfreie Bestatigung. Als
" physiologische Losungen kénnen demnach nicht solche bezeichnet werden, die
' durch die Gleichheit des osmotischen Druckes ausgezeichnet sind, sondern die
gleiche Kombination bestimmter Ionen aufweisen. Hierin offenbart sich die
Wandlung, die unsere Anschauung vom Wesen der Salzwirkungen durchgemacht
hat. Ihren praktischen Ausdruck findet sie in dem Ersatz der physiologischen
NaCl-Losung durch die Ringerl6sung. Letztere enthilt namlich die wichtig-
sten anorganischen Blutsalze in dem natiirlichen Kombinationsverhiltnis. Sie dient
als kiinstliche Néahrlosung fiir Kalt- und Warmbliiterorgane. Die Zusammen-
setzung ist folgende: 0,69, NaCl (fiir den Warmbliiter 0,89, NaCl), 0,029, CaCl,,
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0,01% KCl, und 0,01%, NaHCO,. Als Néhrlosung fiir Warmbliiterorgane kann
man statt der Ringerlosung auch die LockEsche oder TEYRODEsche Losung ver-
wenden. Letztere ist in der Weise modifiziert, daB sie auler den genannten Salzen
noch MgCl,, NaH,PO, und Traubenzucker enthilt. Ihre genaue quantitative
Zusammensetzung ist folgende: 0,89, NaCl, 0,03%, KCl, 0,029, CaCl,, 0,01%,
MgCl,, 0,005% NaH,PO,, 0,059, NaHCO; und 0,1%, Traubenzucker. Es soll
nicht behauptet werden, da der osmotische Druck im Organismus gar keine
Rolle spielt; soweit aber die direkte Beeinflussung des Funktionszustandes oder
des Funktionsgrades eines Organes in Frage kommt, tritt die osmotische Druck-
wirkung der Salze hinter der spezifischen Tonenwirkung ganz zuriick. Von kiinst-
lichen Néhrlosungen miissen wir verlangen, dall neben der Isotonie auf jeden
Fall eine Isoionie besteht. —

b) Elektrolyte und kiinstliche Befruchtung.

Wie die Entwicklung der Funduluseier wird — wenigstens im Prinzip —
alles funktionelle Geschehen im tierischen Organismus durch die Elektrolyte
und ihre Ionen beeinflullt. Wir begegnen fast immer den gleichen Regeln. Be-
vor wir im einzelnen hierauf eingehen, soll noch eine andere Gruppe von
Versuchen besprochen werden, die unser Interesse deshalb in Anspruch nehmen
diirften, weil sie, abgesehen von den an sich sehr iiberraschenden praktischen
Versuchsergebnissen, von neuem eine Bestitigung unserer theoretischen Er-
orterungen bringen. Sie zeigen ndmlich, wie sehr funktionelle Vorgénge und
kolloidale Zustandsinderungen miteinander verkniipft bzw. voneinander ab-
héngig sind. — Dal bei bestimmten tierischen Eiern eine gewisse Ent-
wicklungsanregung, z. B. das Entstehen der Befruchtungsmembran, auch
ohne Spermatozoon méglich ist, so durch Einwirkung von Chloroform, Toluol
u. a., konnte schon von O. und R. HErTWIG!), HERBST?) u. a. in Einzelver-
suchen gezeigt werden. MEaDp gelang der Nachweis, daBl Zusatz von Kalium
zum Seewasser geniigt, um im unbefruchteten Ei von Chaetopterus Kern-
teilungen hervorzurufen. Systematische Untersuchungen hat aber erst J. LoEs3)
angestellt. Die kiinstliche Parthenogenese gelang ihm auf verschiedene
Weise. Vermehrung des Kochsalzgehaltes, evtl. auch Zusatz von Zucker (also
Hypertonie) bei gleichzeitiger Steigerung der OH-Tonenkonzentration reichten
aus, um die Entwicklung unbefruchteter Seeigeleier bis zum Larvenstadium
zu erzielen. Bei anderen Eiern (z. B. den von Chaetopterus und vom Seestern)
war auch die osmotische Druckerhéhung nicht notwendig; vielmehr geniigte
im ersteren Falle der Zusatz von Kalium und Siduren, im letzteren Falle
allein der von Siuren. Die Entwicklung der Eier auf dem eben geschilderten
Wege vollzog sich jedoch ohne Bildung der sog. Befruchtungsmembran, DaB ihr
Entstehen eine kolloidale Zustandsinderung darstellt, ist selbstverstindlich.
Loes hat nun erkannt, daf3 alle Eingriffe, die zur Bildung der Membran fithren,
den natiirlichen Befruchtungsvorgang ersetzen. dJedenfalls ist auf diese Weise
das Entstehen von Larven wohl méglich. Vor allem sind es bestimmte chemische

1) Hertwi, O. u. R.: Untersuchungen zur Morphologie und Physiologie der Zellen,
Jena 1887.

%) Hersst, C.: Biol. Zentralbl. Bd. 13, S. 14. 1893.

3) LoEs, J.: Die chem. Entwicklungserregung des tierischen Eies. Berlin 1909.
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Agenzien (einbasische Fettsiduren, Saponine, Glykoside wie Solanin und Digi-
talin), mit deren Hilfe die Bildung der Membran gelingt. Der relativ kurzdauern-
den Einwirkung der genannten Substanzen mullte aber — wenigstens in der
Mehrzahl der Fiélle — eine Nachbehandlung mit hypertonischer NaCl-Lésung
folgen; sonst kommt es zwar auch zur Membranbildung, aber anschliefend daran
zur Cytolyse. Wie LoEB zeigen konnte, gelingt die kiinstliche Parthenogenese
bzw. die Membranbildung iiberhaupt mit allen cytolytisch wirkenden Stoffen;
doch darf die Einwirkung nicht eine so langdauernde sein, dal Cytolyse erfolgt.
Der Nachbehandlung mit NaCl kommt nach LoEs die Bedeutung zu, die schid-
lichen Nebenwirkungen der Membranbildung zu beseitigen. Die Bedeutung der
Spermatozoen fiir die Befruchtung sieht LoEB ebenfalls in der Bildung eines
Lysins bzw. darin, daB mit ihm Lysine in die Eizelle hineingebracht werden.
Da diese aber spezifisch, arteigen sind, fithren sie nicht zu der schadlichen Neben-
wirkung, die bei der kiinstlichen Befruchtung die Nachbehandlung erfordert.
Die LoEesschen Versuche sind fiir uns aus den verschiedensten Griinden von
Interesse. Zunidchst zeigen sie uns, daf3 selbst so wichtige funktionelle Vorginge
wie Befruchtung und Entwicklung durch Salze bzw. Ionen hervorgerufen werden
kénnen. Neben der Hypertonie sind es vor allem die OH-Ionen, welche diesen
wohl bedeutungsvollsten ProzeB im Leben der Zelle auslésen. Was die OH-
Ionen bewirken, kann auch durch andere rein kolloidchemische Prozesse erreicht
werden ; jeder Eingriff, der Membranbildung zur Folge hat (z. B. die Behandlung
mit bestimmten Giften) fiihrt auch zur Weiterentwicklung, (Gifte und Ionen
koénnen also Gleichwertiges bewirken; wir wollen uns spéiter dessen erinnern.)
Bei den Eiern von Seetieren, welche eine natiirliche Tendenz zur Entwicklung
ohne Samenbefruchtung haben, so den Seesterneiern, geniigen — wie LOEB
annimmt — wahrscheinlich schon die OH-Ionen des Seewassers oder die durch
die Eier oder Bakterien gebildete Kohlensiure, um die Membranbildung zu
veranlassen. — Nach dem Trgebnis der angefiihrten Versuche kann kein
Zweifel dariiber bestehen, daB zwischen Ionenwirkungen und kolloidchemischen
Vorgingen sehr nahe Beziehungen bestehen miissen. Auch die Wirkung der
Ionen diirfte — selbst in den Fillen, in denen sie zur kiinstlichen Befruchtung
ohne Membranbildung fiihrt — auf kolloidchemische Beeinflussung der Eizelle
zuriickzufithren sein; die Membranbildung ist nur eine Form der kolloidalen
Zustandsidnderung.

DaB Ioneneinfliisse bzw. kolloidchemische Strukturverinderungen Partheno-
genese bewirken konnen, ist fiir uns noch in anderer Hinsicht lehrreich. Wie
O. WaRrBURG!) nachgewiesen hat, steigt der Sauerstoffverbrauch des Kies
mit dem Augenblick der Befruchtung ungemein stark an, etwa um das
Sechsfache. Der oxydative Stoffwechsel nimmt an Intensitit zu, was nicht
iiberraschend ist; denn der Ubergang der Eizelle aus dem ruhenden Zustand
vor der Befruchtung in den tétigen nach der Befruchtung stellt eine starke
Steigerung des Funktionszustandes der Zelle dar. Dafl die Zunahme der Oxy-
dationen nicht darauf zuriickzufiihren ist, daB mit den Spermatozoen oder
den zur kiinstlichen Parthenogenese notwendigen Agenzien Stoffe in die Ei-
zelle gebracht werden, die als Fermente bzw. Katalysatoren wirken, hat LoEs
indirekt bewiesen. Wire dies namlich der Fall, dann miiBte eine Kombina-

1) WarBURG, O.: Hoppe-Seylers Zeitschr. f. physiol. Chem. Bd. 57, S.1. 1908.
ppe-Sey. y
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tion von natiirlicher und kiinstlicher Parthenogenese die Geschwindigkeit der
Entwicklung vergroBern. Dies trifft aber nicht zu. Zwischen der Ionenwirkung
bzw. der zur kiinstlichen Befruchtung fithrenden kolloidchemischen Zustands-
dnderung einerseits und der Steigerung des chemischen oxydativen Stoffwechsels
andererseits muB ein direkter Zusammenhang bestehen. Der Ablauf der kolloid-
chemischen Reaktionen (d. h. des sog. Elektrolytstoffwechsels) mufl — wie
S. 80 ausgefiihrt worden ist — die Bedingung fiir das Einsetzen bzw. die
Steigerung des chemisch-fermentativen bzw. oxydativen Stoffwechsels schaffen
(Naheres s. V, 6).

¢) Der Ionenantagonismus als Allgemeinerscheinung
(Anionen- und Kationenwirkung).

Die Versuche LoEBs an den Funduluseiern haben uns mit der Bedeutung
der Ionenkombination und des Ionenantagonismus vertraut gemacht. Auch
haben wir den Einflul der Wertigkeit bzw. der elektrischen Ladung der Ionen
kennengelernt. Den gleichen Erscheinungen wie bei den Funduluseiern begeg-
nen wir im Prinzip auch bei allen héheren tierischen Organismen. Wie schon
erwihnt, enthalten Meereswasser und Blut die gleichen Elektrolyte und zwar
in fast anndhernd demselben Verhiltnis. Dies ist kein Zufall. Zu den
Kationen des Blutes gehort das Natrium, Kalium, Calcium und Magnesium.
Die Anionen haben nach Loew fiir die Entwicklung der Funduluseier keine
wesentliche Bedeutung. Ob z. B. NaCl oder NaNO,; verwandt wird, ist
gleichgiiltig. Wie wir noch sehen werden, iiben auch die Anionen der Kor-
perfliissigkeiten keinen direkten EinfluB auf den Funktionsablauf der Zellen
aus; zum mindesten steht ihre Wirkung in dieser Beziehung weit hinter der
der Kationen zuriick. Eine groBe Bedeutung kommt den Anionen dagegen fiir
die Pufferungsvorginge zu (s. Kap. VI). Von den genannten Kationen ist das
Natrium und Kalium einwertig, d. h. einfach positiv geladen, das Calcium und
Magnesium zweiwertig, d. h. zweifach positiv geladen. Das Magnesium nimmt
in vieler Beziehung eine Ausnahmestelle ein und wird deshalb von uns in einem
besonderen Kapitel behandelt werden. Der gleiche Antagonismus, der bei den
Funduluseiern zwischen den ein- und zweiwertigen Kationen besteht, ist auch
bei den hoheren Lebewesen auf jeder Stufe der phylogenetischen und ontogene-
tischen Entwicklung nachweisbar. Am héufigsten tritt er unter den kérper-
eigenen Kationen zwischen den K- und Ca-Ionen in Erscheinung; ein Antagonis-
mus besteht auch zwischen den Na- und Ca-Ionen, allerdings in abgeschwéchter
Form. Die Na- und K-Tonen dagegen wirken meist — keineswegs immer —
synergistisch. Wie der Antagonismus zum Ausdruck kommt, ist an folgendem
Beispiel zu ersehen.

Ionenantagonismus und Blastulabildung. Nach HErsst!) laft
sich die Entwicklung von Seetieren wie Sphaerechinus im Stadium der Bla-
stulabildung durch Anderung des Salzgehaltes des Meerwassers stark beein-
flugsen. In K-freiem Meerwasser verliert die Blastula an GroBe, nimmt ein
triitbes Gewebsaussehen an und vermag nicht, die vakuoldre Beschaffenheit der
Wandung einer normalen Blastula zu erzielen. Bei Fehlen von Ca dagegen

1) Hersst: Arch. {f. Entwicklungsmechanik Bd. 9, S. 424. 1900 u. Bd. 17, 8. 440. 1904.
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kommt es iiberhaupt nicht zur Bildung von geschlossenen Larven. Die Bla-
stula 16st sich in gewimperte Zellen auf. Einmal ist also die Vakuolenbildung
zu gering, das andere Mal (Fehlen von Ca) gewissermaflen zu stark, so daf das
Zusammenhalten der einzelnen Zellen unmdoglich wird. Die normale Blastula-
form ist abhingig von einem bestimmten Gleichgewichtszustand der K- und Ca-
Tonen. Ihre antagonistische Wirkungsweise verhindert, dal die Entwicklung
der Blastula nach der einen oder anderen Seite zu stark wird. — Es sei bereits
an dieser Stelle darauf hingewiesen, dal es sich bei den genannten Ionenwir-
kungen — was auch von SpIro?) betont wird — nicht um echte, sondern nur schein-
bare Antagonismen handelt; hebt z. B. das Kalium die Calciumwirkung auf und
umgekehrt, so braucht dies nicht darauf zu beruhen, daB die beiden genannten
Tonen qualitativ génzlich verschiedene Zellreaktionen auslésen. Schon ein quan-
titativer Unterschied in der Beeinflussung eines bestimmten Vorganges kann
zu Wirkungen fiihren, die nach auflen als antagonistische imponieren. Hin-
gewiesen sei auf das Verhalten der Gelatine, die — wie in den HOFMEISTER-
schen Reihen zum Ausdruck kommt — durch Salze in ihrem Quellungsver-
mogen verschieden stark .- beeinflut wird (s. S. 37). Der Unterschied ist ein
rein quantitativer; nach auBen aber kann die Wirkung der an den beiden
Enden der Reihe stehenden Ionen (SO, und Tartrat einerseits, J und SCN
andererseits) als eine antagonistische erscheinen; erstere hemmen, letztere for-
dern die Quellung im Wasser.

Jonenantagonismus und Bakterienentwicklung. Kurz erwdhnt
sei der Einflul, den die Elektrolyte auf die Entwicklung von Bakterien aus-
iiben kénnen. Wie v. E1sLER2) gezeigt hat, erfihrt das Leben von Cholera-
vibrionen durch Salze mit ein- oder mehrwertigem Kation erhebliche Sto-
rungen. Insbesondere kann es zu einer starken Ausbildung von Involutions-
formen kommen. Bei geeigneter Mischung der genannten Kationen bleibt diese
pathologische Wachstumsform aus. —

Die Bedeutungder Elektrolyte (speziell des Jonenantagonis-
mus) fir Herzfunktion und Atmung (Reaktionstheorie der
Atmung). Im embryonalen Stadium stellt die an die Befruchtung sich an-
schlieBende Entwicklungsphase die Hauptfunktion der betreffenden Zelle dar. Daf3
die Elektrolyte und ihre Ionen bei Ablauf dieser Funktion eine sehr groe Rolle
spielen, diirfte durch die bisherigen Darlegungen hinreichend bewiesen sein. —

Wie macht sich der EinfluB der Elektrolyte auf die Funktionsvorgénge bei
den Tieren geltend, die ihre Entwicklung schon abgeschlossen haben? Soweit
hohere Lebewesen in Frage kommen, laBt sich diese Frage aus erklédrlichen
Griinden am besten auf Grund von Beobachtungen einzelner bestimmter Funk-
tionen, d. h. durch das Studium am isolierten Organ, beantworten. Zu den ge-
eignetsten Objekten gehort das Herz (besonders des Frosches). Das isolierte
Froschherz (man 146t es nach der von W. STRAUB angegebenen Methode an einer
Kaniile, die von der Aorta in den Ventrikel eingefiihrt wird, arbeiten) kann
— wie schon an anderer Stelle erwidhnt wurde — tagelang unter reiner Salzdidt
(die Néhrlosung wird durch die Kaniile zugefiihrt) arbeiten. Die fiir Aufrecht-

1) Spiro: Schweiz. med. Woch. 1921, Nr. 25 und Verhdlg. der dtsch. Naturforscher-
versammlung Leipzig 1922.
%) v.EisLER: Zentralbl. f. Bakteriologie,Parasitenk. u. Infektionskrankh. Bd. 51, 8.546. 1909.
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erhaltung der normalen Funktion notwendige Néhrfliissigkeit ist die Ringersche
Losung (s. S.84). Jede Anderung ihres Elektrolytgehaltes ist von einer so-
fort eintretenden starken Wirkung auf die Funktion begleitet. Eine Vermehrung
des Kaliumgehaltes (d. h. ein relatives Kaliumiibergewicht) fiihrt zu einer Vermin-
derung der Kontraktionsstéarke. Ist der Kaliumzusatz betriachtlich (Erh6hung von
0,019, auf etwa 0,06%,), kann das Herz auch in vollkommener Diastole stehenblei-
ben (s. Abb. 3). Erhéhung des Calciumgehaltes dagegen (relatives Calciumiiber-
gewicht) fithrt zu

einer  Verstirkung

der Systole bzw. zum

Stillstand in Systole

(s. Abb. 4). Wird

innerhalb  gewisser

Grenzen beides, also

sowohl der Kalium-

wie der Calciumge-

halt, erhoht, so bleibt

die Funktion eine Ringerldsung. Abb. 3. Zusatz von KCl,
annahernd normale.

Fehlt der Néhrlosung das Calcium, tritt ebenfalls eine Verstirkung der Dia-
stole bzw. ein diastolischer Stillstand ein; denn durch die Entfernung des Cal-
ciums wird auch nichts anderes als ein relatives Kaliumiibergewicht ge-
schaffen. Wird neben dem Calciumgehalt auch der an Natrium und Kalium
stark reduziert, ist die Herzfunktion

zum mindesten eine Zeitlang eine

wesentlich bessere als bei Fehlen

von Calcium allein [S. G. ZoNDEK?)].

Dies Liegt daran, daB die Zellfunk-

tion mehr von dem relativen Ver-

héltnis der einzelnen Jonen zuein-

ander als von ihrer absoluten Menge

abhingt. Hieraus ist auch zu er-

sehen, daf3 die osmotische Druckwir-

kung der Salze hinter der spezifi-

schen Wirkung ihrer Ionen zuriick- Ringerltisung. Zusatz von Cacl,,
bleibt. Dafiir sprechen aber noch Abb, 4.

andere Momente. Die Natriumwir-

kung &dhnelt am Herzen sehr der des Kaliums. Natriumvermehrung (Er-
bhohung des NaCl-Gehaltes von 0,6 auf 19,) hat eine diastolische Herz-
wirkung zur Folge. Verminderung des NaCl-Gehaltes (von 0,6 auf etwa
0,29,) ist gleichbedeutend mit einer relativen Ca-Vermehrung; es muf} also
— was auch tatsdchlich der Fall ist — zu einer systolischen Herzwirkung
kommen. Unter den Salzen der Ringerl6sung iibt das NaCl, dessen Konzentration
betrichtlich grofler ist als die aller anderen, den gréBten osmotischen Druck
aus. Wire die Herzwirkung, die durch die NaCl-Verminderung hervorgerufen
wird, durch die Erniedrigung des osmotischen Druckes bedingt, dann mii3te

1) ZONDEK, 8. G.: Biochem. Zeitschr. Bd. 121, S. 87. 1921.
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die Wirkung ausbleiben, wenn man die fehlende NaCl-Menge durch isotonische
Mengen anderer osmotisch wirksamer Substanzen (z. B. Zucker, Harnstoff usw.)
ersetzt. Dies ist aber nicht der Fall [Hormann?!), Saka1?), S. G. ZoNDEK?)]. —
Erhéhung des NaCl-Gehaltes (von 0,6 auf 1,09%,) fihrt dhnlich wie Kaliumver-
mehrung zu einer diastolischen Herzwirkung. Dafl auch diese Beeinflussung der
Herzfunktion nicht auf eine Steigerung des osmotischen Druckes zuriickzufiihren
ist, geht daraus hervor, daB alle anderen Stoffe, die eine osmotische Druckerh6hung
bewirken (z. B. Zusatz von Traubenzucker, Harnstoff oder auch Lithium-
chlorid zur Ringerlésung), eine systolische Herzwirkung hervorrufen (S. G. Zox-
DEK). Es ist sehr wahrscheinlich, daB der osmotische Druck, der durch den
physiologischen NaCl-Gehalt gegeben ist, fiir die Herzarbeit der optimale ist;
grofle Schwankungen sind sicherlich nicht belanglos. Die Kochsalzwirkung
aber, die sich beim Herzen in der angegebenen Weise in der momentanen
Beeinflussung seiner Funktion geltend macht, ist nicht die Wirkung des Salzes,

Ringerl6sung. Nihrlosung bestehend aus NaCl+KCl. Zusatz von CaCl,.
Abb. 5.

sondern die spezifische Wirkung des Natriumions. Dafl die Natriumwirkung der
des Kaliums nahesteht, ist schon hervorgehoben worden. Beide wirken auf das
Herz in diastolischem Sinne ein. Es kann, wie aus folgendem hervorgeht, zu
einer Summation ihrer Wirkung kommen. Beschickt man das Herz mit einer
Nihrlosung, die nur aus NaCl besteht, werden die Systolen sofort sehr klein;
fiigt man dieser NaCl-Lésung die physiologischen KCl-Mengen hinzu, wird
die Herzfunktion noch schlechter; es kommt zum vollkommenen diastolischen
Stillstand. Zusatz der physiologischen CaCl,-Mengen stellt die normale Funktion
wieder blitzartig her (s. Abb.5). Letztere ist — wie aus dem bisher Gesagten

Nac-: K Jede Anderung des

Quotienten zugunsten des Zahlers (Na -+ K) hat eine sofortige diastolische, die
des Nenners (Ca) eine sofortige systolische Wirkung zur Folge. Da die Bedeu-
tung der genannten Kationen fiir die Funktion des Herzens (fiir die der anderen
Organe gilt das gleiche) nur inihrer gegenseitigen Wechselwirkung zu verstehen

hervorgeht — eine Funktion des Gleichgewichtes

1) HormaNnN, F. B.: Biochem. Zeitschr. Bd. 66, S. 293, 1915 und Bd. 156, S. 278,
1925. .

2) Sagrar: Zeitschr. f. Biol. Bd. 62, S. 295. 1913.

3) ZONDEK, S. G.: L c.
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ist, kann die Darstellung ihrer Wirkungsweise nicht gesondert erfolgen. —
Der EinfluB der Anionen auf die Herztitigkeit ist viel geringer als der der
Kationen. So hat der Zusatz von Lithiumchlorid (bis zu 0,339,) — wie schon
erwihnt worden ist — fiir die Herzfunktion keine andere Bedeutung als die von
Traubenzucker und Harnstoff. Eine Chlorionenwirkung kommt hier also nicht
in Frage. Eine Ringerlosung, die in der Weise modifiziert ist, daB sie statt NaCl,
KCI und CaCl, die entsprechenden Brom- oder Jodsalze enthilt, stellt fiir das
Herz ebenfalls eine Nihrlosung dar, mit der es — wenigstens eine Zeitlang —
seine Funktion in normaler Weise aufrechterhalten kann. Die Lebensfihigkeit
des Priparates ist jedoch herabgesetzt; nach einiger Zeit (1/,—1 Std.) kénnen
betrichtliche Stérungen (Verminderung der Kontraktionsstirke, evtl. auch Still-
stand oder Anderungen im Rhythmus) auftreten; diese Wirkung, die auf die
Anionen bezogen werden muB, ist jedoch eine andere als die, welche wir
bei den Kationen beobachten. Letztere vermdégen die Herzfunktion momentan
zu beeinflussen, so die Diastole oder Systole zu verstidrken oder abzuschwichen.
Fahnden wir nach Kérpern, die fiir die Auslésung funktioneller Vorginge
in Frage kommen (s. S.79), so miissen wir von ihnen unbedingt verlangen,
daB sie ihre Wirkung blitzartig entfalten konnen. Dies trifft beim Herzen fiir
die Kationen, nicht fiir die Anionen (zum mindesten nicht fiir die physiologisch
vorkommenden) zu. — Bei der Beurteilung der Wirkung der verschiedenen
Anionen kann man folgendem Irrtum unterliegen. Ernahrt man das Frosch-
herz statt mit NaCl mit Na,JIPO,, dann werden die Herzkontraktionen
wesentlich stirker; dies liegt aber nicht an der verschiedenartigen Wirkung
des Cl- und PO,-Tons, sondern daran, daB NaCl neutral, Na,HPO, alkalisch
reagiert. Die systolische Wirkung des Na,HPO, ist auf die Vermehrung der
OH-Ionen zuriickzufithren. DaB die H- und OH-Ionen fiir das funktionelle
Geschehen von Zellen von groSter Bedeutung sein konnen, haben wir schon
bei der Besprechung der LoEzmschen, die kiinstliche Befruchtung betreffenden
Versuche erfahren. Aber auch bei den héheren Organismen ist der EinfluB
ein hochst bedeutsamer. So haben Untersuchungen von WINTERSTEIN!) uns
gelehrt, daB das Atemzentrum nicht — wie man frither annahm — durch
die Kohlensédure des Blutes, sondern in erster Linie durch die H-Tonen erregt
wird. Das Atemzentrum wiirde sich demnach im Prinzip genau wie das Herz
verhalten, bei dem — wie soeben erliutert wurde — die verschiedenartige Wirkung
des salzsauren und phosphorsauren Natriums (NaCl und Na,HPO,) nicht oder
zum mindesten viel weniger durch die verschiedenen Séuren (also die Cl- bzw.
HPO,-Ionen) als durch die verschiedene H-Ionenkonzentration hervorgerufen
wird, die die beiden Salzlésungen auszeichnet. DaB die Anionen an der Wirkung
evtl. auch beteiligt sind, soll nicht geleugnet werden. HASSELBACH2?) vermutet
dies auch hinsichtlich der Wirkung der Séuren auf das Atemzentrum. Ein sehr
anschaulicher Versuch, den WINTERSTEIN ausgefithrt hat, ist folgender. Neu-
geborene Kaninchen, die von der Aorta aus mit O, gesittigter Ringerlosung
durchspiilt werden, verfallen alsbald in Apnoe. Atembewegungen lassen sich
in diesem Zustand hervorrufen, wenn man der Losung Kohlensiure zusetzt;
der gleiche Erfolg tritt aber auch bei Zusatz von Salzsdure, Weinséure und an-

1) WinrersTEIN: Pfliigers Arch. f. d. ges. Physiol. Bd. 138, S. 167. 1911.
2) HASSELBACH: Biochem. Zeitschr. Bd. 46, S. 403. 1912.
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deren Siduren auf. Wihrend das Ansteigen der [H'] iiber einen bestimmten
Wert zur Erregung des Atemzentrums fithrt, hat das Sinken der [H7], d. h.
die Zunahme der [OH'] eine Abnahme der Erregbarkeit zur Folge. Infusion
von Laugen schriankt z. B. die Lungenventilation ein. An der Richtigkeit dieser
WinTeErsTEINSchen Reaktionstheorie der Atmung ist ein Zweifel kaum
mehr méglich; denn das gesamte bisher bekannte Tatsachenmaterial 1af8t sich
unter diesen Gesichtspunkten zwanglos erkliren (s. Kap. VI). Erwihnt sei,
daB neben den H- und OH-Ionen auch andere Ionen Einflufl auf die Erregbar-
keit des Atemzentrums haben. Die K-, HPO,- und H,PO,-Ionen erhéhen sie,
die Ca- und Mg-Ionen setzen sie herab [Kr. GOLLwITZER-MEIER !)]. Auch in
dieser Beziehung verhilt sich das Atemzentrum also &hnlich wie die ver-
schiedenen Zellgruppen des Herzens. — Uber die Einzelheiten der H- und
OH-Tonenwirkung am Herzen sei folgendes mitgeteilt. Sie ist der der K-
und Ca-Ionen sehr &dhnlich. Infolge ihres Bicarbonatgehaltes ist die Ringer-
losung ganz schwach alkalisch (das pg betragt ungefahr 7.3). Jede Er-
héhung der [H] hat eine diastolische Wirkung, jede Verminderung der [H'}
eine systolische Wirkung zur Folge. Bei einem py der Néhrlosung von ungeféhr 6
tritt diastolischer, bei einem pg von 8 systolischer Ventrikelstillstand ein
[CLARK?)]. Unter den Elektrolyten der Nahrlosung (AuBenelektrolyten) wirken also
die H- wie die K- bzw. auch die Na-Tonen, die OH- wie die Ca-Ionen. Die Wirkung
des OH-Ions ist eine intensive, obgleich es ein Anion ist; dies braucht aber nicht
zu iiberraschen, da auch sonst (wenn es sich um Beeinflussung kolloider Systeme
handelt) die H- und OH-Ionen eine vollkommene Ausnahmestellung einnehmen.
DaB die H- und OH-Ionen einerseits, die Na-, K- und Ca-Ionen andererseits
die gleiche Wirkung ausiiben, ist kein Zufall; denn zwischen ihnen bestehen auch
innere Beziehungen. Eine Anderung der Kationenzusammensetzung fithrt nim-
lich — nach F. Kraus und S. G. ZoNDEK 3) — auf dem Wege iiber die Kolloid-
elektrolyte auch zu einer Anderung des H- und OH-Ionengleichgewichtes. Naheres
hieriiber s. S. 109.

Das Verhalten des Warmbliiterherzens unterscheidet sich im Prinzip in nichts
von dem des Kaltbliiters; nur ist die Empfindlichkeit des ersteren gegeniiber
den Hlektrolyten eine noch grofere. Der Antagonismus K—Ca besteht in der
gleichen Weise. Calcium wirkt systolisch [Gross#)], Kalium diastolisch [HERING?)].
Bisher war nur von dem Einfluf} der Elektrolyte auf die systolische und diastolische
Funktion des Herzmuskels die Rede. Auf die anderen Herzteile ist die Wirkung der
Elektrolyte aber durchaus keine geringere. Es gibt iiberhaupt keinen Herzabschnitt
bzw. keine funktionelle AuBerung eines Herzteiles, die nicht durch die Elektro-
lyte entscheidend beeinflult werden kénnten. Bei einem durch Stanniusligatur
stillgelegten Froschventrikel fiihrt Calcium zu einer Steigerung, Kalium zu einer
Herabsetzung der Erregbarkeit [Lussanaé), ABDERHALDEN und GELLHORNY),

1) GoLLwITZER-MEIER, KL.: Biochem. Zeitschr. Bd. 151, S. 54. 1924.

2) CraRrk: Journ. of pharmacol. a. exp. therap. Bd. 4, S. 425. 1913,

3) Kravus, F. u. S. G. Zoxnpek: Klin. Wochenschr. 1922, Nr. 20.

1) Gross: Pfliigers Arch. f. d. ges. Physiol. Bd. 99, S. 264. 1903.

5) Hering: Pfliigers Arch. f. d. ges. Physiol. Bd. 161, S. 544. 1915.

6) LussaNa: Arch, internat. de physiol. Bd. 11, S. 1. 1912.

7) ABDERHALDEN u. GELLHORN: Pfliigers Arch. f. d. ges. Physiol. Bd. 183, S. 303. 1920.
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RorsercER und WINTERBERG!)]. In gleicher Weise wird auch die Reiz-
leitung beeinfluBt. So wird bei Erndhrung des Herzens mit calciumfreier
Ringerlosung das Intervall zwischen Atrium- und Ventrikelsystole vergréBert.
Auf die Frequenz des Herzschlages haben die Elektrolyte ebenfalls Einflufi.
Calciumiibergewicht fithrt im allgemeinen zu einer Beschleunigung, Kalium
zu einer Verlangsamung des Herzschlages; bei zu starker Dosierung kann
jedoch durch Ca auch Verlangsamung herbeigefithrt werden. Ferner sei be-
tont, daBl die hier beschriebenen Funktionsinderungen nicht in gleicher
Weise fortbestehen miissen. Wird dem Herzen Calcium in vermehrter Menge
zugefithrt, so kann es allméhlich zu einer Anpassung und hiermit zu einer
Anderung der urspriinglichen Wirkungserscheinungen kommen. Auf diese
praktisch sehr wichtigen Fragen wird an anderer Stelle eingegangen werden
(s. S.142). Der EinfluB auf die Pulsfrequenz stellt in erster Linie eine Wirkung
auf die Ganglien des Sinusgebietes dar. In welcher Weise dieses durch die Elek-
trolyte beeinfluBt wird, ist noch nicht ganz sichergestellt. Da Ca meist zur
Pulsbeschleunigung, K zur Pulsverlangsamung fithrt, ist anzunehmen, daB
Ca die Erregbarkeit der Ganglien des Sinusgebietes steigert, K dagegen herab-
setzt. Nach Versuchen von Korm und Pick?) am isolierten Préparat scheint
jedoch das Gegenteil der Fall zu sein. K fiihrt zu einer Beschleunigung, Ca zu
einer Verminderung der Sinuserregungen. Was die automatischen Ganglien
des Herzventrikels betrifft, so ist sicher, daB} sie durch Ca (besonders stark
auch durch Ba) erregt werden (KoLm und Pick). Beide fithren deshalb auch
héufig zum Auftreten von ventrikuliren Extrasystolen. Wie schon erwihnt,
bestehen in der Elektrolytempfindlichkeit Unterschiede zwischen Warm- und
Kaltbliiterherzen. Aber auch die einzelnen Teile desselben Herzens verhalten
sich in dieser Beziehung verschieden. So ist nach F. B. Hormann®) der Vor-
hof des Froschherzens gegeniiber NaCl weniger empfindlich als der Ventrikel.
Die zur Erzielung eines sichtbaren Effektes notwendigen Kalium- und Calcium-
mengen sind beim Ventrikel kleiner als beim Vorhof und bei diesem kleiner
als beim Sinus [E. JAcos?!)]. Schon dieser verschiedenen Empfindlichkeit wegen
konnte eine Anderung in der Elektrolytzusammensetzung Stérungen in der
Zusammenarbeit der Herzteile, d. h. Rhythmusinderungen, bedingen. Letz-
tere konnen aber auch aus anderen Griinden auftreten. Extrasystolen z. B.
kénnen entstehen, wenn unter dem EinfluB eines Calciumiibergewichtes die
im Ventrikel gelegenen Ganglien erregt werden. Auch die im Verlaufe
einer Elektrolytwirkung auftretenden sekundiren Erscheinungen (verschieden-
artige Anpassung) machen das Entstehen von Rhythmusstorungen verstdnd-
lich. DaB die Elektrolyte Anderungen dieser Art herbeifilhren konnen,
ist sichergestellt. Es lassen sich ndmlich sowohl durch Kalium wie durch
Calcium experimentell alle nur denkbaren Herzirregularititen (Extrasystolie,
partieller oder totaler Herzblock, Pulsus alternans, Gruppenbildungen) her-
beifiihren. Eine Arrhythmieform, die sich durch Elektrolytverinderungen am

1) ROTBERGER u. WINTERBERG: Pfliigers Arch. f. d. ges. Physiol. Bd. 141, S. 343 u. Bd. 142,
S.461. 1911.

2) KoLm u. Prcr: Pfliigers Arch. f. d. ges. Physiol. Bd. 185, S. 235. 1920.

3) Hormann, F. B. L. c.

4) Jacoss, E.: Zeitschr. f. d. ges. exp. Med. Bd. 50, S. 336, 1926.
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isolierten Herzen experimentell bisher nicht erzeugen lieB, ist die Arrhythmia
perpetua.

Das bisher iiber die Wirkung der Elektrolyte am Herzen Gesagte 148t sich in
folgender Weise zusammenfassen: Die korpereigenen Salzkationen Na, K und Ca
sowie die H- und OH-Ionen vermégen die Funktion des Herzens in stidrkstem
MaBe zu beeinflussen. Am deutlichsten nachweisbar ist die Wirkung auf die
Funktion des Ventrikels (Kontraktion und Erschlaffung). Wie bei den primi-
tiven Zellsystemen (so den befruchteten Funduluseiern) hat sich auch beim Herzen
die Bedeutung der Ionenkombination und des Ionenantagonismus als entscheidend
erwiesen. Wiahrend die einwertigen Na- und K-Ionen einerseits, die zweiwertigen
Ca-Ionen andererseits fiir sich allein eine iiberaus schidliche Wirkung ausiiben
(sind nur die ersteren vorhanden, so ist das Herzlediglich zur Diastole fahig,wéhrend
bei alleiniger Gegenwart der letzteren nur eine systolische Einstellung mdéglich
ist), stellt ihre Kombination die fiir die normale Herzfunktion geeignete Néhr-
lésung dar.— Auch die Analogie zu den bei der Bildung der Sphaerechinus-Blastula
sich abspielenden Vorgéngen ist offensichtlich. —

d) Die Beziehungen der physikalischen Natur der Ionen
(Stellung im periodischen System) zu ihrer biologischen
Wirkungsweise.

Bei den Versuchen an den Funduluseiern hat sich gezeigt, daB jedes
einwertige Ion durch jedes zwei- oder mehrwertige Ion entgiftet werden
kann, die elektrische Ladung des Ions also von groflerer Bedeutung ist als
alle seine sonstigen Eigenschaften. Die Intensitdt der Wirkung ist aller-
dings auch bei den Funduluseiern nicht bei allen Ionen gleicher Ladung
gleich stark. Die dreiwertigen Kationen (Al, Fe usw.) wirken bei den héheren
Organismen meist schon in sehr kleinen Dosen stark toxisch. Auch sind
die Verinderungen, die sie hervorrufen, nur schwer reversibel; ihre Wirkung
im Organismus (z. B. die des Eisens) mull deshalb in einer ganz anderen
Richtung liegen und kann nicht zum Vergleich herangegezogen werden (s.
Kap. XII). Was aber die ein- und zweiwertigen Kationen betrifft, so ist der
Einflu der Ladungsverhéltnisse sicherlich auch bei den héheren Organismen
ein sehr grofer. Die genannten Ionen lassen sich namlich bis zu einem ge-
wissen Grade durch andere Ionen gleicher Ladung ersetzen. DaB die Na-
triumwirkung der des Kaliums nahesteht, wurde schon betont; fast voll-
kommen gleicht der Kaliumwirkung die der beiden einwertigen kérperfremden
Kationen Caesium (Cs) und Rubidium (Rb) [ZwaARDEMARER!)]. Unter den
zweiwertigen Kationen nimmt — wie schon erwahnt — das Mg eine Aus-
nahmestellung ein. Von den tibrigen Kationen der Erdalkalien kénnen das Sr
und Ba die Wirkung des Ca bis zu einem gewissen Grade ersetzen [RINGER?),
Mines3), WiecEMANN?)]. Der Effekt, den sie am Herzen ausldsen, ist jedenfalls
auch ein rein systolischer. Nach H6BER5) 148t sich auch ein durch K stillgestelltes

1) ZwaarpEMARER: Pfliigers Arch. f. d. ges. Physiol. Bd. 173, S. 28. 1919.
2) RINGER: Journ. of phys. Bd. 4, S. 370. 1884.

3) MixEs: Journ. of phys. Bd. 43, S. 467. 1912.

4) WiecemanN: Pfliigers Arch. f. d. ges. Physiol. Bd. 195, S. 588. 1922.

5) HoBER: Pfliigers Arch. f. d. ges. Physiol. Bd. 182, S. 104. 1920.
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Herz wie durch Ca durch Sr und Ba, unter Umstéinden sogar durch Co, Mn
und Ni fiir lingere oder kiirzere Zeit zur Funktion bringen. Eine Ersetz-
barkeit des Ca durch Sr und Ba kommt aber nicht nur bei der Herzfunktion,
sondern auch bei anderen funktionellen Vorgingen in Frage, so nach Ham-
BURGER und ArLoONS!) bei der Durchléissigkeit der Nieren fiir Zucker. Es gibt
jedoch auch Fille, bei denen dies scheinbar nicht méglich ist. So vermégen nach
HaMBUBRGER und DE HaAN2) allein die Ca-Ionen die phagocytiren Eigenschaften
der Leukocyten zu steigern. Trotzdem 148t sich nicht leugnen, daB im Prinzip
auch bei den hoheren Organismen die Wirkungsart der Ionen in erster Linie durch
die elektrische Ladung bestimmt wird. Die Intensitit der Wirkung dagegen
héngt von anderen Eigenschaften, so vor allem der Schwere des Atoms bzw.
seiner Ordnungszahl, ab [J. Loes3), S. G. ZoxDEK4%)]. Beim Herzen nimmt sie
nach ZONDEK mit dem Atomgewicht bzw. der Ordnungszahl zu.

Ordnungzahl der einwertigen Ordnungszahl der zweiwertigen
Kationen Kationen
Li 3 Be 4
Na 11 Mg 12
K 19 Ca 20
Rb 37 Sr 38
Cs 55 Ba 56

Dem Lithium gegeniiber ist das Herz fast ginzlich unempfindlich; Lithium-
chlorid wirkt — wie schon erwihnt — nicht anders als die ihm chemisch ganz
fernstehenden Substanzen Traubenzucker und Harnstoff. Die Natriumwirkung
ist schon wesentlich stdrker; doch ist die Toleranz des Herzens immer noch
eine ziemlich grofie. Beim Kalium erreicht die Empfindlichkeit des Herzens
schon ihr Maximum (der NaCl-Gehalt der Ringerldsung betrigt 0,69, der KCI-
Gehalt dagegen nur 0,01%,). Gegeniiber den folgenden Elementen Rb und Cs
steigt die Empfindlichkeit nicht mehr an, sondern hilt sich ungefihr auf gleicher
Hohe wie gegeniiber dem Kalium; d. h. die zur Erzielung eines diastolischen
Effektes notwendigen Mengen CsCl und RbCl sind ungefihr die gleichen wie die
erforderlichen KCl-Mengen. Bei den zweiwertigen Kationen liegen die Verhiltnisse
dhnlich. Vom Magnesium miissen wir absehen, da es — wie schon erwithnt — bei fast
allen Reaktionen eine Ausnahmestellung einnimmt; am Herzen ist seine Wirkung
im Gegensatz zu der der anderen zweiwertigen Kationen eine diastolische. Die Emp-
findlichkeit gegeniiber Beryllium ist gering, gegeniiber Calcium dagegen sehr gro8.
Bei den folgenden steigt sie sogar noch weiter an; die Bariumwirkung ist eine
sehr toxische; sie kommt deshalb auch fiir eine therapeutische Anwendung nur in
den seltensten Féllen in Frage. Die Bedeutung der elektrischen Ladung einerseits,
der Ordnungszahl andererseits tritt am klarsten bei einem Vergleich der Wirkung
des Kaliums und Calciums in Erscheinung. Die Wirkungsart von K und Ca ist
eine antagonistische entsprechend der verschiedenartigen elektrischen Ladung
ihrer Ionen. Die Intensitit ihrer Wirkung, d. h. die Empfindlichkeit des Herzens
und auch die der meisten anderen Organe ihnen gegeniiber, kann aber ungefihr
als die gleiche betrachtet werden. Dementsprechend ist auch ihre Stellung im

1) HAMBURGR u. ALONS: Biochem. Zeitschr. Bd. 94, S. 129. 1919.

?) HAMBURGER u. DE HaaN: Biochem. Zeitschr. Bd. 24, S. 470. 1910.
%) LoEs, J.: Journ. of gen. phys. Bd. 3, S. 237. 1920.

%) ZONDEK, S. G.: Biochem. Zeitschr. Bd. 121, S. 87. 1921.
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periodischen System. Sie stehen dicht nebeneinander. Ihre Ordnungszahl
differiert nur um 1. Da die Wirkungsstérke annidhernd gleich ist, kommt der Ant-
agonismus ihrer Wirkungsart auch in reinster Form zum Ausdruck. Anders ist
es in dieser Beziehung beim Na und Ca. Sie sind zwar ebenfalls Antagonisten;
verschieden ist aber auch die Intensitat der Wirkung; die des Na ist viel schwicher
als die des Ca. (Ihre Ordnungszahl differiert um 9.) Bei anderen Zellen und Or-
ganen kann die GesetzmiBigkeit — soweit man iiberhaupt von einer solchen
sprechen kann — auch in anderer Richtung verlaufen. — Interesse verdienen
auch die Beobachtungen von LomB. FEr konnte fiir die Kationenwirkung
bei Arabazieneiern folgendes feststellen. Wie im periodischen System Na zwischen
K und Li steht, so weichen auch Li und K in ihrer physiologischen Wirkung in
entgegengesetzter Richtung vom Na ab. Arabazieneier vertragen Li in 5facher
Menge, wenn Na durch K, Rb und Cs ersetzt wird. Das Bestreben, die Wirkung
der Elemente in Beziehung zum periodischen System zu bringen, ist iibrigens
durchaus nicht neu; auch die Untersuchungen é&lterer Forscher (so BLAKE,
RicrET und BoTKIN) waren darauf gerichtet. Es wird natiirlich notwendig sein,
an vielen biologischen Systemen zu priifen, ob tatséchlich eine irgendwie gerichtete
GesetzméiBigkeit besteht. Dal sie bei bestimmten kolloidchemischen Reak-
tionen zu beobachten ist, geht z. B. aus dem Verhalten von Saure- und
Laugeneiweill hervor. Diese kénnen durch Alkalikationen geféllt werden. Fir
Laugeneiweill gilt die Reihe Li < Na < K < Rb < Cs, wihrend sie fiir Séure-
eiweill in umgekehrter Richtung verlauft: Cs < Rb < K < Na < Li. Der Einflu8§
des Atomgewichtes ist hier nicht zu verkennen. —

ZWAARDEMAKER und seine Schiiler haben durch eine Reihe experimen-
teller Untersuchungen den Nachweis zu fithren gesucht, daBl im Organismus
(besonders am Herzen) die Wirkung des Kaliums auf seiner Radioaktivi-
tit beruhe. Die Kaliumwirkung wire demnach nicht ein Ionen-, sondern ein
Elektroneneffekt. DaBl das Kalium eine (allerdings duBlerst geringe) Radio-
aktivitit besitzt, trifft zu. Moglich ist, daB der Radioaktivitit des Kaliums
auch irgendeine Bedeutung zukommt. Die Kaliumwirkung aber, die wir
am Herzen kennen, hingt sicherlich nicht mit ihr zusammen. Wie Kalium
wirken am Herzen Rubidium und Caesium. Von diesen beiden ist zwar Rb eben-
falls schwach radioaktiv, (s dagegen hat iiberhaupt keine radioaktiven Eigen-
schaften. Ferner ist folgendes zu bedenken. Wie die vorangehenden Aus-
fithrungen beweisen, bilden im Organismus (insbesondere am Herzen) Na, K und
Ca eine physiologische Einheit. Zwischen ihnen besteht ein weitgehendes Ab-
hangigkeitsverhaltnis. Die Wirkung des einen hidngt untrennbar mit der des
anderen zusammen. Ihrer Wirkungsart kénnen wir nur dann nsherkommen,
wenn wir fiir sie eine gemeinsame Grundlage finden. Diese ist in ihrer Ionen-
eigenschaft gelegen; die Radioaktivitéit, die nur dem K zukommt, kann dagegen
die gemeinsame Plattform nicht darstellen [S. G. ZoNDEK!)]. Auch die Nach-
untersuchungen, die zum Teil wie die Mehrzahl der ZwAARDEMAKERschen Ver-
suche am Herzen [ZoNDEK, NIEDERHOFF?)], zum Teil auch an anderen Organen
und Organismen vorgenommen worden sind [R. F. Lors3) hat die Unter-

1) ZONDEK, S. G.: Biochem. Zeitschr. Bd. 121, 8. 76. 1921.

%) NIEDERHOFF, P.: Pfliigers Arch. f. d. ges. Physiol. Bd. 213, S. 823. 1926.
%) LoEs, R.F.: Journ. of gen. physiol. Bd. 3, 8. 229. 1920.
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suchungen an Arabazieneiern ausgefiihrt], haben ebenfalls zu keinen, die ZWAARDE-
MakERsche Theorie stiitzenden Ergebnissen gefiihrt [R. A. PrrErs!), Pa. EL-
LINGER?), H.J. HAMBURGER?)].

3. Die Bedeutung der Elektrolyte fiir die Erregungsvorgiinge im Organismus.

Bei einer Reihe ganz verschieden gearteter Zellsysteme, die sich auf einer
ganz verschiedenen Stufe der Entwicklung befinden, haben wir hinsichtlich der
Elektrolytwirkung im Prinzip das gleiche feststellen kénnen. Im Verhalten der
befruchteten Funduluseier, in der Entwicklung der Sphaerechinus-Blastula, in
der diastolischen und systolischen Funktion des Froschherzens sind wir auf
GesetzmiBigkeiten derselben Art gestoBen. Gehen wir von dem Verhalten der
einzelnen Organe desselben Tieres gegeniiber den Elektrolyten aus, so sind
erklirlicherweise noch einfachere Analogien zu beobachten. Bei simtlichen glatt-
muskeligen Organen vermogen die Elektrolyte die Funktion in starkstem MaBe
zu beeinflussen. Auch der Antagonismus der Ionen, insbesondere der von K und Ca,
kommt bei ihnen in deutlicher Weise zum Ausdruck. Am Magen, Darm, Blase,
Uterus bewirkt das Uberwiegen von Kalium Tonussteigerung und Verstirkung
der vorhandenen Peristaltik, wihrend Calciumiibergewicht zu FErschlaffung,
also Tonussenkung, und Sistierung der Peristaltik fiihrt [S. G. ZoNDEK?)]. Aber
nicht nur die muskeligen Organe zeigen diese Beeinflussung durch die Elektrolyte.
Auch die driisigen Organe verhalten sich dhnlich. Von groflem Interesse sind
z. B. die Beobachtungen von HaMBURGER und BRINKMANN®). Bei kiinstlicher
Durchstrémung der Froschniere konnten sie feststellen, dal die Durchléssigkeit
der Nieren fiir Glucose von dem Verhiltnis abhingig ist, in welchem K und Ca
sich in der Durchstromungsfliissigkeit befinden. Bei einem bestimmten Mengen-
verhiltnis ist die Niere selbst fiir starke Glucosekonzentrationen vollkommen
undurchlissig; jede kleinste Anderung des K-Ca-Gleichgewichtes fiihrt sofort
zu Glucosedurchlissigkeit. Auch die Ausschwemmung von Zucker aus der
Leber in den Kreislauf wird durch die Elektrolyte beeinfluit. Ca bewirkt
Hyperglykimie, K Hypoglykimie [ZoNDEE und BenatTé)]. Ein Beispiel ganz
anderer Art stellt das phagocytire Verhalten der weilen Blutkorperchen dar.
Auch hier wirken K und Ca in entgegengesetzter Weise. Krsteres hemmt,
letzteres dagegen fordert die Phagocytose. Dies zeigt sich z. B. in der Be-
ladung der Leukocyten mit Kohlenpartikelchen [HAMBURGER und HERMA?)].
Selbst fiir Auf- und Abbau von chemischen Stoffen, die im Stoffwechsel eine
Rolle spielen, sind die Elektrolyte von Bedeutung. So hat IrJin8) zeigen
kénnen, da bei Pflanzen (Rumex acetosa und Polygonum fagopyrum) so-
wohl Zerfall wie Bildung von Starke in weitgehendem MafBe und zwar in ant-

1) PeTERS, R. A.: Journ. of physiol. Bd. 54, 8. 51. 1920.

2) ELLINGER, PH.: Hoppe-Seylers Zeitschr. f. physiol. Chem. Bd. 116, S. 266. 1921.

3) HAMBURGER, H. J.: Biochem. Zeitschr. Bd. 139, S. 509. 1923.

4) ZoxNDEK, S. G.: Dtsch. med. Wochenschr. 1921, Nr. 50; Biochem. Zeitschr. Bd. 132,
S. 362. 1922.

5) HAMBURGER u. BRINKMANN: Biochem. Zeitschr. Bd. 88, S. 97. 1918.

6) ZONDEK, S. G. u. BENATT: Zeitschr. f. d. ges. exp. Med. Bd. 43, S. 281. 1924.

?) HAMBURGER u. HEkMA: Biochem. Zeitschr. Bd. 9, S. 275. 1908.

8) IrJiN: Biochem. Zeitschr. Bd. 132, S. 494 u. 511. 1922,

Zondek, Elektrolyte. 7
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agonistischer Weise durch ein- und mehrwertige Kationen (so K und Ca) beein-
fluBt wird. DaB auch die Stoffwechselvorginge im tierischen Organismus in
dhnlicher Weise beeinflut werden, wird spiter ausfiihrlicher dargelegt werden;
iberhaupt soll auf die Einzelheiten der erwidhnten Erscheinungen noch an
anderer Stelle genauer eingegangen werden. Aus der bisherigen Darstellung
geht jedoch schon folgendes deutlich hervor: Es gibt kaum einen funk-
tionellen Vorgang im tierischen Organismus, gleichgiiltig auf
welcher Stufe der phylogenetischen und ontogenetischen Ent-
wicklung er sich befindet, der nicht durch die Elektrolyte
zu beeinflussen wire. — Der Begriff ,,Beeinflussung‘‘ muB aber noch niher
definiert werden.

a) Der Ruhe- und Funktionszustand einer Zelle. Uber den
»Tonus* und seine Bedeutung fiir das funktionelle Geschehen.

Nach den Ausfithrungen des Abschnittes 1 dieses Kapitels bedeutet Funktions-
beeinflussung eine kolloidale Zustandséinderung des Zellprotoplasmas gegeniiber
dem Rubezustand. Letzterer ist aber kein absoluter, d. h. das Zellprotoplasma
hat auch im sog. Ruhezustand eine Funktion, mit der die Leistung irgendeiner
Arbeit verkniipft ist. Eine stéindig zu leistende Arbeit ist z. B. die Proto-
plasmastréomung, unter welcher Wir uns einen dauernden Fliissigkeitsstrom vor-
zustellen haben, der die Gewebe durchzieht; er kann bei Amében direkt
beobachtet werden; auch sieht man bei ihnen, wie unter dem EinfluB eines be-
stimmten funktionellen Vorganges eine Anderung dieser Strémung eintritt. Ein
anderes Zeichen fiir ein stéindiges Geschehen in der Zelle ist die Atmung. Jede
Zelle atmet auch in der Ruhe, d. h. sie ist durch einen bestimmten Sauerstoff-
verbrauch ausgezeichnet. Dies gilt selbst fiir Blutkérperchen, die im
Reagensglas in physiologischer Salzlosung suspendiert sind. Ob dieser
auch in der Ruhe stattfindende Oxydationsproze8 mit den energetischen
Bediirfnissen der Protoplasmastrémung zusammenhéngt, soll nicht ent-
schieden werden. Die Beziehungen zwischen Ruhe- und Funktionszustand
lassen sich am besten bei den Muskelvorgingen iiberblicken. Bei jeder
Muskelzuckung wird Milchsiure gebildet; sie wird in der Erholungsphase
wenigstens teilweise mit Hilfe des Luftsauerstoffes zu CO, und H,O oxydiert.
Je hiufiger der Muskel zuckt, desto mehr Milchsiure wird gebildet und desto
mehr Sauerstoff ist zu dem sich anschlieBenden Oxydationsprozel3 notwendig;
es nimmt also die Gewebsatmung zu; am stirksten ist sie beim Tetanus. Milch-
séure wird vom Muskel aber auch dann gebildet, wenn er sich in vollkommener
Ruhe befindet; auch wird sie mit Hilfe der Sauerstoffatmung wie bei der Muskel-
zuckung wieder beseitigt. Die Protoplasmastrémung, die — wie schon erwidhnt —
auch im sog. Ruhezustand der Zelle besteht, kénnen wir als den Ausdruck eines
Prozesses ansehen, der den kolloidalen Zustand der Zelle betrifft. Die Strémung
kann nur in der Weise erfolgen, da} die kolloidalen Teilchen stindig Fliissigkeit
abgeben und in gleicher Weise wieder aufnehmen. Abgabe und Aufnahme miissen
sich die Wage halten, damit nicht eine nach auflen ins Gewicht fallende, evtl.
sogar sichtbare Zustandséinderung eintritt. Trotzdem ist aber doch ein kolloi-
dales Geschehen vorhanden; es stellt die Parallelerscheinung zu dem auch in der
Ruhe stattfindenden chemisch-fermentativen und oxydativen Stoffwechsel dar.
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Also auch in der Ruhe begegnen wir an der Zelle Erscheinungen, die wir
als charakteristisch fiir den Funktionszustand bezeichnet haben. Wir kénnen
demnach die Funktion nicht als einen Vorgang ansehen, der sich grundsitzlich
von dem im Ruhezustand unterscheidet; vielmehr handelt es sich in der
Hauptsache nur um quantitative Anderungen. Folgendes Beispiel diirfte
das Verstindnis fiir diese Fragen erleichtern. Gehen wir — wie es in &hn-
licher Weise auch W. KOHLER!) tut — von der Stromung einer Fliissigkeit in
einem Rohrsystem aus. FlieBt an jedem Punkt stets ebensoviel ab wie zu-
strémt, so wird der ganze Komplex seine Eigenschaften nicht &ndern, obwohl
sich iiberall in ihm ein Geschehen abspielt. Vorginge dieser Art werden als
,,stationdre bezeichnet. Wechseln plétzlich die Bedingungen, denen das System
unterworfen ist (z. B. Offnen eines Ventils), so tritt eine dynamische Unter-
brechung des Vorganges ein. Anschliefend kommt es jedoch zur Ausbildung
eines neuen stationiren Zustandes, der von dem urspriinglichen verschieden ist.
Die in der Raum- und Zeiteinheit flieBende Wassermenge ist eine andere.
Wird das Ventil wieder geschlossen, dann wiederholt sich vice versa das
gleiche Geschehen: eine dynamische Unterbrechung und die Herstellung
eines neuen stationdren Zustandes, der in diesem Falle wieder dem ur-
spriinglichen gleicht. Die Zelle in ihrem sog. Ruhestadium stellt nach
dem Gesagten zweifellos auch ein stationdres System dar. Die Funk-
tion bedeutet die dynamische Unterbrechung und die evtl. sich anschlie-
Bende Herstellung eines neuen stationdren Zustandes. Fiir den Zustand im
Wasserrohr ist natiirlich von Bedeutung, ob das Ventil léngere Zeit offen bleibt
oder sofort wieder geschlossen wird. Im letzteren Falle bildet sich schnell
wieder der urspriingliche stationire Zustand. Ein biologisches Analogon zu
diesem Vorgang stellt die Einzelzuckung des quergestreiften Muskels dar. Im
ersteren Falle dagegen kommt es zur Ausbildung eines neuen ,stationdren®
Zustandes, der vom urspriinglichen verschieden ist. Mit Prozessen dieser Art
diirften wir es bei den tonischen Vorgingen zu tun haben; wenn der glatte
Muskel von einem tonischen Spannungszustand in den anderen iibergeht
und in diesem — wozu er ohne weiteres fahig ist — langere Zeit verharrt, so
zeigt er — abgesehen von dem Moment des Uberganges — keine Zeichen eines
besonderen Geschehens. So geht der Zustand der tonischen Muskelkontrak-
tion (s. S. 129) ohne Anderung des O,-Bedarfes einher; auch ist er nicht mit
Schwankungen der bioelektrischen Stréme verbunden. Die im Falle des Offen-
bzw. Geschlossenseins des Ventils bestehenden Zustinde im Wasserrohr unter-
scheiden sich voneinander dadurch, daB in der Zeiteinheit verschiedene Wasser-
mengen das Rohr passieren; es bestehen quantitative Unterschiede. Andert die
Protoplasmastromung, wie es z. B. bei den Amében der Fall ist, ihre Richtung,
80 werden auch damit quantitative Differenzen in den Fliissigkeitsverhdltnissen
geschaffen; in prinzipiell dhnlicher Weise diirften sich auch die verschiedenen
stationdren Zustandsformen der tonisch arbeitenden Muskulatur voneinander
unterscheiden.

Elektrolyte und Tonus. Bei den glattmuskeligen Organen sind — wie schon
erwihnt — die Elektrolyte diejenigen Substanzen, die den Ubergang von einem

1) K6sLER, W.: Die physischen Gestalten in Ruhe und im stationdren Zustand.

Verlag: Friedrich Vieweg, Braunschweig 1920, S. 5.
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tonischen Zustand in den anderen bewirken und ihn auch erhalten. Kalium-
iibergewicht in der Nahrlosung fithrt zu Tonussteigerung bzw. tonischer Kon-
traktion, Calciumiibergewicht zu Erschlaffung, also Tonussenkung. Der je-
weilige Tonus ist eine Funktion der Elektrolytkonstellation.
Bei der durch die Ringer- bzw. Tyrodelésung gegebenen Elektrolytkonstellation
ist der Tonusgrad ein ganz bestimmter, und zwar ein solcher, der sich auf
der mittleren Linie bewegt. Von ihr aus kann er aber durch Anderungen des
Elektrolytgleichgewichtes einen Ausschlag nach oben oder unten bis zum Maxi-
mum erfahren. Die antagonistisch gerichteten Ionengruppen (so K und Ca)
sind dabei von ausschlaggebender Bedeutung. Mit einem relativen K-Uber-
gewicht einerseits und einem solchen von Ca andererseits konnen diese Maxima
erreicht werden. Bei den meisten Zellen verstehen wir unter ihrer Funktion
bzw. ihren Lebenséduflerungen das Hin- und Herpendeln zwischen diesen beiden
Extremen. Bei den Organen mit glatter Muskulatur sehen wir Tonusénderung
und FunktionsduBerung ohne weiteres als identisch an. Wie beim glatten Muskel
konnen wir aber auch bei allen anderen Geweben von einem bestimmten Tonus
sprechen; bei Pflanzen pflegt dieser Spannungsgrad als Turgor bezeichnet zu
werden; er charakterisiert das Maf3 und die Stéarke der Fliissigkeitsdurchtrinkung.
Die Beziehungen zwischen Wasser bzw. Fliissigkeit einerseits und Teilchen an-
dererseits sind von uns als ausschlaggebend auch fiir den kolloidchemischen Zu-
stand der tierischen Zellen bezeichnet worden. In diesem Sinne kénnen wir jeder
Zelle einen bestimmten Tonus oder — nach F. Kravs und S. G. ZoNDER — eine
bestimmte Durchtrinkungsspannung zusprechen; dall diese z. B. fiir den Zu-
stand der Driisen und ibre Funktion, d. h. die Sekretion, von gréBter Bedeutung
sein konnen, ist ohne weiteres verstindlich. Aber auch bei anderen Geweben
diirften die genannten Faktoren mafgebend fiir ihre Zustandsformen sein.
Ich verweise auf die Bedeutung der Haut bzw. des Bindegewebes als Fliissig-
keitsreservoire und auf die Abhé#ngigkeit ihres Zustandes von dem Wasser-
gehalt bzw. der Wasserbindung. (Die schlaffe und die straffe Haut, das pastise
Aussehen usw.) Bei den meisten Organen kénnen wir ohne Bedenken im Tonus
bzw. der Tonusschwankung (oder auch Turgiditétsschwankung) die wesentlichsten
Kennzeichen ihres Zustandes bzw. ihrer Funktion erblicken. Wir sprachen schon
davon, daB in keiner Zelle ein absoluter Ruhepunkt existiert ; iiberall ist der Zustand
nur ein stationdirer bzw. quasi stationdrer; immer haben wir einen gewissen Grad
von Protoplasmastrémung, die ein Teilphdnomen des Tonus darstellt. Die Zelle ist
kein Nullinstrument, das nach Art eines Galvanometers ausschligt. IThre Funktion
ist vielmehr in den Schwankungen schon vorhandener Spannungen zu erblicken;
diese konnen gesteigert und vermindert werden. Dies zu bewirken, sind die
antagonistisch gerichteten Ionengruppen in der Lage; sie stellen deshalb auch
diejenigen Faktoren dar, die die Funktion der Organe in stirkstem Mafle be-
einflussen. Sie koénnen die der betreffenden Zelle bzw. Gewebsart zukom-
mende spezifische Funktion auf ein Maximum steigern bzw. auf ein Minimum
reduzieren. Am Herzen bewirkt K stéirkste Erschlaffung (Diastole), d. h. es
fithrt die Kontraktion des Herzmuskels auf ein Minimum zuriick, wihrend Ca
starkste Systole bewirkt, d. h. die Kontraktion des Muskels auf ein Maximum
steigert; am Darm fithrt K zu stirkster Tonussteigerung, Ca zu grofiter Tonus-
senkung.
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b) Die Wesensart der vegetativen Organe. Die Funktion
der vegetativen Nerven und ihre Beziehungen zum Ionen-
antagonismus.

Der jeweilige Tonus ist — wie im vorangehenden ausgefiihrt worden ist —
an eine bestimmte Ionenkonstellation gebunden. Da die Funktion der Zellen
mit Tonusschwankungen einhergeht bzw. eng mit ihnen verkniipft ist, muf an
der Zelle die Moglichkeit fiir entsprechende Anderungen der Elektrolytkonstella-
tion gegeben sein; wir miissen uns dessen bewuBt sein, dafl wir bisher nur auf
dem Wege einer kiinstlichen Anderung der Elektrolytverhiltnisse des Zell-
mediums, d. h. der sog. AuBenelektrolyte, eine Beeinflussung der Funktion
erzielt haben. Die gleichen FunktionsiuBerungen, wie sie durch die Elektrolyte
im Experiment erzwungen werden kénnen, gehéren aber zu den Kennzeichen
des Lebens. Wollen wir aus dem Experiment Gewinn fiir die Erkenntnis der
tatsdchlichen physiologischen Vorginge ziehen, dann miissen wir danach forschen,
ob auch unter physiologischen Bedingungen an der Zelle Anderungen der Elektro-
lytverteilung méglich sind, und zwar von der Art, wie sie im Experiment durch
Zusatz oder Entfernung bestimmter kérpereigener Elektrolyte erzielt werden. Unter
Verteilungsinderung der Elektrolyte ist auch die Anderung gemeint, die die
Elektrolyte der Zellsubstanz selbst (die sog. Binnenelektrolyte) unter dem Ein-
fluB der Anderung der Elektrolyte der AuBenfliissigkeit (Blut, Gewebsfliissigkeit,
im Experiment die kiinstliche Néhrlésung) erleiden; denn zwischen letzteren
und den Binnenelektrolyten bestehen zweifellos Gleichgewichtszustdnde (s. 8. 75).
Jede Anderung der einen muB von einer solchen der anderen begleitet sein. Bevor
aber im einzelnen darauf eingegangen wird, welche Form einer Verteilungs-
dnderung der Elektrolyte praktisch moglich ist, soll die prinzipielle Seite
dieser Fragen néher behandelt werden. Es wurde behauptet, daf die Tonusschwan-
kungen bzw. die Funktionsintensitéit der Zelle mit entsprechenden Anderungen
der Elektrolytkonstellation einhergehen miissen. Zu dieser Auffassung gelangten
wir auf Grund der experimentellen Beobachtungen, welche ergaben, dafi wir mit
kiinstlichen Anderungen der Elektrolytgleichgewichte die Stirke der Funktion fast
jeder Zelle und jedes Organs beeinflussen kénnen, und zwar in einer den physio-
logischen Verhéltnissen addquaten Weise. Die Beeinflussung der Funktion, ins-
besondere der Funktionsintensitdt, pflegt unter physiologischen Bedingungen
der ,,Erregung‘‘ bzw. dem sog. ,,Reiz‘‘ zugeschrieben zu werden. ,,Erregt werden®
kann eine Zelle oder ein Organ auf verschiedene Art und Weise; genannt sei
der mechanische, chemische, thermische, elektrische und vor allem der nervdse
Reiz. Es ist anzunehmen, daB die verschiedenen Reize, die den gleichen Wir-
kungseffekt haben, letzten Endes auch gleichwertige Vorginge an der Zelle
auslosen miissen. Von den Elektrolyten haben wir gehért, daB sie den bei einer-
bestimmten Ionenkonstellation gegebenen Tonusgrad bzw. die vorhandene
Funktionsstirke steigern bzw. vermindern kénnen. Die Beeinflussung der
Funktion kann hier in antagonistischer Weise erfolgen. Diese Tatsache legt
uns folgende Frage nahe. Ist denn iiberhaupt bei allen Zellarten bzw. Organen
eine derartige ,,Bipolaritat*, d. h. ein nach zwei Seiten erfolgender Funk-
tionsablauf moglich? Hierauf mul folgende Antwort erteilt werden. Der
quergestreifte Muskel — soweit die Zuckung in Frage kommt — besitzt diese
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Eigenart nicht. Die Zuckung — nicht die jedem Skelettmuskel auch zu-
kommende tonische Funktion — erfolgt immer nur nach einer Rich-
tung; dagegen sind alle Zellen und Organe, die den unserem Willen ent-
zogenen sog. vegetativen Funktionen dienen, durch diesen zwischen
zwei Extremen hin und her pendelnden Funktionsablauf aus-
gezeichnet. Auf letzteren allein haben aber die genannten Elektrolyte
maBgebenden EinfluB. Durch Anderungen des K- und Ca-Gleichgewichtes
kénnen wir jede Anderung der Funktionsintensitit bzw. des Tonus der glatten
Muskulatur erzielen; ein Uberwiegen des K geniigt, um beim Darmtraktus
stirkste peristaltische Kontraktionen auszulésen. Verdnderungen des Ionen-
gleichgewichtes reichenjedoch nicht aus, um eine regulire Zuckung
des Skelettmuskels zu bewirken. — Zu den physiologischen Reizen gehért
vor allem der nerviose. Unter den dargelegten Gesichtspunkten wird die nervose
Versorgung des quergestreiften Muskels und die der rein vegetativen Organe
ohne weiteres verstdndlich. Fiir die Auslésung der Muskelfunktion — soweit
sie die Zuckung betrifft — kommt als erregender Nerv nur einer, und zwar
der spinal motorische, in Frage. (Es sei ausdriicklich betont, daf es sich bei
dieser Betrachtung nur um die Zuckungs- und nicht um die auch jedem Skelett-
muskel zukommende tonische Funktion handelt.) Die vegetativen Organe da-
gegen, deren Funktion — wie erdrtert wurde — darin zum Ausdruck kommt,
da die Tonusschwankungen von einer Mittellinie aus die Richtung nach zwei
Seiten hin einschlagen, haben eine zweifache nervése Versorgung, d. h. ihre Funk-
tion wird durch zwei Nerven reguliert; es sind dies der Vagus und Sym-
pathicus. Sie stellen bekanntlich die peripheren Ausliaufer des sog. vegetativen
Nervensystems dar. Statt vom ,,Vagus” muB man in diesem Zusammenhang
richtiger vom ,,Parasympathicus“ sprechen. Unter den parasympathischen
Nerven ist zwar der Vagus der wichtigste, weil er an der Innervation der meisten
Organe teilnimmt; bei einigen jedoch wird die dem Vagus zwar vollkommen
analoge Wirkung von anderen Nerven (so N. oculomotorius und N. pelvicus)
ausgeiibt. Diese sind ebenfalls Glieder des Parasympathicus, der als Ganzes
dem Sympathicus gegeniibersteht. Wenn trotzdem in folgendem immer nur
vom Vagus und Sympathicus gesprochen werden wird, so geschieht dies aus
Griinden der Sprachgewohnheit. Uber die zentrale Regulierung der Vagus- und
Sympathicusfunktion, d. h. die Art des zentralen Regulationsmechanismus (Ab-
héngigkeit des Vaguskerns von den Stammganglien usw.), soll an dieser Stelle
nichts gesagt werden. Uns interessiert lediglich folgende Tatsache. Die beiden
vegetativen Nerven iiben an den Zellen und Organen eine Wir-
kung aus, die sich beim Vergleich als identisch erweist mit
derjenigen, die durch Anderung des Elektrolytgleichgewichtes
zu erzielen ist. Bevor von der Wirkungsweise der Elektrolyte iiberhaupt
etwas bekannt war, wuBlte man schon, daBl der Vagus und Sympathicus die
Funktionsintensitdt der vegetativen Organe in entscheidender Weise zu be-
einflussen vermag. Auch war ihr Antagonismus schon festgestellt, der iiber-
haupt erst AnlaB gab zur Gegeniiberstellung von Sympathicus und Para-
sympathicus. Am Herzen z. B. wirkt der Vagus diastolisch, der Sympathicus
systolisch; am Magendarmtraktus fithrt Vagusreizung zu Tonussteigerung und
Vermehrung der Peristaltik, Sympathicusreizung dagegen zur Erschlaffung und
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Sistierung der vorhandenen spontanen Kontraktionen. Die Funktionsintensitit
héngt also nach den Ergebnissen der experimentellen Forschung einerseits von
dem Ionengleichgewicht (d.h. dem an der Zelle bestehenden Verhiltnis der ant-
agonistischen Ionengruppen zueinander), andererseits von dem Erregungs-
zustand der antagonistisch wirkenden vegetativen Nerven ab. Ein Ubergewicht
der Vaguserregung iiber die des Sympathicus bzw. umgekehrt fithrt zu den-
selben Erscheinungen wie ein K- bzw. Ca-Ubergewicht. Der jeweilige Funktions-
zustand der vegetativen Organe resultiert also einerseits aus der Wirkung be-
stimmter Ionen, andererseits als Folge bestimmter Nerveneinfliisse. Durch die
Erkenntnis dieser Tatsache gewann Verfasser dieses Buches!) die Uberzeugung,
daB zwischen der Funktion der vegetativen Nerven und der Wirkung der Elektro-
lyte irgendwelche innere Beziehungen bestehen miissen. Um zu erfassen, welcher
Art sie sind, wollen wir folgende Uberlegungen anstellen. Die Versuche mit
den befruchteten Funduluseiern und der Sphaerechinus-Blastula haben uns ge-
zeigt, daf der EinfluB der antagonistisch wirkenden Ionen auf die Funktion der
genannten Zellen bzw. Zellgruppen ein sehr grofer ist und im Prinzip sich in
gleicher Weise &uBlert wie bei den Zellen und Organen der héher entwickelten
Tiere. Dafl die Funduluseier und die Sphaerechinus-Blastula keine vegetativen
Nervenfasern besitzen, ist klar. Die Abhingigkeit der Funktion von den Ionen
stellt also zweifellos das Urspriingliche und allen Gemeinsame dar. Wenn wir
erkennen, daBl die Nervenfasern, die erst auf einer héheren Stufe der phylo-
genetischen und ontogenetischen Entwicklung hinzugekommen sind, auch nichts
anderes bewirken koénnen als die Ionen, so bleibt uns nichts anderes iibrig, als
den Nerven nur eine sekundidre Bedeutung zuzusprechen. Es wurde schon an
anderer Stelle hervorgehoben, daBl es an der Zelle den Funktionséinderungen
entsprechend zu Verteilungsinderungen der Elektrolyte kommen mufB. Die
Funktionsinderung wird unter physiologischen Bedingungen durch die ,,Er-
regung‘‘ herbeigefiihrt. Letztere muf daher zur Ursache fiir das Auftreten der
Elektrolytverinderungen werden. Erregend wirken die verschiedensten Reize (der
chemische, mechanische, thermische, elektrische und schlieBlich der nervose). Bei
primitiven Lebewesen, besonders den einzelligen, kommen nur die erstgenannten
in Frage; sie flieBen ihnen in der Hauptsache von auBen zu. Hoher entwickelte
Tiere stellen einen Zellenstaat dar, der eine Unterordnung unter zentrale Re-
gulationsmechanismen fordert. Die Nerven sind es, die die Erregungen vermitteln,
welche im Interesse einer zweckdienlichen Zusammenarbeit des Ganzen von den
im Zentralnervensystem bzw. in bestimmten Ganglien gelegenen Regulations-
statten nach der Peripherie, d. h. zu den Organen, gelangen. Wie von den anderen
Erregungen, miissen wir auch von den nervésen annehmen, da8 sie zu Ver-
teilungsinderungen der Elektrolyte fithren. Dies wiirde bedeuten, dafl die Wirkung
der vegetativen Nerven nur auf dem Umwege iiber die Ionen erfolgt. Zu dieser
SchluBfolgerung sind wir soeben auf rein deduktivem Wege gelangt. Dem Ge-
sagten kime aber bloB der Wert einer Theorie zu, wenn nicht auch experimentelle
Beweise erbracht werden kénnten.

Elektrische Erregung und Elektrolytverteilung. Der Gedanke, daf eine Er-
regung zu Verteilungsinderungen der Elektrolyte fiihren kénne, wird insbeson-

1) ZoNDEK, S.G.: L c. S.97.
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dere durch die Untersuchungen von NERNsT gestiitzt; er ging vom elektrischen
Reiz aus (die NERNsTsche elektrische Erregungstheorie); Wie im Kap. IV aus-
gefiihrt worden ist, kénnen wir das Zellprotoplasma als ein Grenzflichensystem
betrachten, das aus einer wisserigen und einer schlecht wasserloslichen, mehr
oligen Phase besteht. Beide Phasen sind elektrolythaltig. Die Wanderungs-
geschwindigkeit fiir Elektrolyte bzw. ihrer Ionen ist in den beiden Phasen eine
ganz verschiedene. In der sligen Phase ist sie kleiner als im Wasser; denn die
Natur des Dielektricums (s. S. 11) spielt bei diesen Vorgingen eine groBe Rolle.
Die an der Zelle bestehenden Grenzflichen werden durch folgendes von NERNST
und RIESENFELD!) entworfene Modell nachgeahmt (s. Abb. 6).

In dem unteren Teil eines U-Rohres befindet sich eine wasserunlésliche bzw.
mit Wasser nur wenig mischbare Fliissigkeit wie Phenol. Dariiber — und zwar
in beiden Schenkeln des Rohres — ist Wasser geschichtet. Beide Fliissigkeiten
sollen einen bestimmten Elektrolyten (z. B. NaCl) im Gleichgewicht enthalten.
Schickt man durch dieses System einen elektrischen Strom, dessen Wesen bei
Leitern 2. Klasse in Tonenbewegung bzw. in Ionentransport
besteht (s. Kap. VIII), somuf} infolge der verschiedenartigen
Wanderungsgeschwindigkeit in den beiden genannten Pha-
sen, und zwar an ihren Grenzflichen, eine Konzentrations-
anderung der Elektrolyte eintreten. Geht z. B. der Strom
von links nach rechts, dann werden (in der wésserigen
Phase) an die Grenzflache links mehr Kationen gebracht,
M als (in der oligen Phase) von ihr entfernt werden; an die
LW

il J

Iy

Grenzflache rechts dagegen werden umgekehrt weniger
Kationen herangebracht, als sich von ihr fortbewegen.
NErnsT?) gelang auch die mathematische Formulierung
fiir diese Vorgéinge. In den an der Grenzfliche eintretenden Verénderungen
der Elektrolytkonzentrationen sieht NERNST das Wesen der elektrischen Er-
regung bzw. die Ursache fiir die an den Reiz mit dem elektrischen Strom sich an-
schlieBenden Vorgiinge. Besteht die NErNsTsche Auffassung zu Recht, dann
werden Stréme verschiedener Art (z. B. Wechselstrom, Gleichstrom, Kondensator-
entladung) den gleichen biologischen Effekt auslésen miissen, wenn die durch
sie hervorgerufene Konzentrationsinderung der Elektrolyte an der Grenzfliche
dieselbe ist. Es hat sich gezeigt, dal zwischen den Ergebnissen der Berechnung
und den Beobachtungen am biologischen Objekt (z. B. Muskel) tatséchlich eine
im groBen und ganzen befriedigende Ubereinstimmung besteht. DaB eine elek-
trische Durchstrémung zu Anderungen der Elektrolytkonzentration fithren kann,
geht auch aus Versuchen von BrTEES3) bzw. BETHE und ToROPOFF4) hervor.
Sie verwandten Diaphragmen, die aus Gelatinegallerte, Eiereiweif}, Schweins-
blase, Collodium gebildet waren, und tauchten sie in bestimmte Salzldsungen. Je
nachdem das Diaphragma mehr die Anionen oder Kationen adsorbiert, nimmt
es eine negative oder positive Ladung an. Im ersteren Falle ist die Wanderungs-

Abb. 6.

1) NerNST u. RIESENFELD: Ann. d. Phys. Bd. 8, S. 600. 1902.

2) Nernst: Gottinger Nachr. Math.-phys. Klasse 1899.

3) BeTHE: Miinch. med. Wochenschr. Nr. 3. 1911.

4) BErHE u. ToroPOFF: Zeitschr. f. physikal. Chem. Bd. 88, S. 686. 1914 u. Bd. 89,
S. 597. 1915. .
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geschwindigkeit fiir Anionen eine scheinbar geringere als fiir Kationen; im
letzteren Falle liegen die Verhiltnisse umgekehrt. Fiir das Auftreten von Kon-
zentrationsinderungen liegen also dhnliche Bedingungen wie in dem NERNST-
schen Modell vor. Bei Durchstrémung mit einem konstanten Strom hat BeTHE
auch tatsdchlich entsprechende Verteilungsinderungen der Elektrolyte gefunden,
und zwar nehmen nicht nur die Jonen des Salzes, sondern auch die Ionen des
Wassers daran teil. Schickt man nimlich den Strom durch eine Gelatinemembran,
die in Natriumsulfatlosung liegt, so zeigt sich folgendes. Auf der Seite des Strom-
eintrittes wird die Losung alkalisch, auf der Seite des Stromaustrittes dagegen
sauer; was das Salz betrifft, so wird es auf der einen Seite konzentriert, auf der
anderen Seite verdiinnt. Die Stirke der Alkalisierung bzw. Siuerung hingt von
dem Grad der Adsorbierbarkeit der Anionen bzw. Kationen ab. Variiert man
bei den Salzen das Anion bzw. Kation, so erhilt man Unterschiede, die ihren Aus-
druck in Reihen finden, die sich an die bekannten HoFMEISTERschen anlehnen.
Fiir die Anionen z. B. gilt nach BETHE und ToroPOFF folgende Reihe:

NO; < 0l < Br < J < 80, < Oxalat < HPO, < Citrat.

Welches der beiden angefiihrten Modelle (das von NERNST oder BETHE) den
physiologischen Verhdltnissen sich besser anpaBt, braucht in diesem Zusammen-
hange nicht entschieden zu werden; in beiden Fillen ergaben die Versuche ein
fiir uns wichtiges Resultat. Der elektrische Strom fithrt an Grenzflachen
zu einer Verteilungsdnderung der Elektrolyte.

Die Erregung durch die vegetativen Nerven. Wenn andere Reize als der
elektrische den gleichen Wirkungserfolg haben wie dieser, so ist anzunehmen,
daB auch die Ursache ihrer Wirkung identisch ist. Fiihrt beim Skelettmuskel
wie der elektrische auch der nervise Reiz zu einer Zuckung, so ist verstindlich,
wenn auch der nervosen Erregung wie der elektrischen letzten Endes Verteilungs-
dnderungen der Elektrolyte zugrunde liegen. Die nervise Erregung der vegeta-
tiven Organe unterscheidet sich — wie schon erdrtert worden ist — von der
des quergestreiften Skelettmuskels dadurch, daB sie bipolar ist. Da bei
ihnen die Funktion nach zwei Seiten ausschlagen kann, sind zu ihrer nervésen
Erregung auch zwei verschiedene Nerven notwendig (Vagus und Sympathicus).
Die Verteilungsinderung der Elektrolyte, die durch Vaguserregung herbeigefiihrt
wird, muB} eine ganz andere sein als die durch den Sympathicus ausgeloste. Die
experimentellen Untersuchungen des Verfassers, die der Klarung dieser Frage
dienen sollten, haben folgendes ergeben. Bei den vegetativen Organen, deren
Funktion durch den Vagus und Sympathicus zu beeinflussen ist, besteht eine
auffallende Ubereinstimmung zwischen der Nerven- und Elektrolytwirkung.
Der Vagus wirkt immer wie Kalium, der Sympathicus wie Calcium; reizt man
den Vagus bzw. Sympathicus, so ist der Effekt der gleiche, als wenn kiinstlich
ein Ubergewicht von Kalium bzw. Calcium geschaffen wird. Es ist schon seit
langem bekannt, dafl die Vagus- und Sympathicuswirkung an verschiedenen
Organen verschieden ist. Am Herzen z. B. ist der Vagus der hemmende, der
Sympathicus der fordernde Nerv; umgekehrt wirkt am Magen-Darmtraktus der
Vagus (bzw. das Muscarin) f6rdernd und der Sympathicus (bzw. das Suprarenin)
hemmend. Entsprechend ist auch die Wirkung des K und Ca. Am Herzen
wirkt (s.S.89 Abb. 3 u.4) K hemmend (bzw. diastolisch) und Ca férdernd (bzw.
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systolisch), am Darm aber fiihrt (s. die folgenden Abbildungen) K zu Steigerung
des Tonus und der Peristaltik, Ca dagegen zu Erschlaffung und Sistierung der
spontanen Kontraktionen. (DaB die Ubereinstimmung bei allen vegetativen Or-
ganen besteht und sich auch auf alle ihre Teilfunktionen erstreckt, wird sich im
einzelnen noch aus den Erérterungen des Abschnittes 7 dieses Kapitels iiber die

Abb. 7.

spezielle Wirkung der Elektrolyte ergeben.) Auf Grund der theoretischen Deduk-
tionen und der Ergebnisse der experimentellen Untersuchung ist durch den Ver-
fasser fiir die Vagus- und Sympathicusfunktion folgende Definition gegeben
worden. Die Wirkung der vegetativen Nerven besteht darin, an den Grenzflichen
der Zelle Verteilungsianderungen der Elektrolyte herbeizufiihren, und zwar fiithrt

Abb. 8.

der Vagus zu einer Verteilungsinderung im Sinne einer relativen Kaliumkonzen-
trierung, der Sympathicus zu einer Verteilungsdnderung im Sinne einer relativen
Calciumkonzentrierung. Dall der Vagus Beziehungen zum Kalium hat, ist auch
schon von HowEeLL!) angenommen worden. Er stellte die Theorie auf, da der
Vagus das Kalium, das innerhalb der Herzmuskelzelle sehr stark angereichert
ist, aus seinen fixen Verbindungen chemisch frei macht, nach auBen abgibt und
dadurch seine Wirkung entfaltet. Wenn auch seine tatsichlichen Befunde (Ver-

1) HoweLL: Americ. journ. of physiol. Bd. 15, S. 280. 1905.
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mehrung das K-Gehaltes in der Nahrlosung) nicht bestitigt werden konnten
[HEmmETER!), O. LoEWI?)], so dndert diés nichts an der Tatsache, daB er einem
an sich durchaus richtigen Gedanken gefolgt ist.

Die Funktion der vegetativen Organe kommt — wie erértert worden ist —
in Tonusschwankungen zum Ausdruck. Diese bewegen sich zwischen zwei
Maxima, welche die Funktionsbreite der betreffenden Zelle darstellen. Der
jeweiligen Funktionsintensitit muf eine entsprechende Elektrolytverteilung
zugrunde liegen. Die beiden Maxima werden durch Uberwiegen von Kalium bzw.
Calcium dargestellt. Bei Zellen, die auf einer niedrigen Stufe der Entwicklung
stehen, sind es in erster Linie die von der AuBlenwelt kommenden Erregungen
(chemische, thermische, mechanische, elektrische bzw. elektromagnetische) da-
neben aber auch in ihnen selbst entstehende Erregungen, welche die fiir die
Funktion notwendigen Tonusschwankungen und die mit ihnen verbundenen
Konzentrationsinderungen der Elektrolyte hervorrufen. Die der vegetativen
Funktion dienenden Zellen und Organe der héher entwickelten Tiere sind
ebenfalls Erregungen dieser Art unterworfen und daher in der Lage, auch un-
abhéngig vom Nervensystem FunktionsiduBerungen zu zeigen, d. h. ein Eigenleben
zu fithren. In concreto ist aber ihre Funktion in stirkstem Mafle auch dem regu-
lierenden Einfluf} der vegetativen Nerven unterworfen (ihre Verbreitung im Organis-
mus ist eine ganz allgemeine ; so sind durch BoEkE3) selbst im Bindegewebe Nerven-
fasern nachgewiesen worden). Die Annahme, daf das vegetative Nervensystem dem
Elektrolytsystem tibergeordnet ist (s. S. 103), muB zu folgender Konsequenz fiihren:

1. Die Wirkung der Elektrolyte am Erfolgsorgan mufl unabhingig vom
Nervensystem sein, d. h. sie mufl auch nach Ausschaltung der vegetativen
Nervenfasern auftreten; setzen wir nidmlich der Nahrfliissigkeit eines Organs
Elektrolyte (z. B. Kalium) hinzu, so fiihren wir ein Experiment aus, durch
welches von uns aus eine Anderung der vorhandenen Elektrolytverteilung er-
zwungen wird. Wir tun das, was eigentlich zur Aufgabe der Nerven gehort;
wir ersetzen ihn in seiner Funktion und konnen ihn selbst deshalb entbehren.
Die tatséichlichen Befunde entsprechen ganz diesen Erwartungen; wird beim
Darm der Vagus durch Atropin ausgeschaltet, kommt eine Kaliumwirkung
trotzdem zum Ausdruck. Jede Vermehrung des K-Gehaltes der TyrRoDEschen
Nahrlosung filhrt wie sonst zu starker Tonussteigerung usw. (S. G. ZONDEK).
Die anderen Organe verhalten sich ebenso.

2. Die Wirkung der vegetativen Nerven dagegen mufl abhingig von den
Elektrolyten sein; besteht ndmlich die Wirkung der vegetativen Nerven in einer
Verteilungséinderung der Elektrolyte, dann muf sie je nach der Art der vor-
handenen Elektrolyte verschieden ausfallen. Werden letztere ganz entfernt, so
darf eine Nervenwirkung iiberhaupt nicht auftreten; sind namlich Elektrolyte
nicht vorhanden, kann auch ihre Verteilung nicht geéindert werden. Den
Nerven werden die Werkzeuge, mit denen sie ihre Funktion ausiiben, entzogen.
Wir miissen aber bedenken, dal auch experimentell die Entfernung der Elektro-
lyte nur in ganz beschrinktem Male moglich ist. Wohl kénnen wir aus der
Nahrflissigkeit samtliche oder bestimmte Elektrolyte ganz fortlassen; die Zelle

1) HEMMETER: Biochem. Zeitschr. Bd. 63, S. 118. 1914.
2) Loewr, O.: Pfliigers Arch f. d. ges. Physiol. Bd. 189, S. 239. 1921.
3) BoegE: Medizin. Klinik 1925, Nr. 16.
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selbst enthilt aber doch grofie Mengen von Elektrolyten (die sog. Binnenelektro-
lyte), die durch das Waschen mit der elektrolytfreien Néhrlosung nur in geringem
MaBe ausgelaugt werden. Das Fortlassen eines oder aller Elektrolyte aus der Néahr-
16sung fiihrt daher lediglich zu einer Verteilungsinderung der Elektrolyte an der
Zelle; denn zwischen den Elektrolyten der Zellsubstanz und denen der AuBen-
fliissigkeit besteht ein Gleichgewichtszustand. Ist die Elektrolytverteilung von
vornherein eine gegen die Norm verédnderte, dann ist zu erwarten, daBl auch die
Erregung der Nerven zu einer anderen Verteilungsinderung und somit zu einer
anderen Wirkung fithrt. Letzteres ist auch tatsichlich der Fall. Bei Fehlen von Ca
in der Nahrlosung kommt sowohl beim Froschherzen wie Kaninchendarm eine
deutliche Adrenalin- bzw. Sympathicusreizwirkung nicht zustande (Spiro,
S.G.ZoNDER, TEZNER und TuroLT). Auch die Vagusreizwirkung ist unter
diesen Umstinden stark abgeschwécht. Sie bleibt beim Darm auch aus, wenn
der Nahrlosung das Na - K fehlt (S. G. ZONDEK). Besteht am Herzen ein Uber-
gewicht an Calcium, dann fithrt Vagusreizung nicht wie sonst zu einer Hemmung,
sondern zu einer Forderung der Herztatigkeit [F. Kraus!), S. G. ZoNDEE?)].
Diese paradoxe Wirkung ist nicht allein beim Vagus zu beobachten. Korm und
Pick3) konnten unter dem EinfluB von Elektrolytverdnderungen auch eine Um-
kehr der Adrenalin- bzw. Sympathicuswirkung erzielen. Nach TuroLT4) kann unter
den genannten Bedingungen auch beim Uterus die Vagus- und Sympathicuswirkung
ihren Charakter vollkommen &dndern. — Wihrend die Elektrolyte — wie wir
gesehen haben — ihre Wirkung auch nach Ausschaltung der vegetativen Nerven
in unverdnderter Weise entfalten kénnen, ist die Wirkung der letzteren an das Vor-
handensein bzw. das Unversehrtsein des normalen Elektrolytsystems gebunden. Mit
der Annahme, dall die Wirkung der vegetativen Nerven auf dem Wege iiber die
Elektrolyte zustande kommt, stehen diese Ergebnisse der experimentellen Unter-
suchung in bester Ubereinstimmung. Eine weitere Konsequenz unserer Auffassung
ist, daB die Wirkung der vegetativen Nerven und die der Elektrolyte nicht nur
parallel gehen, sondern wirklich identisch sind. Dies ist auch der Fall. Am Darm
z. B. kann — ebenso wie am Herzen — die Wirkung des Kaliums durch
Calcium ausgeglichen und der Erfolg einer Vagusreizung durch eine Sym-
pathicusreizung kompensiert werden. In gleicher Weise aber ist die gegenseitige
Aufhebung der Wirkung auch méglich, wenn wir Nervenreizung und Elektrolyt-
zufuhr miteinander kombinieren. Die Kaliumwirkung kann wie durch Calcium
auch durch Adrenalin bzw. Sympathicusreizung, die Vaguswirkung wie durch
Sympathicusreizung auch durch Calcium ausgeglichen werden (S. G. ZoN-
DEK). Immer zeigt sich, daBl die Vagusreizwirkung identisch ist mit der des
Kaliums, die Sympathicusreizwirkung mit der des Calciums, und umgekehrt.
Wenn hier die Auffassung vertreten wird, da die Vagus- und Sympathicus-
wirkung zu einer Verteilungséinderung der Elektrolyte fiihrt, die ihren Aus-
druck in einer relativen Kalium- bzw. Calciumkonzentrierung findet, so soll
damit nicht gesagt sein, dal die anderen Elektrolyte an dem Vorgang gar nicht
beteiligt sind. Kalium und Calcium werden vielmehr nur deshalb in den Vorder-

1) Kravs, F.: Dtsch. med. Wochenschr. 1920, Nr. 8.

%) ZoNDEK, S. G.: Arch. f. exp. Pathol. u. Pharmakol. Bd. 87, S. 342. 1920.

%) Koy u. Pick: Pfliigers Arch. f. d. ges. Physiol. Bd. 184, S. 79. 1920 u. Bd. 189. 1921.
4) Torort: Arch. f. Gynikol. Bd. 115, S. 600. 1922. )
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grund geriickt, weil sie typische Exponenten der antagonistisch wirkenden lonen-
gruppen darstellen. DaB an der Verteilungsinderung auch das Na-Kation und
evtl. auch die Anionen (HPO;, H,PO}, HCO;, Cl'’ usw.) teilnehmen, ist durch-
aus wahrscheinlich, zumal — wie wir noch sehen werden — zwischen den ein-
zelnen Ionen Beziehungen bestehen. Eine besondere Beachtung verdienen in
diesem Zusammenhang noch die H- und OH-Ionen. Sie wirken auf die funktio-
nellen Vorgiinge der Zellen und Organe meist ebenfalls in ausgesprochen antag-
gonistischer Weise ein. Wenn der Antagonismus Kalium—Calcium trotzdem
starker betont wird als der zwischen den H- und OH-Ionen bestehende, so liegt dies
daran, daB sowohl die Korperfliissigkeiten wie das Gewebe dank ihren Puffereigen-
schaften etwa eintretende Anderungen der [H] noch besser auszugleichen im-
stande sind als die der K- und Ca-Ionenkonzentration. Im iibrigen besteht
zwischen den K- und Ca-Ionen einerseits, den H- und OH-Ionen andererseits
ein direkter Zusammenhang. L#Bt man z. B. ein Froschherz mit einer calcium-
reichen Ringerlésung arbeiten, so nimmt die Néhrlésung an H-Ionen zu; bei
Kaliumiibergewicht dagegen ist eine Vermehrung von OH-Ionen nachweisbar
[F. KraUus und S. G. ZoxpEK!)]. Diese werden héchstwahrscheinlich von den
Plasmasubstanzen, die ja Kolloidelektrolyte darstellen und als Ampholyte
(s. S. 39) sowohl als Sduren wie als Basen fungieren koénnen, abdissoziiert.
Mit den Veranderungen des K-Ca-Gleichgewichtes gehen an der Zelle also gleich-
zeitig auch Anderungen der H- bzw. OH-Konzentration einher. Auf die zwischen
diesen Ionengruppen bestehenden Beziehungen diirfte auch die Tatsache zuriick-
zufiihren sein, daB ihre Wirkung — z. B. am Herzen — identisch ist. Gibt der
Kolloidelektrolyt (unter dem EinfluB der Kaliumwirkung) nach auflen OH-Ionen
ab, so ist anzunehmen, daB er selbst hierdurch eine Zunahme an sauren Valenzen
erfahrt, und umgekehrt (unter dem Einfluf} der Ca-Wirkung) bei Abspaltung von
OH-Ionen nach auBen eine Zunahme von alkalischen Valenzen. Daf Siurezusatz
(z. B. HC]) zu einer Vermehrung der sauren Valenzen der Zellsubstanz, Alkali-
zusatz (z. B. NH,OH) zu einer Zunahme der alkalischen Valenzen fiihrt, ist
selbstverstindlich. Die gleichartige Wirksamkeit der K- und H-Ionen einerseits,
der Ca- und OH-Ionen andererseits (s. S.92) ist also erklarlich. DaB Ver-
anderungen des K-Ca-Gleichgewichtes zu Anderungen der [HT] fiihrt, ist bei
kolloiden Systemen auch in vitro nachgewiesen worden. CaCl, verschiebt die
Reaktion bestimmter Aminosiduren (Gelatine)- bzw. Eiweill6sungen nach der
sauren, KCl etwas nach der alkalischen Seite [Spiro2), MoxD3)]. Die Analogie
zu den biologischen Erscheinungen ist offensichtlich. Auch auf die Versuche
von BETHE und TorOPOFF (s. S. 104 ) sei in diesem Zusammenhang nochmals hin-
gewiesen. Uber den Ablauf dieser kolloidchemischen Reaktionen laBt sich noch
nichts Sicheres aussagen.

Die Ausfithrungen iiber die Frage der Verteilungsinderung der Elektrolyte
nach Vagus- bzw. Sympathicusreizung miissen noch durch folgendes ergénzt
werden. Wenn gesagt wird, der Vagus wirkt im Sinne einer relativen Kalium-
konzentrierung, so ist damit gemeint, daf der Vagus eine Verteilungsinderung
der Elektrolyte herbeifiihrt, die von der gleichen Wirkung begleitet ist, die eintritt,

1) Kravs, F. u. S. G. Zo~npEk: Klin. Wochenschr. 1922, Nr. 20.
2) Spiro: Schweiz. med. Wochenschr. 1921, Nr. 20, S. 457.
3) Monp: Pfliigers Arch. f. d. ges. Physiol. Bd. 200, 8. 422. 1923.
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wenn im Experiment Kalium im UberschuB zugesetzt, also kiinstlich konzentriert
wird. Diese Wirkung kann aber in Wirklichkeit auf verschiedene Weise erzielt
werden; so ist Calciumverminderung meist von dem gleichen Wirkungserfolg
begleitet wie Kaliumvermehrung (s. S.89). Wenn also Vagusreizung in be-
stimmten Fallen nicht zu einer Kaliumkonzentrierung, sondern zu einer Calcium-
verminderung fiihrt, so steht dies in keinerlei Widerspruch zu dem hier ver-
tretenen Grundprinzip. Vice versa gilt dies auch fiir den Sympathicus und seine
im Sinne einer relativen Calciumkonzentrierung gelegene Wirkung. Zu bedenken
bleibt auch noch folgendes. Nicht bei allen Organen ist wie beim Herzen Kalium-
verminderung unbedingt gleichzusetzen mit Calciumvermehrung. Beim Darm
z. B. ruft ein Zuwenig ebenso wie ein Zuviel an Kalium Tonussteigerung hervor;
auch wird durch eine Verminderung des normalen Calciumgehaltes wie durch
eine Vermehrung Tonussenkung herbeigefiihrt. In solchen Fillen kann also
die durch die Nervenreizung bedingte Verteilungsinderung der Elektrolyte
eine recht mannigfache sein, ohne dafl der Effekt ein anderer ist. So wire es
moglich, daB am Darm der Vagus statt einer Kaliumkonzentrierung eine
Kaliumverminderung bewirkte. Das Wesentliche sind aber nicht die Einzelheiten,
sondern das Grundprinzip, welches aussagt, dall 1. die vegetativen Nerven
zu einer Verteilungsénderung des an der Zelle bestehenden Elektrolytgleich-
gewichtes fithren, und daf 2. ihre meist antagonistische Wirkungsweise auf einer
verschiedenartigen Verteilungsinderung beruhe. Dall meine Anschauung im
Prinzip richtig ist, konnte von einer Reihe von Autoren teils direkt, teils in-
direkt bestétigt werden. BILLIGHEIMER!), DrESEL und Karz2?) u. a. fanden,
daB nach Adrenalin, also nach Sympathicusreizung, der Kalkgehalt des Blutes
sinkt; der Kalk wird ihrer Meinung nach in das Gewebe abgedringt, d. h. es
tritt an der Zelle des Erfolgsorgans eine Calciumkonzentrierung ein. WoLr-
#EIM®) hat bei Tieren den Vagus gereizt bei gleichzeitiger Ausschaltung des Sym-
pathicus und umgekehrt den Sympathicus bei Ausschaltung des Vagus. Die
Verénderungen, die er im Elektrolytgehalt des Blutes fand, waren in beiden Féllen
ganz entgegengesetzter Art, und zwar in dem von mir postulierten Sinne.
Noch wichtiger sind die an den Organen selbst ausgefithrten Analysen; auch sie
ergaben ein positives Resultat. So konnte gezeigt werden, dafl Muskeln, die
unter dem EinfluB ihres Nerven stehen bzw. vollkommen von ihm befreit sind,
sich durch eine verschiedenartige Kaliumverteilung auszeichnen. [NEUSCHLOSS
und TreLLES4)]. Diese Versuche werden an anderer Stelle noch ausfiihrlicher
besprochen werden. Von Interesse sind auch Versuche von ALPERNS), welche
ergaben, daB der Kalium- und Calciumgehalt des Speichels der Gl. submaxillaris
ein verschiedener ist, wenn die Speichelsekretion unter dem Einflul des Vagus
oder des Sympathicus erfolgt. Nach Adrenalin z. B. nimmt der Ca-Gehalt des
Speichels zu. Einen groBen Einflufl auf den Quotienten K/Ca iibt das Ganglion
cervicale aus. Seine Exstirpation fiithrt dazu, dall der Ca-Gehalt sinkt und der
K-Gehalt steigt. An sich ist der verschiedene Gehalt an den genannten Kationen

1) BriricHEIMER: Klin, Wochenschr. 1922, Nr. 6.

2) DrESEL u. Karz: Klin. Wochenschr. 1922, Nr. 32.

3) WoLLHEIM: Biochem. Zeitschr. Bd. 151, S. 416. 1924.

4) Neuscaross u. TRerLes: Piliigers Arch. f. d. ges. Physiol. Bd. 204, S. 374. 1924.
5) AvperN: Pfliigers Arch. f. d. ges. Physiol. Bd. 209, S. 723 u. 738. 1925.
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fiir die Natur des Speichels wohl von ganz untergeordneter Bedeutung. Sympto-
matisch weist er aber auf groBe Unterschiede im Geschehensablauf der Driise
hin. Die Sekretion stellt zweifellos auch nur eine modifizierte Protoplasma-
strémung dar; die in der bewegten Fliissigkeit enthaltenen Salze werden bei diesem
Vorgang mit nach auBlen beférdert. Aus den verschiedenen K- und Ca-Werten
konnen wir — dies ist das Wesentliche — auf eine verdnderte Elektrolytverteilung
in dem an der Protoplasmastromung teilnehmenden Fliissigkeitsgemisch schlieBen.
Daf} diese fiir die Art des Funktionsablaufes von gréBter Bedeutung ist, geht
aus dem friiher gesagten zur Geniige hervor. — Daf bei der Funktion Verteilungs-
anderungen der Elektrolyte auftreten, ist {ibrigens auch direkt, und zwar auf
histochemischem Wege, nachgewiesen worden. Wie Macarrum1) gezeigt hat, 1458t
sich im Gewebe das Kalium fiarberisch (durch Behandlung mit einem Kobaltnitrit-
reagens) darstellen. Das unlésliche Salz fillt aus und wird mikroskopisch sicht-
bar. MacarLum fand nun bei Kotfliegen, dal Muskeln, die sich im Kontrak-
tionszustand befinden, eine andere Kaliumlokalisation als im Ruhezustande zeigen.
Wihrend der Funktion wandert das Kalium. Fiir die Verteilungsinderung der
Elektrolyte kommen aber nicht nur derartige lokale Umlagerungen, sondern, wie
wir noch sehen werden, auch andere Moglichkeiten in Frage.

¢) Die Bedeutung der Elektrolyte fiir Reizentstehung und
Reizablauf. Der Erregungskreislauf.

Die durch den Nerv bewirkte Verteilungsanderung der Elektrolyte an der
Zelle des Erfolgsorgans stellt die Erregung des betreffenden Zellsystems dar
und lést die spezifischen funktionellen Vorgénge aus. Die Erregung des peri-
pheren Nerven erfolgt unter physiologischen Bedingungen in der Weise, dafl die
Erregungen, die im Zentralnervensystem bzw. in den zum Nerven gehorigen
Ganglien entstehen, auf den Nerv iibertragen und durch ihn zum Erfolgsorgan
geleitet werden. Die Frage, wie es zur Erregung der Ganglien kommt, stellt
zweifellos ein Problem dar, das die tiefsten Geheimnisse des Lebens beriihrt;
denn wiillten wir, wie unter normalen Umsténden die Erregung in der GroB-
hirnrinde gelegener Ganglienzellen zustandekommt, dann kénnten wir Vorginge
biologisch bzw. naturwissenschaftlich erfassen, die wir jetzt gewohnlich als
»>psychisch® bedingt zu bezeichnen pflegen. Wéahrend wir iiber die Erregungs-
vorgénge in diesen Ganglienzellen (vor allem tiber ihre Auslésung) noch gar nicht
unterrichtet sind, ist unsere Kenntnis von den entsprechenden Vorgingen bei
den den vegetativen Funktionen iibergeordneten zentralen nervésen Apparaten
eine weit bessere. Ich erinnere an das, was iiber die Erregbarkeit des Atem-
zentrums ausgefithrt worden ist. Es kann als absolut sicher gelten, daB ein
UberschuB an H-Ionen das Atemzentrum erregt, ein Ubergewicht an OH-Ionen
dagegen die Erregung beseitigt. Dies geschieht nicht allein unter experimentellen
Bedingungen; wir wissen, daf auch fiir die physiologische, rhythmische Erregung
die abwechselnde Zu- und Abnahme der H-Ionen ursichlich in Frage kommt.
Letztere werden dem Atemzentrum durch das Blut zugefiihrt. Sie haben fiir die
Verteilung der vorhandenen Elektrolytgleichgewichte dieselbe Bedeutung wie der
Zusatz bestimmter Elektrolyte zur Nahrlésung isolierter Organe. Wird z. B. in der

1) Macarrum: Ergebn. der Physiolog. {Asher-Spiro) 1908, S. 552.
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Nahrlosung des Herzens der Calciumgehalt erhoht, ist dies im Prinzip nichts
anderes, als wenn der Nahrlosung des Atemzentrums, d. h. dem Blute, H-Tonen
zugefithrt werden. Die durch die Zunahme an H-Ionen bedingte Erregung des
Atemzentrums hat eine Atembewegung und damit einen Verlust des Blutes an
Kohlensdure zur Folge. Hierdurch wird aber das Plus an H-Ionen (s. S. 183)
und somit die Ursache der Erregung beseitigt. Da dem Blute bzw. dem Atem-
zentrum immer wieder von neuem H-Tonen zugefiihrt werden, wiederholt sich das
Spiel stindig; es kommt auf diese Weise die Rhythmik bzw. die Automatie des
Systems zustande. Interessant ist folgende Uberlegung. Die H-Tonen, die durch
Vermittlung des Blutes dem Atemzentrum zugefithrt werden, dort eine Verteilungs-
dnderung des Elektrolytsystems und damit die Erregung bedingen, entstammen
dem Stoffwechsel der Erfolgsorgane; es ist der mit der Funktion der letzteren
verbundene Saurestoffwechsel (Bildung von Milchsdure, Kohlensidure usw.), der
das Auftreten neuer Elektrolyte bzw. Ionen (in erster Linie H-Tonen) bedingt.
Diese neuentstandenen Ionen werden zur Ursache der Erregung zentraler ner-
viser Apparate (so des Atemzentrums); sie pflanzt sich entlang den Bahnen
bestimmter Nerven (vor allem der vegetativen) fort; diese 16sen ihrerseits an
der Zelle des Erfolgsorgans Verteilungsinderungen der Elektrolyte und damit
die Funktion aus. Es ist sehr wahrscheinlich, dafl wie das Atemzentrum auch die
anderen nervisen Regulationsorgane (Vasomotorenzentrum usw.) auf Verinde-
rungen der Elektrolyte in @hnlicher Weise reagieren; neben den H- und OH-
Ionen kommen — wie schon erwdhnt — auch die anderen Tonen (K, Ca usw.)
in Frage.

Uber die Erregung von Zellen niederer Lebewesen, die noch keine Nerven-
fasern besitzen, wurde (s.S.107) gesagt, dafl sie durch die Reize der AuBSenwelt
(mechanische, chemische, thermische, elektrische u. a.) und die in dem System
selbst entstehenden Reize ausgelost werde. Was wir uns unter letzterem vor-
zustellen haben, wurde verschwiegen. Die vorangehenden Erorterungen diirften
jedoch — wie ich glaube — das Verstéindnis fiir diese Frage geférdert haben.
Mit dem Leben jeder Zelle ist ein gewisser Stoffwechsel verbunden. Die Natur
der entstehenden Stoffwechselprodukte (so der Kohlensiure, Milchsdure u. a.) ist
die von Elektrolyten, sie gibt also zum Entstehen von Ionen (z. B. H-Tonen)
Anlaf}; daf} letztere befdahigt sind, Erregungen bzw. funktionelle Vorgéinge auszu-
16sen, kann nicht bezweifelt werden. Den Zellen stehen also Mittel zur Verfiigung,
aus sich selbst heraus Motoren fiir ihre Funktion zu erzeugen. Sie verschaffen
sich auf diese Weise die Méglichkeit, ein Eigenleben zu fiithren und sich eine ge-
wisse Unabhéngigkeit gegeniiber den von aulen kommenden Erregungen zu be-
wahren. Zwischen dem Verhalten der primitiven und der héher organisierten
Lebewesen besteht kein prinzipieller Gegensatz. Bei den einzelligen Organismen
ist die Neubildung von Ionen und der Ort ibrer Wirkung auf ein und dieselbe
Zelle beschrankt. Bei den hiher organisierten, besonders den mit Nervenzentren
und Nervenfasern versehenen Organismen, kann es zu einer gewissen Dissoziation
kommen, indem die von einer Zelle bzw. einem Organ gebildeten Ionen ihre Wir-
kungen an von ihr entfernt gelegenen Zellsystemen (z. B. dem Atemzentrum)
zur Entfaltung bringen. Indem die Erregung der Ganglien sich auf die peri-
pheren Nerven fortpflanzt, diese wiederum an den ihr zugehérigen Zellen
des Erfolgsorganes Verteilungsidnderungen der Elektrolyte herbeifiihren, da-
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durch also ebenfalls Tonenwirkungen zur Folge haben, so ist im Prinzip gegen-
iiber den Einzelligen bzw. den sonstigen primitiven Organismen und ihren Er-
regungsvorgingen nichts geindert. Die Elektrolyte bzw. Ionen stehen
im Mittelpunkt des Erregungsvorganges.

Uber das Wesen des Erregungsablaufes in den Nervenfasern selbst sind
wir noch verhéltnisméaBig wenig unterrichtet, obgleich diese Frage die Physio-
logen stets beschéftigt hat. Sicher ist, daf Elektrolyte an dem Vorgang auch
beteiligt sind. Zunachst sei darauf hingewiesen, da wir mit Hilfe von Elektro-
Iytverdnderungen die Erregbarkeit eines Nerven stark beeinflussen kénnen. In
isotonischer Zuckerlésung schwindet letztere ziemlich schnell; Zufuhr von Na
oder Li stellt sie wieder her. Der Nerv verhilt sich in dieser Beziehung shn-
lich wie der Muskel [OvErTON1)]. In einer stark kaliumangereicherten Ringer
I6sung biit der Nerv seine Erregbarkeit ebenfalls ein. Bei kurzer Ein-
wirkungsdauer hat Jamn2) aber durch K auch eine Steigerung der Erreg-
barkeit, und zwar sowohl fiir Momentan- wie fiir Zeitreize feststellen kénnen ;
Calcium dagegen soll sie herabsetzen. Wie Calcium wirkt auch Sr und Mg,
wihrend Ba auf die Nerven erregend einwirkt. Jedenfalls fiihrt das Ein-
tauchen des Nerven in eine BaCl,-Lésung dazu, daB der zugehérige Muskel
zu zucken beginnt [MaTHEWS3)]. Die experimentellen Feststellungen stoBen
beim Nerv auf viel groBere Schwierigkeiten als bei anderen Organen; wahr-
scheinlich liegt dies an den histologischen Verhéltnissen; die Nervenhiillen
diirften einen Austausch zwischen den Elektrolyten der Nahrlosung und
denen der Nervensubstanz sehr erschweren. Die Untersuchungen, von denen
soeben die Rede war, betrafen die animalischen Nerven; ob die vegetativen
Fasern sich anders verhalten, ist bisher noch nicht festgestellt. Auch die
Erregbarkeit der sensiblen Nerven unterliegt dem EinfluB der Elektro-
lyte. Menschen, bei denen man Hautwunden mit bestimmten Salzlésungen
spiilt, empfinden einen brennenden Schmerz. Die Schnelligkeit des Ein-
tretens und die Stirke des empfundenen Schmerzes sind bei Anwendung
verschiedener Salze verschieden. Die Wirkung stuft sich folgendermaBen ab:
Cs > Rb > K > Na > Li. Auch von der Froschhaut und dem zentralen
Stumpf eines durchgeschnittenen Nerven lassen sich durch Salzlosungen
sensible Reizerscheinungen auslosen, die AnlaB zu Fluchtreflexen geben
(GRUTZNER). Die oben angefiihrten Versuche an den motorischen Nerven
galten der Frage, inwieweit RElektrolyte die Erregbarkeit fiir bestimmte
Arten von Nervenerregung (so die mechanische und elektrische) beeinfluflt.
Von BaCl, haben wir aber gehort, daB es nicht nur die Erregbarkeit
dndert, sondern selbst erregend wirkt. Ganz einwandfrei ist dies bei den sen-
siblen Nerven festgestellt; die Elektrolyte selbst sind es, die die Erregung
bedingen und daher bestimmte Empfindungen auslésen. Gewdohnlich pflegt
man zwischen Erregbarkeit und Erregung einen Unterschied zu machen; ein
solcher besteht aber meines Erachtens in Wirklichkeit nicht. Bei den Nerven-
zentren und den Zellen des Erfolgsorganes haben wir als das Wesen der

!) Overrow: Pfliigers Arch. f. d. ges. Physiol. Bd. 105, S. 251. 1904.

%) Jamn: Pfliigers Arch. f. d. ges. Physiol. Bd. 206, S. 66. 1924.

%) MATHEWS: Americ. journ. of physiol. Bd. 11, 8. 455. 1904; zit. nach HOBER: Physik.
Chemie der Zelle und Gewebe. 1922,

Zondek, Elektrolyte. 8
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,,Erregung die Anderung der Elektrolytverteilung angesehen. Die Annahme
liegt nahe, daB auch bei der Nervenfaser fiir den Erregungsvorgang &hnliche
Prozesse in Frage kommen; ist dies der Fall, dann ist verstandlich, daB Elektro-
lyte auf diesen Vorgang einwirken kénnen. Die Anderung der Erregbarkeit
ist dann durch die Beeinflussung des Erregungsvorganges selbst bedingt. Dies
gilt tibrigens nicht nur fiir den Nerv, sondern auch fir die Nervenzentren
und die peripheren Organe. Von den H-Ionen pflegt man zu sagen, daB sie
die Erregbarkeit des Atemzentrums steigern; diese Steigerung liegt aber darin
begriindet, daB die H-Tonen selbst den Erregungsvorgang beeinflussen bzw.
ihn auslosen. Ebenso beruht beim Herzmuskel die Steigerung der Erregbar-
keit durch Calcium (sog. bathmotrope Wirkung) darauf, da8 die kiinstliche
Zufuhr dieses Kations eine Verteilungsdnderung der vorhandenen Elektrolyte
herbeifithrt und hierdurch die bestehenden Erregungsvorginge andert. Fiir
andere Faktoren, die Einflu auf die Erregbarkeit haben (z. B. bestimmte
Giftwirkungen) gilt — wie wir spéter sehen werden — im Prinzip das gleiche.
DaBl der Erregungsvorgang bei der peripheren Nervenfaser mit Elektrolyt-
verinderungen einhergeht, ist nicht lediglich eine auf Analogieschliissen be-
rubende Vermutung; es sprechen fiir unsere Annahme auch einige tatséchliche
Befunde. Wird z. B. ein Nerv durch einen elektrischen Strom erregt, dann
lassen sich an den beiden Polen bestimmte Unterschiede nachweisen. In der
Gegend der Kathode firben sich die Fibrillen mit Toluidinblau wesentlich
stirker, in der Gegend der Anode dagegen betrichtlich schwicher als nor-
male Fibrillen. BETHE, von dem diese Beobachtung stammt, fithrt die ver-
schiedene Fiarbbarkeit auf eine bestimmte Sidure zuriick, die er ,,Fibrillen-
gsaure’ nennt. An der Kathode hauft sie sich an, an der Anode ist sie ver-
mindert. Das Auftreten bzw. Schwinden der Sdure bringt BETHE in Zu-
sammenhang mit dem Erregungsvorgang. Uber die Natur dieser hypothe-
tischen Fibrillensdure 1408t sich zwar nichts aussagen; aus der verschiedenen
Firbbarkeit kénnen wir jedoch schlieBen, daff an den betreffenden Stellen
héchstwahrscheinlich Differenzen der [H] (also Verteilungsdnderungen der
Elektrolyte) bestehen; denn — wie wir in Kap. VI, 3 noch sehen werden —
hingen die Farbstoffreaktionen mit der [H] des Mediums aufs engste zu-
sammen. DaB Verteilungsinderungen der Elektrolyte den Erregungsvorgang
des Nerven begleiten, geht auch aus Untersuchungen von Kraus, WoOLLHEIM
und ZoNDEK!) hervor, welche ergaben, dal in dem K- und Ca-Gehalt des
durch einen elektrischen Strom gereizten Nerven (Ischiadicus) Unterschiede
gegeniiber einem nicht erregten bestehen. Es ist anzunehmen, daB der Er-
regungsablauf des Nerven, der seine Erregung von dem zugehdrigen zentralen
Ganglion enthdlt, ebenso verliuft wie bei der elektrischen Reizung, zumal
der Erregungsvorgang in den nervisen Zentren selbst (so der des Atem-
zentrums) aufs engste mit Elektrolytverinderungen verkniipft ist. Nerven-
zentrum, Nerv und Zelle des Erfolgsorganes stellen somit
eine Einheit dar, die dadurch ausgezeichnet ist, dafl in dem
ganzen funktionell zusammengehdrigen Gebilde, Entstehung,
Fortpflanzung und Auswirkung der Erregung in Elektrolyt-
verinderungen zum Ausdruck kommen (Erregungskreislauf).
1) Kravus, F., E. WorraEmM u. S. G. ZoNDEK: Klin, Wochenschr. 1924, S. 375.
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Eine Anderung der Elektrolytverhiltnisse, die im Zentralorgan einsetzt (beim
Atemzentrum durch die Belastung mit H-Tonen), pflanzt sich gewissermaBen
auf den ihr zur Verfiigung stehenden Bahnen (den Nervenfasern) bis zur
Peripherie fort. Der Vorgang lauft aber sicherlich nicht in der Weise ab, da8
(im Falle der Erregung des Atemzentrums) die H-Ionen vom Zentrum nach
der Peripherie einfach abflieBen. Das Protoplasma jeder Zelle stellt (s.S.59)
ein sehr groBes Grenzflichensystem dar. Der Nerv, der, wie BOEKE?!) gezeigt
hat, tief in die Zelle eindringt und sich dort auflést, bildet mit der eigent-
lichen Zellsubstanz ebenfalls Grenzflichen; das gleiche gilt fiir den Nerv und
das Ganglion. Die Existenz einer Grenzfliche ist von der der benachbarten
abhingig; zwischen ihnen besteht ein Gleichgewichtszustand. Wird in dieses
ganze, einem Faden vergleichbare System Unruhe gebracht, d. h. werden
an einer Stelle durch Elektrolyte Anderungen der Grenzflichenstruktur
herbeigefiihrt, dann muB sich diese Unruhe iiber das ganze zugehdrige
System verbreiten. Wir koénnen uns dies etwa folgendermaBen erklaren.
Durch die primir erfolgte Verteilungsinderung der Elektrolyte am Ort des
Erregungsbeginnes wird zuniichst eine Anderung der Struktur der nichst-
liegenden Grenzfliche (I) herbeigefiihrt. Da zwischen dieser und der néchst-
folgenden (II) hinsichtlich der Elektrolytverteilung ein Gleichgewicht be-
steht, so kann die Anderung der Elektrolytverteilung in der Grenzfliche I
nicht ohne EinfluB auf die der Grenzfliche II bleiben. Die Folge ist eine
Strukturinderung der letzteren, die sich in gleicher Weise wieder auf die néchst-
folgende usw. iibertrigt. Auch die chemische Erregung (z. B. durch Gifte)
ist — wie wir spéiter sehen werden — auf dhnliche Vorginge zu beziehen. Die
Entstehung der Unruhe, d. h. die Erregung, braucht natiirlich ihren Anfang
nicht immer am Zentralorgan zu nehmen, sondern kann auch — so im
Experiment — an einer mehr peripherwirts gelegenen Stelle des Systems, z. B.
an der peripheren Nervenfaser, einsetzen; die Verbreitung der Unruhe, d. h.
der Ablauf der Erregung, scheint im allgemeinen nur in einer Richtung mog-
lich zu sein. Wie schon des &fteren hervorgehoben wurde, kann die Erregung
des Zellsystems durch verschiedene Faktoren herbeigefiihrt werden (mecha-
nische, elektrische, thermische, nervise Reize). Der Nachweis, dafl die Er-
regung in einer Verteilungsinderung der Elektrolyte besteht, ist hier nur fiir
den nervosen und elektrischen Reiz erbracht worden. Dafl die chemische Er-
regung (z. B. die durch Gifte) auf &hnliche Vorgiinge zu beziehen ist, wird
im nichsten Abschnitte (V, 4) gezeigt werden. Es ist auch wahrscheinlich, daf
den durch die anderen Reize entstehenden FErregungen die gleichen biolo-
gischen Verdnderungen zugrunde liegen. Die Identitit aller Erregungsvor-
ginge kann jedoch nicht als erwiesen angesehen werden; fiir unsere Be-
trachtung ist dies auch nicht von ausschlaggebender Bedeutung. Wir wollen
im Folgenden wieder zu unserem Ausgangspunkt, dem Verhalten der vege-
tativen Nerven, zuriickkehren.

d) Zur Fragedes Wirkungsmechanismusder vegetativenNerven.

Der Vagus bewirkt, daB an der Zelle eine relative Kaliumkonzentrierung
eintritt, wihrend der Sympathicus eine relative Calciumkonzentrierung zur

1) Boeke L c. S. 107.

8%
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Folge hat. Wie fithren die Nerven diese Aufgabe aus? Wie schon erwihnt
wurde, ist es durchaus unwahrscheinlich, daB derselbe Elektrolyt, der z. B.
einem Zentralganglion wie dem Atemzentrum zugefithrt wird, den Nervenbahnen
entlang zur Peripherie abflieBt. Viel wahrscheinlicher ist es, dafl die im
Zentralapparat durch Elektrolyte bedingten Anderungen der Grenzflichen-
struktur sich auf die benachbarten Grenzflichen fortpflanzen. Der Vagus und
Sympathicus, die zu einer verschiedenartigen Anderung der Elektrolytverteilung
fithren, kénnen hierzu nur fahig sein, wenn sie auch auf die Grenzflichenstruktur in
verschiedener Weise einwirken. Wie ist dies denkbar ? Die Lipoide haben fiir den
Aufbau der kolloiden Teilchen des Zellprotoplasmas, d. h. fiir die Beschaffen-
heit der Grenzflachen, eine groBle Bedeutung (s. Kap. IV). Unter ihnen sind
besonders das Lecithin und Cholesterin zu nennen. Im Blut und in den verschie-
denen Geweben besteht zwischen diesen beiden meist ein annihernd konstantes
Verhéltnis. Thr kolloidchemisches Verhalten ist ein verschiedenes. Das Lecithin
steht mehr den hydrophilen, das Cholesterin den hydrophoben Kolloiden nahe.
Daf die Lipoide einen groBen Einflufl auf das biologische Verhalten vieler Zellen
und Organe ausiiben, ist schon vielfach festgestellt worden. Besonders wichtig
ist aber, daBl der Einflufl des Lecithins und Cholesterins meist ein antagonisti-
scher ist. BRINKMANN und vAN Daam konnten zeigen, daB das Verhéltnis
Lecithin und Cholesterin ausschlaggebend fiir die Resistenz der roten Blut-
kérperchen ist. Die Hamolyse wird durch Zusatz von Lecithin geférdert, durch
Zusatz von Cholesterin dagegen gehemmt. Auch der Wassergehalt der Gewebe
wird in dhnlicher Weise beeinflult. DRESEL und STERNHEIMER!) fanden diesen
biologischen Antagonismus auch hinsichtlich der Funktionsbeeinflussung vieler
anderer Zellsysteme bzw. Organe. Sie konnten zeigen, dafl Zufuhr von Lecithin
einen Effekt herbeifiihrt, der der Vagus- bzw. Kaliumwirkung entspricht, wéhrend
die Cholesterinwirkung in der Richtung der Sympathicus- bzw. Calciumwirkung
gelegen ist; so wirkt am Herzen Lecithin diastolisch, Cholesterin systolisch.
Die GefiBe werden durch Lecithin zur Dilatation, durch Cholesterin zur Kon-
traktion gebracht. — Durch Untersuchungen von NEuscrLOSs?) wurde zwar
nicht direkt bewiesen, aber doch wahrscheinlich gemacht, dall die Lipoide in
den Zellen den Angriffsort der Elektrolytwirkungen darstellen. Der Autor konnte
ndmlich zeigen, daB fiir das kolloidchemische Verhalten von Lecithinlésungen der
biologische Ionenantagonismus von grofler Bedeutung ist. Dies ist deshalb be-
merkenswert, weil sich bis jetzt nur sehr wenige kolloidale Systeme haben finden
lassen, die in vitro durch Elektrolyte wie die biologischen Kolloidsysteme beein-
flufit werden kénnen. Wohl haben wir in Kap. ITI gehért, dafl die Elektrolyte vor-
nehmlich befihigt sind, kolloidale Zustandsinderungen herbeizufithren; doch
haben wir weder bei den charakteristischen Vertretern der hydrophoben Kolloide
(Metallsole) noch bei den der hydrophilen Kolloiden (Gelatine, Eiweilkorper)
eine Wirkungsweise der Elektrolyte kennengelernt, die ein zweifelfreies und
vollkommenes Analogon zu dem biologischen Ionenantagonismus darstellt.
Insbesondere gilt dies fiir den hochst merkwiirdigen Antagonismus von Ka-
lium und Calcium, die sonst bei der Mehrzahl der hydrophilen und hydro-

1) DRESEL u. STERNHEIMER: Klin. Wochenschr. 1925, Nr. 17.
2) NeuscHLOSS: Pfliigers Arch. f. d. ges. Physiol. Bd. 181, S. 17. 1920 u. Bd. 187, 8. 136.
1921.
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phoben Kolloide in ihrer Wirkung nur mehr oder weniger starke quantitative
Unterschiede zeigen. Vor allem ist es nicht moglich, die Wirkung eines Kations
wie Kalium durch Calcium aufzuheben oder umzukehren. Der Antagonis-
mus der H- und OH-Ionen ist allerdings ein weitverbreiteter und aus dem
Wesen der Kolloidreaktionen ohne weiteres zu erkliren. Das gleiche kolloid-
chemische Verhalten der Lecithinlésungen und der Zellkolloide gegeniiber den
Elektrolyten kommt nun in folgendem zum Ausdruck. Lecithin setzt die Ober-
flichenspannung von Wasser herab; Zusatz eines Salzes (z. B. KCI oder CaCl,)
filhrt zur Erhéhung der Oberflichenspannung der wisserigen Lecithinlgsung
bzw. des Lecithinsols. Kombiniert man aber mehrere Salze (insbesondere NaCl,
KCI und CaCl,), und zwar in ganz bestimmten Mengenverhiltnissen, dann wird
die Wirkung auf die Oberflichenspannung aufgehoben. Erinnert sei in diesem
Zusammenhang an die Wirkung der Salze auf die befruchteten Funduluseier.
Jedes einzelne Salz erweist sich als giftig; in bestimmter Kombination dagegen
sind sie ungiftigc und fordern die Entwicklung der Eier. Auffallend ist es, daB
bei den Lecithinlgsungen auch das Mengenverhiltnis der zur Aquilibrierung er-
forderlichen Salze ungefihr dem entspricht, das auch fiir die physiologischen
Nahrlosungen (die RineErsche Lésung) in Frage kommt. So wird die Wirkung
von NaCl, KClI und CaCl, auf die Oberflichenspannung aufgehoben, wenn sie in
dem Verhéltnis 1:1/,,:1/. in der Lecithinlésung vorhanden sind. Einem noch
getreueren Abbild des physiologischen Ionenantagonismus begegnet man beim
Studium der Wirkung, die die Salze auf eine Lecithin-Cholesterin-Ringerlésung
ausiiben (DRESEL und STERNHEIMER). Bei diesem Sol hat schon der Zusatz des
einzelnen Salzes eine verschiedenartige Wirkung zur Folge; KCl fiihrt zu einer
Erhéhung, CaCl, dagegen zu einer Erniedrigung der Oberflichenspannung.
Gleichzeitige Zufuhr von KCl und CaCl, 18t die Oberflichenspannung nahezu
unverindert. Die zur Erzielung der Wirkung notwendigen Salzmengen ent-
sprechen ebenfalls ungefihr den physiologischen Konzentrationsverhiltnissen.
Bemerkenswert ist, dall auch Gifte wie Adrenalin (Sympathicusgift) und Cholin
(Vagusgift) auf die Oberflichenspannung des genannten Sols einwirken.

Bei den vegetativen Organen wird (s. S.108) die Vaguswirkung durch
Kalium verstérkt und durch Calcium geschwécht, die Sympathicuswirkung durch
Calcium gesteigert und durch Kalium vermindert (S. G. ZoxpEk). Hiervon
ausgehend, haben DRESEL und STERNEEIMER entsprechende Versuche an
den Lecithin-Cholesteringemischen angestellt; sie fanden, daB auch bei ihnen
eine starke BeeinfluBbarkeit der Cholin- und Adrenalinwirkung durch Kalium
und Calcium méglich ist. — Bei dieser Sachlage ist es durchaus verstindlich,
wenn DRESEL und STERNHEIMER die Auffassung vertreten, daB es im Protoplasma
in erster Linie die Lipoide seien (besonders das Lecithin und Cholesterin), die
den Angriffsort nicht nur fir die Elektrolyte, sondern auch fiir die der vege-
tativen Nerven darstellen. — In einem Lecithin-Cholesteringemisch scheint der
kolloidchemische Zustand des einen von dem des anderen abhiingig zu sein. So
hat HaTTORI nachgewiesen, dall bei einer Entquellung des Lecithins das Cho-
lesterin bessere Lésungsbedingungen findet, wihrend bei Wasseraufnahme durch
das Lecithin das Cholesterin entmischt wird. Bedenkt man ferner, daB auch
das Lecithin und Cholesterin selbst eine antagonistische Wirkung herbeifiihren
konnen (das Lecithin ruft im allgemeinen eine Vagus-, das Cholesterin eine
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Sympathicuswirkung hervor), so wird man mit DRESEL und STERNHEIMER
auch folgende Annahme fiir diskutabel ansehen kénnen: Das Kalium, der
Vagus und das Lecithin wirken deshalb identisch, weil sie das Gemisch der ge-
samten kolloidalen Zellsubstanzen derart verindern, daBl das Lecithin in
irgendeiner Form in den Vordergrund geriickt wird, wéhrend durch die Cal-
cium-, Sympathicus- und Cholesterinwirkung ein entsprechender Einflull auf
das Cholesterin der kolloiden Zellteilchen ausgeiibt wird. — Dafl neben den
Lipoiden auch die Eiweikorper der Zelle an diesen kolloidchemischen Reaktionen
und Zustandséinderungen teilnehmen, ist natiirlich durchaus méglich. — Die
Frage, von der wir ausgingen und die uns veranlaBte, auf die Lipoide einzu-
gehen, lautete folgendermaBen: Ist es denkbar, daB die vegetativen Nerven
auf die Grenzflichen einer Zelle in verschiedener Weise einwirken? Die voran-
gehenden Erorterungen geben zwar hierauf keine direkte Antwort; sie sind fir
uns aber doch wichtig, weil sie uns gezeigt haben, daBl mit einer verschiedenartigen
Einstellung der Lipoide wenigstens die Grundlage fiir die geforderte Anderung
der Grenzflichenstruktur gegeben sein konnte. Offen bleibt die Frage, wie
die vegetativen Nerven diese Strukturdnderung herbeifithren. Wir kénnen
vom Vagus und Sympathicus annehmen, daf sie sich in der Zelle in verschiedener
Weise auflssen. Wiirden der Vagus und Sympathicus bzw. ihre Grenzflichen mit
den Grenzflichen der Zellsubstanzen verschiedene Systeme bilden, die dadurch
charakterisiert sind, daB z. B. die einen sehr lecithinreich, die anderen sehr
cholesterinreich sind (nichts zwingt uns zu der Annahme, dafl das Lecithin und
Cholesterin auf die kolloiden Teilchen bzw. die Grenzflichen der Zellen absolut
gleichméBig verteilt sind), dann wére es durchaus verstindlich, da die auf dem
Wege des Vagus und Sympathicus fortgeleiteten Erregungen zu einer verschieden-
artigen Anderung der Grenzflichenstrukturen in der Zelle fiihren; dem Nerven
selbst kiime nur die Aufgabe der Leitung bzw. der Ubertragung zu. Eine spezi-
fische Leistung brauchte nicht -angenommen zu werden; die verschiedenartige
Wirkung des Vagus und Sympathicus wire darauf zuriickzufiihren, daB die
beiden Nerven nicht zu denselben Grenzflichen innerhalb der Zelle in Beziehung
treten. Jede Erklirung, welche die Annahme einer spezifischen Leistung der
Nerven nicht nétig hat, ist zu begriilen, weil sie mit den tatsichlichen Ergeb-
nissen der experimentellen Forschung im Einklang steht; denn wir wissen durch
die Untersuchung von HEIDENHAIN, daB ein Nerv, der in einen anderen einge-
niht wird (z. B. Lingualis in der Hypoglossus), dessen Funktion {ibernehmen
kann. —

0. Loewr?) hat gezeigt, daB nach Vagusreizung in der Néhrlosung eines iso-
lierten Organs (z. B. Herz) ein Kérper auftritt, der sich auf ein anderes Herz
tibertragen 1aBt und dort den Effekt eines Vagusreizes auslgst. Die Substanz
wurde von ihm als cholindhnlich definiert und als Parasympathicusstoff be-
zeichnet. An dem Auftreten solcher Substanzen ist kaum zu zweifeln; denn die
Lorwischen Untersuchungen sind gut durchgefiihrt, und die Mehrzahl der Nach-
untersucher haben (zum Teil auch mit anderen Methoden) im Prinzip das gleiche
gefunden [so z. B. HAMBURGER, BRINKMANN und J. v. . VELDE?) u. a.]. Ob

1) Logwr, O.: Pfliigers Arch. f. d. ges. Physiol. Bd. 189, S.239. 1921. (1. Mitt.)
2.—9. Mitt. Dieselbe Zeitschr. (1921—25).
2) BRINEMANN u. J. v. D. VELDE: Pfliigers Arch. f. d. ges. Physiol. Bd. 207, S. 488. 1925
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nach Sympathicusreizung in den Organen auch eine Substanz in Freiheit gesetzt
wird (etwa eine adrenalindhnliche), lief3 sich bisher noch nicht erweisen. Lomwr
vertritt die Auffacsung, dall der bei der Vagusreizung entstehende Korper die
Ursache fiir den an der Zelle auftretenden Effekt darstelle. DaB Cholin bzw.
cholindhnliche Substanzen eine Vaguswirkung hervorrufen kénnen, ist nicht
zweifelhaft; sie gehdren zu den Stoffen, von denen man annimmt, daB sie er-
regend auf die Vagusendigungen bzw. neuromuskulire Zwischensubstanz wirken
(s. 8.127). Wie das Entstehen der von LoEwI gefundenen Stoffe zu erkliren ist,
148t sich zur Zeit noch nicht mit Bestimmtheit sagen. Obgleich ich das Auf-
treten dieser Stoffe nicht bezweifle und auch nicht leugne, daB ihre Wirkung
der des Vagus entspricht, halte ich es nicht fiir wahrscheinlich, da sie in con-
creto fiir den eigentlichen Effekt der Vagusreizung verantwortlich sind. Im
Rahmen der zuvor gegebenen Erklirung des Erregungsablaufes wire auch
folgendes denkbar. An der mit der Vagusreizung einhergehenden Struktur-
dnderung der Grenzflichen sind — wie erwahnt wurde — wahrscheinlich die
Lecithine beteiligt; nun ist bekannt, daBl zwischen Lecithin und Cholin eine
nahe chemische Verwandtschaft besteht, daB ersteres die Muttersubstanz des
letzteren darstellen kann. Es ist daher wohl denkbar, da8 bei dem kolloid-
chemischen Umbau des Lecithins Cholin bzw. cholindhnliche Stoffe frei werden.
DaB infolge der Vagusreizung bzw. des Vaguseffektes Stoffe frei werden, die
wiederum vaguserregend wirken, ist weder paradox noch unwahrscheinlich.
Dieser Kreislauf ist auch schon fiir andere Fille erwiesen; Sympathicusreizung
z. B. fithrt dazu, daB in der Nebenniere Adrenalin in vermehrter Menge gebildet
wird; letzteres ist aber die Substanz, die wiederum sympathicuserregend
wirkt. Daf} es bei der Vagusreizung zu &hnlichen Vorgingen kommen kann,
ist sehr naheliegend. Die Untersuchungen Lorwis bleiben trotzdem sehr inter-
essant; sie beweisen, daB3 neben den Driisen mit innerer Sekretion auch die in
der Peripherie gelegenen Erfolgsorgane zur Produktion von Hormonen (LOEWI
selbst bezeichnet den von ihm nachgewiesenen Stoff als ein Hormon) befihigt
sind. Der Unterschied ist in der Quantitat gelegen. Die Driise, die das Hormon
in viel groerer Menge liefern kann, stellt das Reservoir dar. Die Ergebnisse
der neueren Insulinforschungen weisen ebenfalls darauf hin. Nicht das Pankreas
allein, sondern auch die meisten anderen Gewebe (diese natiirlich in geringerem
MafBe) sind zur Insulinbildung fihig. Die innersekretorische Driise, welche fiir
die Produktion der Choline in Frage kommt, ist die Nebenniere (die Neben-
nierenrinde). Welche Rolle diese LoEwischen Stoffe bei der Funktion spielen,
méchte ich nicht entscheiden. Sollte sich die Deutung als richtig erweisen,
die Lorwr selbst gibt, dann wird auch hierdurch nicht das Grundprinzip beriihrt,
das zur Diskussion steht; denn wie wir im folgenden Kapitel sehen werden, iiben
auch Gifte, wie Cholin, EinfluB} auf die Elektrolytverteilung aus. —

Den Gegenstand der vorangehenden Erérterungen bildeten bisweilen Fragen,
welche eine Analyse des Ablaufes hochst wichtiger Lebensprozesse betrafen.
Hierher gehort zweifellos der Versuch einer Klirung des Wesens der Erregung.
Es ist nur ganz natiirlich, daB wir vielfach nicht iiber Vermutungen und Hypo-

u. Bd. 209, S. 383. 1925; weitere Literatur zu dieser Frage: L. JENDRASSIK:
Biochem. Zeitschr. Bd. 144, 8. 520. 1924. — PrATTNER: Pfliigers Arch. f. d. ges. Physiol.
Bd. 214, 8. 112. 1926.
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thesen hinauskamen. Einiges kann aber als gesichert gelten, und dies ist fol-
gendes:

Die Erregung der vegetativen Nerven fiihrt an den Zellen der
Erfolgsorgane zu einer Verteilungsinderung der Elektrolyte, die
im Sinne einer relativen Kalium- bzw. Calciumkonzentrierung ge-
legen ist. Mit der Anderung der Elektrolyte ist die der Grenz-
flichenstruktur aufs engste verbunden. Zusammen geben sie die
Grundlage fiir die Erregung der vegetativen Organe und die durch
sie ausgeloste FunktionsduBerung ab. Es ist durchaus wahrscheinlich,
daB auch die Erregung der animalischen, spinalmotorischen Nerven sich auf
prinzipiell &hnliche Vorginge zuriickfithren lassen wird; Elektrolytreaktionen
diirften ebenfalls eine grofie Rolle spielen. Genaueres hieriiber 148t sich aber
noch nicht angeben (s. hierzu auch Abschnitt 7a dieses Kapitels).

4. Die Identitit von Nerv-, Ion- und Giftwirkung.

Wir haben bisher zwei Mechanismen kennengelernt, iiber die der Organismus
verfiigt, um den Intensitdtsgrad der vegetativen Funktionen zu bestimmen:
1. das vegetative Nervensystem, 2. das Elektrolytsystem. Zwischen beiden
wurde eine Briicke geschlagen, indem gezeigt wurde, dal das vegetative
Nervensystem letzten Endes auch nur auf dem Wege iiber das Elektrolytsystem
wirkt. Es gibt aber noch eine Moglichkeit, auf die Zellfunktion in obigem Sinne
einzuwirken, und zwar mit Hilfe von Giften. Es sei hierbei nicht allein an die-
jenigen Gifte gedacht, die — wie schon erwahnt — Beziehungen zum vegetativen
Nervensystem haben und deshalb auch als vagotrope bzw. sympathicomimetrische
Gifte bezeichnet werden (so die Muscaringruppe, das Atropin und Adrenalin),
sondern auch an die Gifte, deren Angriffspunkt die Zellsubstanz selbst ist. Einen
prinzipiellen Unterschied zwischen den erst- und letztgenannten Giften zu machen,
ist iibrigens nicht mehr ganz gerechtfertigt, da wir wissen, dafl auch die sog.
vegetativen Nervengifte wie Muscarin, Cholin, Atropin usw. nicht an der Nerven-
endigung, sondern ebenfalls weiter peripher bzw. an der von LANGLEY postu-
lierten neuromuskuliren Zwischensubstanz angreifen. Doch sind wir bei ihnen
gewohnt, ihre Wirkung ohne weiteres mit der der vegetativen Nerven zu iden-
tifizieren. Im Prinzip verhalten sich die sog. Zellgifte auch nicht anders; denn
sie vermégen ebenfalls nur, falls sie nicht die Zelle téten, auf die Zellfunktion
in quantitativem Sinne einzuwirken, d. h. wir kénnen mit ihnen nur — dies
ist schon eine alte Auffassung der Pharmakologen — die Funktion einer Zelle
steigern oder abschwichen. Eine qualitative Anderung kénnen wir im allgemeinen
nicht erzielen. Am Herzen z. B. steigert die Digitalis die Systole, das Chinin
dagegen die Diastole. Es ist im Prinzip die gleiche Wirkung, die sich auch durch
Elektrolyte wie Kalium und Calcium hervorrufen lafit. Es bestehen in der
Hauptsache nur Unterschiede in dem zeitlichen Eintritt des Effektes. Auf die
Elektrolytverdnderungen reagiert das Herz mit einer schnell einsetzenden, aber
auch entsprechend schnell abklingenden Wirkung, auf die Giftapplikation im
allgemeinen mit einer langsamer einsetzenden und linger anhaltenden Wirkung.
Bevor die zwischen den Elektrolyten und Giften bestehenden Beziehungen er-
lautert werden sollen, erscheint es mir notwendig, erst den Begriff , Gift, wie
er hier aufgefaflt wird, etwas néher zu definieren. Die Unterscheidung Gift—Elek-
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trolyt kann nur biologisch gedacht sein. Ein chemisch-physikalischer Unter-
schied braucht nicht zu bestehen. Gifte kénnen nadmlich auch Elektrolyte sein
(so das Chininchlorid); doch verstehen wir unter der biologischen Elektrolyt-
wirkung nur die der anorganischen, korpereigenen und der diesen verwandten
Elektrolyte. Charakteristisch ist es, daf die Zufuhr von Elektrolyten in einer
Menge erfolgen muB, die der schon physiologisch vorhandenen Menge in gewissem
Umfange entspricht. Zum Beispiel kénnen stirkere NaCl-Wirkungen im Orga-
nismus nur durch Zufuhr von NaCl-Mengen herbeigefiihrt werden, die mehrere
Gramm betragen. Was die Gifte betrifft, so soll es sich bei unserer Betrach-
tung nur um solche handeln, die — wie die Elektrolyte — auf den Inten-
sitditsgrad der Funktion direkt einwirken. Gifte, deren Wirkung in
einer ganz anderen Richtung Liegen (s. Kap. XII), so das Cyan, das in erster Linie
zum chemischen Stoffwechsel, und zwar zu den Oxydationen, Beziehungen
unterhilt, gehéren nicht hierher. Im Gegensatz zum ,,Elektrolyt® sind ,,Gifte"
Substanzen, die schon in ganz kleinen Mengen grofe Wirkungen entfalten
konnen. Auch wenn diese Elektrolyte sind (Chinin, Guanidin), so kann ihre
Wirkung doch nicht darauf beruhen, dafl sie mit den physiologisch vorkom-
menden Elektrolyten an den Grenzflichen in direkte Beziehung treten, und
zwar in solche, fiir die etwa Gesetze der Massenwirkung maflgebend wiren.
AuBerdem gibt es ja viele Gifte, die nicht den Charakter von Elektrolyten
haben (so Glykoside wie Digitalis). Die hier zu behandelnden Gifte sind ferner
dadurch ausgezeichnet, daB sie meist organischer Natur sind. Sie konnen
korpereigen oder kérperfremd sein. An sich ist es zwar nicht angebracht,
korpereigene Substanzen auch als Gifte zu bezeichnen; dies ist aber nur von
formaler Bedeutung. Auflerdem ist eine scharfe Trennung gar nicht méglich.
Hitten wir das Adrenalin schon in Hénden gehabt, ehe entdeckt worden
ist, daB es von der Nebenniere produziert wird, so wiirden wir es sicherlich als
eines der stirksten Gifte bezeichnet haben. Andererseits gibt es genug Stoffe,
die wir lange als korperfremde Gifte angesehen haben, und von denen jetzt mit
groBer Wahrscheinlichkeit angenommen werden kann, daBl sie koérpereigene
lebenswichtige Substanzen darstellen (so Cholin, Histamin, Guanidin). Die
Gifte teilen — wie schon erwdhnt — mit den Elektrolyten die Fahigkeit, auf den
Intensititsgrad der vegetativen Funktionen einzuwirken. Sie sind aber vor den
Elektrolyten dadurch ausgezeichnet, daf sie viel stiérker wirken, d. h. daf} sie
schon bei wesentlich geringerer Dosierung den gleichen Effekt auslosen. Am
isolierten Froschherzen tritt ein systolischer Stillstand bei einer CaCl,-Kon-
zentration von etwa 0,19, ein. (Der physiologische CaCl,-Gehalt der Ringer-
lsung ist 0,01%,.) Strophanthin dagegen fithrt zum Stillstand in Systole schon
bei einer Konzentration von etwa 0,00001%,. DaB, am Wirkungseffekt gemessen,
zwischen den Giften und Elektrolyten eine nahe Verwandtschaft besteht, kann
nicht zweifelhaft sein. Am Herzen gleicht die Wirkung der Digitaliskérper ganz
der des Calciums [KonscuEG!) und O. Loewi2?)]. Beide fithren zum systolischen
Herzstillstand und zu gleichartigen rhythmischen Storungen. Die Chinin- und
Arsenwirkung entspricht am Herzen ganz der des Kaliums [S. G. ZoNDEKS3)].

1) KonscHEG: Arch. f. exp. Pathol. u. Pharmakol. Bd. 71, S. 251. 1913.
2) Loewt, O.: Arch. f. exp. Pathol. u. Pharmakol. Bd. 82, S.131; Bd. 83, S. 366. 1918.
3) ZONDEK, S. G.: Arch. f. exp. Pathol. u. Pharmakol. Bd. 88, S. 158. 1920.
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Am Skelettmuskel erweist sich die Kalium- und Guanidinwirkung als identisch;
sie steigern beide den Tonus und verursachen fibrillire Zuckungen. Diese
Gleichférmigkeit der Gift- und Elektrolytwirkung beruht ebensowenig auf einer
Zufallserscheinung wie die der Nerv- und Elektrolytwirkung. Auch zwischen
ersteren bestehen dhnliche innere Beziehungen wie zwischen letzteren. Hierfiir
sprechen folgende Tatsachen. Wird ein isoliertes Herz mit calciumfreier Nahr-
losung gespiilt, so hat Digitaliszufuhr keinen Erfolg, zum mindesten ist sie
stark abgeschwicht. In &hnlicher Weise ist bei Fehlen von Kalium die tonus-
steigernde Wirkung mancher Substanzen (so des Guanidins) am quergestreiften
Muskel wesentlich herabgesetzt (NEUscHLOss). — KonscEEG und O. Loewl
kamen zu der SchluBfolgerung, daB die Digitaliswirkung darin bestehe, das
Herz fiir Calcium zu sensibilisieren. Wie Digitalis und Calcium, so summieren
sich am Herzen in ihrer Wirkung auch Chinin bzw. Arsen und Kalium. Fiir die
Gleichartigkeit der Chinin- und Arsenwirkung einerseits, der Kaliumwirkung
andererseits spricht folgendes. Ebenso wie die Wirkung des Kaliums durch
seinen Antagonisten, das Calcium, kompensiert werden kann, 148t sich auch die
Chinin- und Arsenwirkung durch Calcium aufheben (S. G. ZoNDEK). In gleicher
Weise 1t sich am Skelettmuskel wie die Kaliumwirkung, so auch die des
Guanidins durch Calcium kompensieren [FyENER!)]. Die Beziehungen, die zwi-
schen den genannten Giften und den Elektrolyten bestehen, sind um so auf-
fallender, als es sich um Stoffe ganz verschiedener Konstitution handelt (Al-
kalien wie Chinin, Glykoside wie Digitalis, anorganische Salze wie die des
Arsens usw.). Was die Bindung des Chinins und Arsens mit den kolloidalen
Substanzen der Herzmuskelzelle betrifft, so ist durchaus méglich, daB sie eine
rein chemische und auch spezifische ist. Was aber als weitere Folge dieser evtl.
chemischen Bindung auftritt, mul unbedingt etwas Unspezifisches sein, es mufl
sich im Falle der Chinin- und im Falle der Arsenvergiftung als gleichartig
erweisen; denn sonst wire nicht dasselbe Verhalten gegeniiber dem Calcium
zu verstehen. HEs ist am wahrscheinlichsten, da8 diese unspezifische, durch
die verschiedenen Gifte in gleicher Weise erzielte Veréinderung wiederum das
Elektrolytsystems bzw. das von ihr abhingige und mit ihm eine Gemein-
schaft bildende kolloide Grenzflichensystem betrifft. Ist dies erwiesen, dann
ist verstédndlich, was bisher iiber die tatsichlichen Beziehungen zwischen Gift-
und Elektrolytwirkung gesagt worden ist. Es ist dann erklirlich, weshalb die
Giftwirkung der der Elektrolyte gleicht und weshalb sie auch durch Elektrolyte,
und zwar die antagonistisch gerichteten, wieder aufzuheben ist. Was bisher
angefiihrt worden ist, kann aber im besten Falle nur als indirekte Bestdtigung
unserer Vermutung angesehen werden. Es fehlt aber auch nicht an direkten
Beweisen (S. G. ZONDEK).

Die Wirkung der vegetativen Nerven deckt sich — wie wir in den voran-
gehenden Kapiteln gesehen haben — mit der bestimmter Kationen (K und Ca).
Die Vaguswirkung entspricht der Kalium-, die Sympathicuswirkung der Calcium-
wirkung. Es handelt sich hierbei nicht nur um eine analoge, sondern um eine
artgleiche Wirkung; denn es ist unter ihnen ein vollkommener Austauch moglich
(s. S.108). Es sind die verschiedensten Kombinationen moglich, die dadurch
charakterisiert sind, daf3 an die Stelle des Vagus das Kalium, an Stelle des Sym-

1) FUnNER: Arch. f. exp. Pathol. u. Pharmakol. Bd. 58, S. 1. 1908.



Die Identitit von Nerv-, Ion- und Giftwirkung. 123

pathicus das Calcium und das Umgekehrte treten kann. Diese Tatsachen waren
es in erster Linie, die neben den theoretischen Erwigungen die Auffassung zu-
lieBen, dal die Wirkung der vegetativen Nerven mit dem Elektrolytsystem zu-
sammenhénge. Wie wir gesehen haben, zeichnen sich auch viele Giftwirkungen
dadurch aus, daf sie den Elektrolytwirkungen gleichen, durch Elektrolyte
kompensiert werden koénnen und in vielen Féllen auch nur dann zustande
kommen, wenn bestimmte Elektrolyte vorhanden sind. Dazu kommt noch
folgendes. Wie die Wirkung vieler Gifte durch Elektrolyte, so kann auch um-
gekehrt die Wirkung von Elektrolyten durch Gifte aufgehoben werden. Am
Darm verursacht Histamin (Imidazolyldthylamin) eine starke Tonussteigerung
bzw. Steigerung der Peristaltik. Calcium vermag diese Wirkung zu beseitigen.
In gleicher Weise wird auch die Darmlahmung bzw. Atonie, die nach Calcium
auftritt, durch Histamin aufgehoben. Die fol-

genden Versuche diirften die Beweiskette

schlielen; denn ihr positiver Ausfall ist nur mog-

lich, wenn die Voraussetzungen richtig sind. Die

Vaguswirkung, die — wie schon auseinander-

gesetzt wurde — zu einer Verteilungsinderung

der Elektrolyte im Sinne einer relativen Kalium-

konzentrierung fiihrt, ist durch kiinstliche Cal-

ciumzufuhr zu kompensieren, weil hierdurch

dem durch den Nervenreiz bedingten Kalium-

iibergewicht entgegengewirkt wird. Vom Hista-

min, das am Darm ebenso wie der Vagus eine

Tonussteigerung hervorruft, soll angenommen

werden, daB es ebenfalls dadurch wirke, daf es

eine Verteilungsinderung der Elektrolyte im

Sinne einer Kaliumkonzentrierung herbeifiihre

und daB aus diesem Grunde Calciumzufuhr seine Abb. 9.

Wirkung aufhebe. Ist diese Annahme richtig,

d. h. ist ebenso wie die Nerv- auch die Giftwirkung letzten Endes auf den
gleichen Wirkungsmodus, d. h. die Verteilungsidnderung der Elektrolyte, zuriick-
zufithren, dann muB} es moglich sein, beide (etwa nach dem Grundsatz: Zwei
GroBen, die einer dritten gleich sind, sind auch unter sich gleich) in gegen-
seitige Beziehungen zu bringen, so durch ihre Kombination eine verstirkte
bzw. sich gegenseitig kompensierende Wirkung zu erzielen. Vagusreizung bzw.
Muscarin mufl am Darm die Histaminwirkung steigern; dies ist (s. Abb. 9)
auch der Fall.

Fiihrt das Histamin zu einer Kaliumkonzentrierung, so mul} seine Wir-
kung durch Calcium (also durch kiinstliche Calciumkonzentrierung) zu be-
seitigen sein, was — wie schon erwdhnt worden ist — auch zutrifft. Ks
mufl aber auch méglich sein, die Histaminwirkung durch Sympathicusreizung
(Adrenalin) aufzuheben; denn diese ist ja nach unserer Definition identisch
mit Calciumkonzentrierung. Wie Abb. 10 zeigt, ist dies auch tatséchlich
der Fall.

Das gleiche gilt auch fiir andere Gifte. Strophantin hat am Darm eine toni-
sierende Wirkung; sie beruht nicht auf Vagusreizung. Der Angriffspunkt ist
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die Kolloidsubstanz der glatten Muskulatur selbst. Trotzdem hebt Adrenalin
bzw. Suprarenin — wie Abb. 11 zeigt — die Wirkung sofort auf.

Nervenwirkung, Giftwirkung und Elektrolytwirkung lassen sich also — wie
die angefiihrten Versuche von S. G. ZoNDEK?) zeigen — gegenseitig austauschen.
Dies ist natiirlich nur méglich, wenn ihr Wirkungsmodus der gleiche ist, d. h.
wenn sie letzten Endes alle das gleiche bewirken. — Der EinfluB der Nerven-
reizung auf die Elektrolytverteilung kann auch auf chemisch-analytischem
Wege nachgewiesen werden (s. S. 110). Bisher wurden zu diesem Zwecke
in erster Linie Blutuntersuchungen heran-
gezogen. Im HOBERschen Institut wurden
jedoch in neuerer Zeit von OKAMOTO2) mit
Nervengiften auch entsprechende Organ-
untersuchungen ausgefiihrt, deren Resultat
ebenfalls im Sinne der von mir vertretenen
Auffassung der Nervenwirkung ausgefallen
ist. Gastrocnemien von Froschen wurden
in Ringerlosung gebracht, der Adrenalin
bzw. Physostigmin oder Pilocarpin zugesetzt
war. Nach einigen Stunden wurde der Ver-
such unterbrochen und die Nihrlosung auf ihren Gehalt an Kalium ana-
lysiert. Beim Adrenalinmuskel wurde gegeniiber den Kontrollversuchen ge-
ringere, beim Physostigmin- bzw. Pilocarpinmuskel hohere Kaliumwerte ge-
funden. Durch Vagus- bzw. Sympathicuswirkung konnten also Verteilungs-
danderungen des Kaliums nachgewiesen werden, die sich in entgegengesetzter

Richtung bewegten. Unter dem Einfluf} eines
Giftes wie Guanidin, dessen Wirkung — wie
erwahnt wurde — der des Kaliums bzw. der
vagotropen Gifte (Muscarin, Acetylcholin
usw.) gleicht, treten dieselben Verdnderungen
ein [S. G. ZoNDEK und BenatrT?)]. Letztere
entsprechen auch in ihrer Quantitit den
von OramoTo nach Zusatz von Physostig-
min gefundenen. Der gleichartigen
Abb, 11. funktionellen Wirkung entspricht
also auch die gleichartige Veran-
derung der Elektrolytverteilung.

Wir miissen uns noch mit der Frage beschiftigen, ob und wie es zu erkliren ist,
daf Gifte auf die Elektrolytverteilung an der Zelle einwirken. Das funktionelle
Geschehen an der Zelle wird — wie eingangs dieses Kapitels erértert worden ist —
von kolloidalen Zustandsinderungen begleitet. Die Kolloid- bzw. Grenzflichen-
struktur wird in jedem Augenblicke des Ruhe- bzw. Funktionszustandes durch
die zwischen den kolloiden Teilchen und den Elektrolyten bestehenden Be-
ziehungen bestimmt. Die sog. Binnen- und AuBenelektrolyte haben eine ganz
verschiedenartige Zusammensetzung, d. h. die Elektrolytverteilung zwischen

Abb.10.

1) ZoxNDEK, 8. G.: Klin. Wochenschr, 1925, Nr. 17 u. 19.
%) Oramoto: Pfligers Arch. f. d. ges. Physiol. Bd. 204, S. 726. 1924.
3) ZONDEK, S. G. u. BeExarr: Klin. Wochenschr. 1925, Nr. 17.
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den eigentlichen kolloiden Plasmateilchen (slige Phase) und der Zellfliissigkeit
(wisserige Phase) ist eine ungleiche. Sie ist durch die die Zelle charakterisierende
Kolloidstruktur bedingt. In diesem System Elektrolyt-Kolloid herrscht ein Gleich-
gewichtszustand, d. h. zwischen den Elektrolyten und den kolloiden Plasma-
bestandteilen besteht ein gegenseitiges Abhéngigkeitsverhéltnis. Jede Anderung
der Elektrolyte bzw. Elektrolytverteilung, wie sie im Experiment durch die
kiinstliche Zufuhr von Elektrolyten zur Néahrlgsung oder in vivo durch das
Entstehen neuer Elektrolyte, so der H-Tonen, erzwungen werden kann, muf
zu einer Anderung der Kolloidstruktur fiihren; ebenso mufB aber auch eine
primire Anderung der Kolloidstruktur eine Anderung der Elektrolytverteilung zur
Folge haben. Ob ndmlich die Unruhe in das durch ein bestimmtes
Gleichgewicht ausgezeichnete System Elektrolyt-Kolloid von
der Elektrolyt- oder Kolloidseite aus gebracht wird, die Folge
ist,daBsicheinneues Gleichgewicht bildet;an Anderungen von
Gleichgewichten nehmen aber stets alle an ihnen beteiligten
Faktoren teil. Somufl es auch hierzueineranderen Elektrolyt-
verteilung und zu einer verdnderten Kolloidstruktur kommen.
Nach dem Gesagten ist es daher versténdlich, daf auch auf die funktionellen Vor-
génge an der Zelle von der Kolloidseite aus der gleiche Einflufl wie von der Elektro-
lytseite aus ausgeiibt werden kann. Die Wirkung der Gifte ist nun sicherlich auf
primére Veranderungen der Kolloidbeschaffenheit zuriickzufiihren; dabei diirfte es
gleichgiiltig sein, ob die Reaktion zwischen Kolloid und Gift eine rein chemische
oder physikalisch-chemische (etwa auf Adsorptionsvorgingen beruhende) ist.
Bindungen letzterer Art gehen z. B. — wie in Kap. IV erértert worden ist —
die sog. leicht permeablen Stoffe (so die Narkotica) ein. Daf} diese dank ihrer
Oberflachenaktivitdt, d. h. ihrer Einwirkung auf die Oberflichenspannung, die
Grenzflichenstruktur beeinflussen, ist verstindlich. Von den Elektrolyten wissen
wir, daB sie Anderungen der Grenzflichenbeschaffenheit auf anderem Wege be-
wirken (s. 8. 62). DaB also das System Elektrolyt-Kolloid in diesen Fillen nicht
von der gleichen Seite aus angegriffen wird, ist zweifellos. Sicher ist es aber,
daf ihr Endeffekt trotzdem der gleiche sein kann. So ist erwiesen, daB be-
stimmte Vorginge, die als Oberflichenprozesse ablaufen (so die Atmung),
durch beide, d. h. durch Elektrolyte und Narkotica, in gleicher Richtung beein-
flult werden kénnen. DaB Gifte, die mit den Zellsubstanzen echte chemische
Bindungen eingehen, neben einer Anderung ihrer chemischen Beschaffenheit
auch eine solche ihres kolloidalen Zustandes bedingen konnen, erscheint eben-
falls verstéindlich. So sei daran erinnert, daf3 die beiden chemisch verschiedenen
Lipoide Lecithin und Cholesterin ganz andere kolloidchemische Eigenschaften
haben. Ob Korper wie die Digitalis mit den Zellsubstanzen chemische oder
physikalisch-chemische Bindungen eingehen, 148t sich nicht ohne weiteres ent-
scheiden. Dal} sie aber bei kolloiden Korpern Zustandsdnderungen herbei-
filhren kénnen, lafit sich sogar in vitro nachweisen. So hat die Digitalis Ein-
fluB auf die Quellungsfahigkeit der Gelatine und des Agars [PIETROKOWSKI!),
S. G. ZoNDEK] und verdndert den Dispersititsgrad einer kolloidalen Goldlésung
(PreTROKOWSKI). Schlieflich sei auch in diesem Zusammenhang nochmals auf

1) PieTrRoKOWSKI: Arch. f. exp. Pathol. u. Pharmakol. Bd. 85, S. 300. 1920.
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die Wirkung des Adrenalins und Cholins auf das Lecithin und Cholesterin hin-
gewiesen (s S.117). Die Verteilungsinderung der Elektrolyte, die durch Gifte
herbeigefiihrt wird, miissen wir also wahrscheinlich als eine indirekt entstandene
ansehen. Im iibrigen gilt dies — wie aus den Ausfiihrungen des vorigen Kapitels
hervorgeht — evtl. auch fiir die Verteilungsinderung der Elektrolyte, soweit
sie auf den Nervenreiz zuriickzufiihren ist.

5. Das vegetative System. Die Bedeutung des Vegetativen im Rahmen des
gesamten funktionellen Zellgeschehens.

Es ist im vorangehenden gezeigt worden, wie verschiedenartige biologische
Prozesse letzten Endes einheitlich erkliart werden kénnen; und zwar handelt es
sich um Prozesse, von denen angenommen werden kann, daf sie auf die Stirke
der Zellfunktion mafBgebenden Einfluf ausiiben. Letzteres wird auch durch
die Erfahrungen des Experimentes bestitigt. Wenn es uns darauf ankommt,
die Funktion eines Organs bzw. eine seiner Teilfunktionen abzuschwichen
oder zu verstirken, so tun wir es wohl immer auf einem der genannten Wege.
Wir bedienen uns des zugehérigen Nerven (insbesondere des vegetativen)
oder eines bestimmten spezifischen Giftes oder der Elektrolyte. Diese Identitit
der Wirkung kommt aber nicht allein unserer experimentellen Arbeit zugute.
Auch der Organismus bedient sich ihrer; die Tatsache, dafl die hoher ent-
wickelten Lebewesen sich immer mehr von den Erregungen der AuBlenwelt (den
exogenen) unabhingig machen, ist verstéindlich, weil bei ihnen die im Organis-
mus selbst entstehenden, d. h. die endogenen Erregungsursachen zunehmen;
zu diesen gehdren die Elektrolyte, die vegetativen Nerven und die Gifte.
Der Ausgangspunkt ihrer erregenden Wirkung ist ein verschiedener; der End-
effekt fiir die Zelle des Erfolgsorgans ist aber — darauf kommt es bei der
Beurteilung des funktionellen Geschehens allein an — der gleiche. DaB die Gifte
auch beim natiirlichen Ablauf dieser Zellprozesse eine gro8e Rolle spielen,
unterliegt keinem Zweifel. Es wurde schon betont, daBl der Organismus selb-
stédndig Gifte produziert; insbesondere sind es die Hormone, welchen dieser
Giftcharakter zukommt. Zu nennen sind vor allem das Adrenalin und das Cholin
(vgl. hierzu das iiber die LoEwischen Versuche auf S. 118 Gesagte), deren Wirkung
genau der der vegetativen Nerven entspricht. Dies ist um so auffallender, als
die Anschauung, die genannten Gifte wirkten durch Reizung der Nervenendi-
gungen, sich als nicht richtig erwiesen hat. AuBler dem Adrenalin und Cholin
ist das Guanidin zu nennen, das aus dem Kreatinstoffwechsel stammt und wie
das Kalium héchstwahrscheinlich Beziehungen zu dem Muskeltonus hat; ferner
das Insulin, von dem wir spéiter noch héren werden, daB seine Wirkung in vieler
Beziehung der des Vagus und des Kaliums gleicht. Auch an das Thyroxin, das
Hormon der Schilddriise, ist zu denken, dessen Herzwirkung in der Richtung
des Sympathicus bzw. Calciums gelegen ist. Die Wirkung der Nerven und Elektro-
lyte betrifft alle Erfolgsorgane und macht sich in prinzipiell gleicher Weise
geltend. Die Giftwirkung dagegen ist eine spezifische, nur auf bestimmte Zell-
systeme gerichtete. — Wie betont wurde, ist der Ausgangspunkt der Elektro-
lyt-, Nerv- und Giftwirkung ein verschiedener. Wie die Identitéit der Nerv- und
Elektrolytwirkung zu erkldren ist, wurde im Abschnitt 3 dieses Kapitel erértert.
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* Wir gingen von folgenden Gesichtspunkten aus. Wenn der Zelle des Erfolgs-
organs durch Vermittlung der Nihrlosung (wie es im Experiment oder bei
der therapeutischen Anwendung von Salzen geschieht) Elektrolyte zugefiihrt
werden, so wird hierdurch das zwischen der wisserigen und kolloiden (bzw.
oligen) Phase bestehende Elektrolytgleichgewicht gewaltsam gestort; das neu
eintretende Gleichgewicht muf unbedingt durch eine anders gerichtete Elek-
trolytverteilung und damit auch durch eine andere Kolloidstruktur cha-
rakterisiert sein. Wird der Nerv bzw. sein zugehoriges Ganglion erregt, dann
kommt es zunichst am Orte des Erregungsbeginnes zu einer dhnlichen Gleich-
gewichtsstorung, die sich den peripheren Nerven entlang bis zum Erfolgsorgan
fortpflanzt. Dabei wurde vorausgesetzt, daBl die Endplatten des Nerven inner-
halb der Zelle AnlaB geben zum Entstehen von Grenzflichen, die mit den in der
Zelle schon bestehenden in Wechselwirkung treten (s. S. 115). Beim Ubergang
der Erregung vom Nerven auf die Zelle muf} eine Anderung der Grenzflichen-
struktur des ersteren sich auf die der
letzteren iibertragen. Wir konnen uns
aber ohne weiteres vorstellen, dal das
Grenzflichensystem der Zelle auch

Zellgifte

direkt beeinflut werden kénnte. Diese Z</% Wikt )
direkte Beecinflussung diirfte den sog. Adrenalin

Nervengiften zuzusprechen sein. Indem
wir dies annehmen, gewinnen wir gleich-
zeitig eine Erkldrung fiir die Tatsache,
daB diese Gifte nicht — wie frither an- Zelgjfrewe
genommen, durch die Untersuchungs- 5}?%
ergebnisse LANGLEYS aber widerlegt #/stamin
worden ist — durch Reizung der Ner-
venendigungen wirken. (Die Muscarin-
Atropin-Adrenalinwirkung kommt auch

nach vollkommener Ausschaltung der Nerven zustande; ferner: der Anta-
gonismus Muscarin-Atropin ist auch bei tierischen Organismen nachweisbar,
die gar kein vegetatives Nervensystem besitzen.) Die Identitiat der Wirkung der
betreffenden Gifte und der vegetativen Nerven wiirde darauf beruhen, daB erstere
an den in Frage kommenden Grenzflichen direkt dieselben Verdnderungen hervor-
rufen, wie sie indirekt durch den Nerven ausgelost werden. Die Gifte ersetzen die
Nervenwirkung. Die LancLEyvsche hypothetische neuromuskulire Zwischen-
substanz wire identisch mit dieser Grenzflache, die allerdings erst den Ubergang
zu den mit dem Funktionsvorgang direkt zusammenhingenden Grenzflichen
darstellt. Es ist namlich wahrscheinlich, daf} letztere noch eine weiter peripher-
wirts gelegene, d.h. die letzte Station in dem gesamten Grenzflichensystem
darstellen; denn es gibt Gifte, deren Angriffsort noch peripher von der der vege-
tativen Gifte gelegen sein muB. Atropinisierung z. B. verhindert das Zustande-
kommen der Muscarinwirkung und auch die der direkten Vagusreizung. Das
Atropin ruft héchstwahrscheinlich eine derartige Verdnderung in dem die Briicken
darstellenden Grenzflichensystem hervor, dafi die dem Muscarin bzw. Vagus
entsprechende Wirkung nicht mehr entfaltet werden kann. Gifte wie Histamin,
Digitalis usw. wirken aber noch trotz Atropinisierung; am Darm rufen sie eine

‘neuromuscul. Zwischensubst.

Halium
Phosphat

Natrium AuBenflissigheit

Kaljum
Caleiam \ Flektrolyte der
Chlor

Abb, 12,
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starke Tonussteigerung hervor. Die Wirkung der Elektrolyte bleibt natiirlich
durch Atropin ebenfalls vollkommen unbeeinflult; denn ihr Angriffspunkt muf,
da sie die Funktionsvorgéinge direkt auslosen, so weit peripherwirts gelegen sein,
als méglich ist. Nerv, Gift und Elektrolyt greifen in dasselbe System ein, aber
an verschiedenen Stellen (s. Abb. 12). Es ist fiir uns ganz selbstverstindlich,
dall eine Muskelzuckung von den verschiedensten Stellen im Organismus aus-
gelost werden kann. Es gibt lange und kurze Wege. Der kiirzeste wird durch
die direkte Reizung des Muskels, der lingste durch die Erregung bestimmter
GroBhirnteile (Zentralwindungen) beschritten. Dazwischen liegt der Weg, der
z. B. durch Reizung des peripheren Nerven eingeschlagen wird. Der Vorgang der
Muskelzuckung héngt mit der Funktion des animalischen Nervensystems zu-
sammen. Die Zellvorgénge, mit denen wir uns bisher beschaftigt haben und deren
Ablauf in so starkem MafBe von den vegetativen Nerven, Giften und Elektrolyten
bestimmt wird, hingen mit der vegetativen, d. h. der unserem Willen nicht unter-
worfenen Zellfunktion zusammen. Die Beeinflussung der letzteren kann jedoch
— wie aus den vorausgehenden Erérterungen hervorgeht — ebenso wie die der
animalischen Funktion auf langerem oder kiirzerem Wege erfolgen. Dies bezieht
sich auch auf die Vorginge an der Zelle des Erfolgsorganes selbst. In den der
vegetativen Funktion dienenden Zellsystemen stellen Nerv, Gift und Elektrolyt
die Faktoren dar, denen die Fahigkeit zukommt, zwar auf verschiedenen Wegen,
aber letzten Endes doch in gleicher Weise und mit gleichem Erfolge ,,erregend*
zu wirken. Der héher organisierte Organismus ist — wie schon betont wurde —
von den aus der Aullenwelt stammenden Erregungen weniger abhéngig als der
primitive; dafiir mull aber die Zahl der im Organismus selbst entstehenden Er-
regungsmoglichkeiten bei ersteren groBer als bei letzteren sein. Das vegetative
Nervensystem und die innersekretorischen Driisen mit den von ihnen produzierten
Giften stellen solche auf einer spéteren Stufe der phylogenetischen Entwicklung
entstehenden Gebilde dar, die dem genannten Zwecke dienen. Den Ablauf der
vegetativen Zellvorginge hat man gewdhnlich immer nur als die Funktion des
vegetativen Nervensystems angesehen. Letzteres stellt aber nur einen in Frage
kommenden Faktor dar. Will man die Vorginge zusammenfassen, die das
vegetative Geschehen an der Zelle bestimmen, dann ist es zweckmiBig, vom
,vegetativen System zu sprechen, in welchem das vegetative Nervensystem
nur ein Glied darstellt [F. Kraus und S. G. ZoNDpEK!)]. Was zu diesem vege-
tativen System gehort, ergibt sich nach dem Gesagten von selbst. Es wird
dargestellt durch das kolloidale Grenzflachensystem der Zelle, die Elektrolyte,
die vegetativen Nerven und die (endogenen und exogenen) Gifte (F. Kraus und
S. G. ZovpEK). Das Ergebnis ihres Zusammenwirkens ist stets die Herstellung
eines bestimmten Gleichgewichtszustandes zwischen Elektrolyt und kolloiden
Teilchen; von ihm ist (s. S. 98) der jeweilige tonische Zustand der Zellen ab-
hiangig. DaB aufler den Elektrolyten auch die vegetativen Nerven und die Gifte
fiir die Tonuseinstellung in Frage kommen, bedarf jetzt keiner weiteren Er-
klairung. Der Tonus ist das direkte Abbild der im vegetativen
System sich abspielenden Vorginge.

1) Kravs, F. u. S. G. Zonpek: Klin. Wochenschr. Bd. 36, S. 1773. 1922,
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a) Das vegetative und chemische Betriebsstiick der Zelle.
Die biologischen Grundlagendes vegetativen und animalischen
Systems. Zur Wirkungsart der animalischen Nerven,

Mit den funktionellen Zustandsinderungen im vegetativen System koénnen
nicht alle funktionellen Vorginge im Organismus erklidrt werden. Dies wird uns
nicht iiberraschen, wenn wir daran denken, daf3 es neben der vegetativen auch
eine animalische Funktion gibt. Am Skelettmuskel tritt diese Doppelfunktion am
besten in Erscheinung. Jeder quergestreifte Muskel ist wie ein glatter Muskel auch
der tonischen Verkiirzung fahig. Auflerdem ist er durch die animalische Funktion
ausgezeichnet, die in der Fahigkeit zur Zuckung zum Ausdruck kommt. Wie wir
noch sehen werden, sind wir zu der Annahme berechtigt, da auch die sog. vege-
tativen, dem Willen nicht unterworfenen Organe eine der Zuckung des quer-
gestreiften Muske]s entsprechende Funktion besitzen. Der Unterschied besteht
nur darin, daf bei ihnen keine Trennung zwischen der vegetativen und ani-
malischen Funktion wie beim quergestreiften Muskel besteht. Die Tatsache,
daB beim Muskel diese Trennung moglich ist, kommt unserer Betrachtung auBer-
ordentlich zugute. Zunichst kénnen wir an seinem Verhalten die Richtigkeit
dessen, was iiber das Wesen des Tonus gesagt wurde, beweisen. Nach unserer
Definition ist letzterer lediglich das Resultat der im vegetativen System, d. h.
zwischen Kolloid, Elektrolyt, Nerv und Gift sich abspielenden Vorgéinge. Dem-
entsprechend kénnen wir am Muskel auch feststellen, daB seine tonische Funktion
(d. h. die tonische Erschlaffung und Verkiirzung) durch die vegetativen Nerven,
Elektrolyte und Gifte beherrscht wird, dafl also die Faktoren, die den Zustand
im vegetativen System bestimmen, auch fiir die tonische Muskelfunktion mas-
gebend sind. (Uber die Einzelheiten s. Abschnitt 7a dieses Kapitels.) Dazu
kommt, dafl andere Prozesse bei diesen tonischen Vorgéngen nicht nachweisbar
sind; so ist die Tonussteigerung des Muskels nicht von Schwankungen des elek-
trischen Stromes und vor allem nicht von einer Steigerung des 0,-Bedarfes, also
der Atmungsvorginge, begleitet [PARNAS?), BETHE?2), RoAF, BaYLiss3), A. FroR-
vice und H. H. MEYER4)]. Der tonischen Funktion des Muskels ist die animalische
aufgesetzt. Erstere stellt das Urspriingliche dar; die animalische Funktion dagegen
ist erst spiter hinzugekommen, auf einer Entwicklungsstufe, die die Tiere zwang,
zur Erhaltung ihres Daseins, d.h. zur Erlangung ihrer Nahrung, zur Ver-
folgung ihrer Feinde und zur Flucht, schnellere Bewegungen auszufiihren. Hierzu
ist ein groBer Energieaufwand notwendig, der durch den Stoffwechsel bestritten
werden mufl. DafB die animalische Funktion des Muskels mit einem grofen
Energieumsatz einhergeht, ist zweifellos. Wahrend die tonische Contractur
des Muskels — wie schon erwihnt — zu keiner Erhohung des O,-Bedarfes fiihrt,
wird dieser durch eine Zuckung oder gar eine tetanische Contractur aufs héchste
gesteigert. Bei der rein vegetativen tonischen Funktion des Muskels muB}, da
ein chemischer Stoffumsatz nicht statthat, die Arbeitsleistung in erster Linie

1) Parnas: Pfliigers Arch. f. d. ges. Physiol. Bd. 134, S. 441. 1910.

%) Berugr: Pfliigers Arch. f. d. ges. Physiol. Bd. 142, S. 291, 1911.

3) RoAF, Bayriss: zit. nach Firrta: Handbuch d. Biochem. von Oppenheimer 2. Aufl.,
Bd. 8, S. 51. 1913.

4) FromricH, A. und H. H. MEYER: Miinch. med. Wochenschr. 1917, S. 289; Arch. f.
exp. Pathol. u. Pharmakol. Bd. 87, S. 173. 1920.

Zondek, Elektrolyte. 9
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auf Kosten der kolloidchemischen bzw. physikalisch-chemischen Energiequellen
(z. B. Anderung der Oberflichenenergie, des elektrischen Potentials usw.)
erfolgen. Kommt ein chemischer Stoffumsatz hinzu, so nimmt die Menge
der zur Verfiigung stehenden Energie naturgemif stark zu. Der Chemismus
erfolgt auf zwei Wegen: er kann ein fermentativer und ein oxydativer sein.
Der Gewinn an chemischer Energie bei einem rein fermentativen Stoffwechsel
ist kein grofier; durch ihn erfolgt némlich der Abbau der Muttersubstanz (diese
wird wohl durchweg in der lebenden Zelle durch das Glykogen dargestellt) in
der Hauptsache nur bis zu Substanzen wie der Milchsdure. Wiirde die zur Aus-
filhrung groBer Arbeitsleistungen erforderliche Energiemenge nur durch diesen
fermentativen Stoffwechsel, d. h. durch Spaltungsvorginge bereitgestellt werden,
so miilten letztere auBerordentlich grofle Dimensionen annehmen, d. h. es
miiBten groBe Mengen der lebenden Substanz der Spaltung unterworfen werden
und verloren gehen. Durch das Hinzukommen des oxydativen Stoffwechsels wird
dies jedoch verhindert. Dieser fithrt ndmlich zur Verbrennung eines Teiles der
auf dem Spaltungswege frei gewordenen Milchséiure zu H,O und CO,, wodurch
groBe Energiemengen frei werden; zum Teil werden diese zur Resynthese der
Milchséure zu Glykogen verwandt, wodurch also der Verbrauch an energiespenden-
der Substanz vermindert wird [MEvERHOF!)]. Beim quergestreiften Muskel ist
der oxydativ-chemische Stoffwechsel genau so groBl wie der fermentative bzw.
Spaltungsstoffwechsel, d. h. sein Sauerstoffverbrauch ist gerade so grof, um die
Milchséure zum vollstindigen Verschwinden (Resynthese zu Glykogen bzw. Ver-
brennung zu CO, und H,0) zu bringen. Da die Oxydationen den Spaltungs-
vorgingen die Wage halten, ist der Nachweis der Milchsdure im Muskel auch
nur moglich, wenn kiinstlich die Sauerstoffatmung verhindert wird (Aufenthalt
des isolierten Muskels in Wasserstoff- bzw. Stickstoffatmosphéire). Eine Steige-
rung des fermentativen und oxydativen Stoffwechsels tritt beim Muskel aber
nur ein, wenn er seine animalische Funktion, d. h. Zuckungen, ausfiihrt. Dal
die tonische Verkiirzung nicht mit einer Steigerung des O,-Verbrauches ein-
hergeht, wurde schon erwahnt; es findet aber auch keine Erh6hung des fermen-
tativen Stoffwechsels statt; so nimmt die Milchsiurebildung (s. S. 78) nicht zu.
Soweit im Experiment bei Substanzen, die tonussteigernd wirken, eine Zunahme
der Milchséureproduktion zu beobachten ist, kann sie nur als eine sekundare,
in keinem ursdchlichen Zusammenhang mit dem Tonus stehende Erscheinung
angesehen werden [S. G. ZoNDEK und F. MaTaras?)]. Diese Trennung der rein
vegetativen, ohne Chemismus einhergehenden tonischen Funktion und der von
chemischem Stoffumsatz begleiteten animalischen Funktion treffen wir indes
nur beim Skelettmuskel an. Bei allen anderen Organen und Organismen be-
steht eine Trennung dieser Art nicht; bei ihnen geht jede FunktionsduBerung
auch mit Anderungen des chemischen Stoffwechsels, bei den héheren Organis-
men insbesondere auch des oxydativen einher. Daf der quergestreifte Skelett-
muskel sich in dieser Beziehung anders verhilt, muf8 natiirlich seinen Grund
haben; wir werden ihn spéter erfahren. Die rein vegetativen Vorgénge
stellen zweifellos das Urspriingliche jeder Zelle dar; denn ohne das Zusammen-
wirken von Elektrolyt-Kolloid ist ein biologisches Geschehen gar nicht denk-

1) MevErHO¥: Naturwissenschaften 1925, H. 49/50, S. 980.
2) ZONDEK, S. G. und F. Mararas: Noch nicht verdffentlichte Versuche.
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bar. DaB der chemische Stoffumsatz sich dem vegetativen erst hinzugesellt
hat, dafiir spricht 1. die Tatsache, dal beim Skelettmuskel der héheren Tiere
die Zuckungsfunktion, die doch zweifellos einer spéteren Entwicklungsstufe
angehort als die tonische, gerade diejenige ist, die mit starken chemischen Um-
setzungen einhergeht, und 2. daB bei primitiven Organismen die Anlage zum
chemischen Stoffwechsel meist nicht so ausgebildet ist wie bei den héheren.
Viele Organismen leben nur von fermentativen Spaltungen; den oxydativen
kommt bei ihnen — wenn iiberhaupt — nur eine geringfiigige Bedeutung zu.
Dies gilt z. B. fiir die Hefe, die in der Hauptsache nur spaltet. Daf3 das Carcinom
einen Riickfall in eine primitivere Entwicklungsstufe darstellt, wurde aus mor-
phologischen Griinden schon lange angenommen. Interessant ist nun, daB auch
entsprechende stoffwechselchemische Anderungen bestehen. Wie WarBURG!)
nimlich nachgewiesen hat, steigt im Carcinomgewebe der Spaltungsstoffwechsel
(d. h. die Milchsiurebildung) stark an; die Oxydationen bleiben stark zuriick;
sie reichen in keiner Weise aus, um die entstehende Milchsdure zu verbrennen.
Das Carcinomgewebe ist also in stoffwechselchemischer Beziehung der Hefe
nahe verwandt. — Die volle Ausbildung des chemischen Stoffwechsels stellt —
wie aus den vorangehenden Ausfithrungen hervorgeht — das Ergebnis eines
fortschreitenden Differenzierungsprozesses dar. DalB z. B. beim Muskel die mit
dem Chemismus verkniipfte Zuckungsfunktion eine besondere Differenzierung
des urspriinglich nur tonisch sich zusammenziehenden Muskels darstellt (bei
primitiveren Organismen gibt es nur tonische Verkiirzungen der Muskeln), kann
nicht zweifelhaft sein. Aber auch die anderen Organe zeichnen sich durch eine
ahnliche Differenzierung aus. So kann keineswegs behauptet werden, da ein
Organ wie die Leber weniger spezifische Funktionen ausfiihrt als der Muskel.
Verschieden ist lediglich die Art der Arbeitsleistung. Wahrend vom Muskel in
erséer Linie mechanische Arbeit geleistet wird, steht bei der Leber die chemische
Arbeitsleistung im Vordergrund; es werden komplizierte Synthesen ausgefiihrt.
Der spezifischen Leberfunktion entspricht auch ein ganz spezieller chemischer
Stoffwechsel. Bei allen anderen Organen sind die Verhiltnisse im Prinzip ganz
dhnlicher Art. Die Niere z. B. leistet starke osmotische Arbeit. Dieser spezifischen
Differenzierung entsprechend sind die genannten Organe auch von einem fermen-
tativen und oxydativ-chemischen Stoffwechsel begleitet, der hinter dem des
Muskels in keiner Weise zuriickbleibt. Von den angefiihrten Gesichtspunkten
ausgehend, haben F. KrAus und ich eine Teilung der der Zellfunktion zugrunde-
liegenden Prozesse vorgeschlagen. Wir unterscheiden das vegetative und
das fermentative bzw. oxydativ-chemische Betriebsstiick. Das
erstere umfaBt in der Hauptsache die Kolloidreaktionen und bestimmt den
kolloidalen Zustand, d. i. die tonische Einstellung der Zelle; das letztere bestimmt
den Ablauf des chemischen, fiir die Gestaltung der spezifischen Funktion so be-
deutungsvollen Stoffwechsels.

Beim quergestreiften Skelettmuskel kénnen wir die beiden Betriebsstiicke
in ihrer Funktion direkt beobachten. Die Elektrolyte, vegetativen Nerven
und Gifte, die wir als Regulatoren des vegetativen Betriebsstiickes (Regu-
latoren im vegetativen System) ansehen kénnen, sind diejenigen Faktoren,
die den ohne chemische Stoffwechselvorginge ablaufenden Tonus beherrschen

1) WarBURG: Zusammenfassende Darstellg. s. Naturwissenschaften 1924, H. 50, S. 1131,

g*



132 Die Bedeutung der Elektrolyte fiir die Funktion der Zelle.

und beeinflussen. Letzterer ist als die urspriingliche, vegetative Funktion des
Muskels anzusehen. Die spezifische Muskelfunktion — die Zuckung — ist die-
jenige, die an den chemischen Stoffwechsel, vor allem auch an den oxydativen,
gebunden ist. Die Regulatoren im vegetativen System (vegetativer Nerv, Gift
und Elektrolyt) sind nicht befihigt, diese spezifische Funktion auszulésen. Wie
liegen die Verhaltnisse bei den anderen Organen, d. h. also den sog. vegetativen
Organen (Herz, Leber, Darm usw.)? Daf sie ebenso spezifisch differenziert sind
wie der Muskel, kann nicht bezweifelt werden. Auch haben sie wie der Muskel
einen spezifisch-chemischen Stoffwechsel ; indes unterscheiden sie sich vom Muskel
in folgendem sehr wichtigen Punkte. Die Regulatoren des vegetativen Systems
sind gerade diejenigen, von denen ihre spezifische Funktion bestimmt wird. In
den vorangehenden Kapiteln ist dies ja eingehend erértert worden; so haben
wir erfahren, daf die antagonistisch wirkenden Elektrolyte K und Ca (des-
gleichen die vegetativen Nerven und bestimmte Gifte) entscheidend auf die
Funktion von Herz, Darm usw. einwirken, so Systole und Diastole des Herzens,
Peristaltik und Krschlaffung des Darmes herbeifithren. Verfolgt man die Ver-
hiltnisse weiter, so stellt man Tatsachen fest, die zum Teil schon lange be-
kannt sind, deren Bedeutung aber bisher gar nicht erfaft wurde. Dem Umstande
entsprechend, daf} die Elektrolyte und die anderen Regulatoren des vegetativen
Systems bei den vegetativen Organen im Gegensatz zum Muskel die spezifische
Funktion beeinflussen, rufen sie bei ihnen auch — wie aus der folgenden, von
A. Loewy zusammengestellten Tabelle 1 hervorgeht — Anderungen des
chemischen Stoffwechsels, so Anderungen im O,-Verbrauch, hervor. Ferner,
wahrend die vegetative, d. h. die von den vegetativen Nerven usw. abhingige
tonische Funktion des Muskels — was immer schon als hochst auffallend erkannt
wurde —, ohne Steigerung des O,-Verbrauches einhergeht, ist bei den sog.
vegetativen Organen der O,-Verbrauch wihrend ihrer Funktion, obgleich djgse

Tabelle 113).

0;-Verbrauch
Tierart pro kg Herz Bemerkungen Autor
u. Min. in ccem
Hund . . . . .. ... .. 40 bzw. 38 | normal BARCROFT-DIXON

v e e e e e e e e e 80 ,, 48 | Adrenalinwirkung v
b e e e e e e e e 10 ,, 3 | Pilocarpinwirkung »
Kaninchen . . . . . . . . . 19 — | normal ’s
by e e e e e e e e 36 — | Adrenalinwirkung .
Hund . . . . . . ... .. 33 ,, 41 | normal »
5y e e e e e e e e 14 ,, 36 | Pilocarpin ’
9 e e e e e e e e e 21 ,, 8 | Atropin .
5y e e e e e e e e 31 ,, 61 [ normal .
3 e e e e e e e 12 ,, 25 | KCl ’
s e e e e e e e e e 40 ,, 10 | BaCl, ’s
Katze . . . . . . . .. .. 14 ,, 38 | normal »
by e e e e e e e e e e 9 ,, & | Vagusreizung ’
b e e e e e e e e e e 22 ,, 15 | Nachwirkung ’
b e e e e e e e e e 22 ,, 30 |normal '
5y e e e e e e e e 13 ,, 14 | Vagusreizung »

1) LoEwy, A.: Der Gaswechsel der Organe, Gewebe und isolierten Zellen. Oppenheimers
Handb. d. Biochem., 1. Aufl, Erginzungsbd. S.201—209, 211—-217. 1913.
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von denselben Regulatoren wie der Muskeltonus beeinflufit wird, ein sehr grofBer.
Er bleibt — wie aus Tabelle 2a und b hervorgeht — nicht hinter dem zuriick,
der bei der spezifischen Muskelfunktion, der Zuckung, auftritt.

Tabelle 21).
a) Ruheumsatz der Organe.

0,-Verbrauch pro kg
Organ Organ u, Min. in ccm Autor
Herz . . ... ...... 35 BARCROFT-DIxXON
Magen-Darm . . . . . . . . 18 BropikE und Mitarbeiter
Niere . . . . . . . .. .. 85 BARCROFT, BRODIE
Leber . . . . . ... ... a) 27 b) 15—20 a) VERZAR, b) Masing
Speicheldriise . . . . . . . 25 BARCROFT mit MULLER u. PIpER
Pankreas . . . . . . ... 40 BARCROFT, STARLING
Muskulatur. . . . . . . .. 4 CHAUVEAU u. KAUFMANN, VERZAR
Zu Tabelle 1 sei itbrigens noch b) Umsatz der titigen Organe.
bemerkt, da auch bei diesen organ 0,-Verbrauch pro kg
Stoffwechselversuchen die Wir. Organ u. Min. in ccm
kung der Vagusreizung und des Herz . . ... . ... .. 350
K einerseits, die der Sympathi- Magen-Darm . . . . . . .. 36
cusreizung (bzw. des Adrenalins) gu;;re """""" 3;8
und des CaCl, bzw. BaCl, anderer- ooy 0.0 @ 00t
A . : 2 . Speicheldriisen . . . . . . . 75
seits sich als gleichartig erwies. Papkreas . . . . . . . . . 160
Ferner sei noch erwithnt, da der Muskulatur. . . . . . . . . 32

EinfluB von vegetativem Nerv

und Elektrolyt auf den O,-Verbrauch nicht allein beim Herzen festgestellt
worden ist. Bei den Speicheldriisen z. B. fiihrt Reizung des N. Jacob-
sonii zu einer Steigerung des O,-Verbrauches von 1,31 com pro Min. auf
3,09 cem [Moussu und Tissor?)]. Beim Darm haben EingieBungen von
Salzlésungen (NaCl und MgSO,) eine Steigerung des O,-Verbrauches um das
1%/,—21/, fache zur Folge. DaBf also die vegetativen Regulatoren (vege-
tativer Nerv, Gift und Elektrolyt) auf den Ablauf des rein chemischen, ins-
besondere des oxydativen Stoffwechsels bei den vegetativen Organen groBen
EinfluB haben, steht auBer Zweifel. Beim quergestreiften Muskel dagegen
kommt ihnen — wie schon hervorgehoben wurde — ein derartiger Einflufl nicht
zu. Zum mindesten geht die durch sie hervorgerufene Tonusinderung des Mus-
kels ohne Steigerung des O,-Verbrauches einher. Wie ist dies zu erkldren?
Wollen wir den tatsichlichen Befunden gerecht werden, so kénnen wir meines
Erachtens nur folgende Schliisse ziehen. Der Unterschied zwischen den vege-
tativen Organen und dem Skelettmuskel ist — wie wir gesehen haben — nicht
prinzipiell im Stoffwechsel selbst gelegen; d. h. fiir beide ist zur Ausfithrung der
spezifischen Funktion die Steigerung des chemischen Stoffwechsels not-
wendig. DaB wir beim Skelettmuskel ein vegetatives und fermentativ- bzw.
oxydativ-chemisches Betriebsstiick haben, ist nicht zweifelhaft. Nichts berech-
tigt zu der Annahme, daB bei den anderen Organen dies nicht der Fall ist; denn

1y Loewy, A.: Der Gaswechsel der Organe und Gewebe. Oppenheimers Handb. d.

Biochem., 2. Auifl.,, Bd. 8, S.22. 1923.
2) Moussu u. Tissor: Cpt. rend. des séances de la soc. de biol. Bd. 137, 8. 1085. 1909.
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auch sie sind ebenso wie der Muskel differenziert. Ferner ist auch fiir sie charak-
teristisch, daB sie einerseits mit Chemismus einhergehen, andererseits von den
Regulatoren im vegetativen System beeinfluft werden, also die Eigentiimlich-
keiten zeigen, die den beiden Betriebsstiicken eigen sind. Worin sie sich aber
unterscheiden, ist folgendes: Vegetatives und fermentativ- bzw.
oxydativ-chemisches Betriebsstiick ist bei den vegetativen
Organen fest aneinandergekuppelt; d. h. durch die Verande-
rungen, die im ersteren hervorgerufen werden, werden gleich-
zeitig auch die Bedingungen geschaffen, um die Vorgénge im
letzteren anzuregen. Deshalb sind die vegetativen Regula-
toren in der Lage, den spezifischen Stoffwechsel und damit
auch die spezifische Funktion zu regulieren. Wie wir uns den
Mechanismus dieser Wirkung vorzustellen haben, wird im folgenden Kapitel
genauer erdrtert werden. Beim quergestreiften Muskel dagegen ist
eine Dissoziation dieser beiden Betriebsstiicke eingetreten,
das vegetative und chemische Betriebsstiick sind nicht mehr
aneinander gebunden; und deshalb miissen sie von zwei ver-
schiedenen Seiten aus in Erregung versetzt werden. Der quer-
gestreifte Muskel ist bekanntlich auch das einzige Organ, das
von zwei verschiedenen Nervensystemen innerviert wird, vom
vegetativen und animalischen. Weil beim Skelettmuskel die beiden
Teilsysteme nicht aneinandergekuppelt sind, haben die Verdnderungen im
vegetativen System nicht gleichzeitig auch solche im chemischen Betriebsstiick,
d. h. im Ablauf des Stoffwechsels, zur Folge. Deshalb pflegen auch die vege-
tativen Regulatoren beim Muskel keine Anderung des Stoffwechsels herbeizu-
fiihren, und deshalb ist es auch — im Gegensatz zu allen anderen Organen —
nicht méglich, mit ihrer Hilfe die spezifische Funktion (d. h. die reguldre
Zuckung) auszulésen. (Die Dissoziation braucht allerdings keine ganz ab-
solute zu sein; mit Hilfe der vegetativen Gifte und auch durch Elektro-
lyte kann man neben den Tonusverinderungen fibrillares Zucken herbei-
fihren [s. 8. 159]. Diese Zuckungen sind gewiB nicht den reguldren, vom
animalischen Nerv ausgelosten gleichwertig; doch haben sie zweifellos mit
ihnen Verwandtschaft; auch ist es sehr wahrscheinlich, dafl sie mit Steige-
rung des Q,-Verbrauches einhergehen. Das fibrillire Zucken stellt aber mehr
oder weniger nur eine pathologische Erscheinung dar. Die Verbindung
zwischen den beiden Betriebsstiicken kann jedenfalls nur eine sehr lockere
sein.) Mit der gegebenen Erklirung wird — wie ich glaube — zum ersten
Male der Versuch gewagt, biologisch (physikalisch-chemisch) zu analysieren,
welche Vorginge im Zelleben auf Konto des vegetativen und animalischen
Nervensystems zu setzen sind.

Zusammenfassend 140t sich folgendes sagen: Bei den hoher organisierten
Tieren setzt sich die Funktion eines Organs aus dem Zusammenwirken von rein
vegetativen Vorgéngen (Elektrolyt-Kolloidreaktionen) und den an die spezi-
fische Organfunktion gekniipften chemischen Stoffwechselprozessen zusammen.
Dies gilt sowohl fiir die unserem Willen nicht unterworfenen vegetativen
Organe als auch fir den von unserem Willen abhingigen quergestreiften
Skelettmuskel. Die Funktion der Leber ist genau so spezifisch wie die des
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Muskels (Zuckung). Dementsprechend bestehen auch in der Qualitit ihrer
Zellprozesse keine prinzipiellen Unterschiede. Beide sind durch einen Stoff-
wechsel ausgezeichnet, der bei der Funktion grofer als im Ruhezustand ist.
Da aber bei den vegetativen Organen (z. B. Leber) die Ausfithrung der spezi-
fischen Funktion nicht unserem Willen unterworfen ist, so ist verstindlich, daf}
die Regulierung des Stoffwechsels durch die gleichen Faktoren wie die Regu-
lierung des rein vegetativen Anteils der betreffenden Zelle besorgt wird und
daher den Elektrolyten ein grofer EinfluB auf den Ablauf des Stoffwechsels zu-
kommt. (Genaueres hieriiber s. Abschnitt 6 dieses Kapitels.) Beim quergestreiften
Muskel, dessen spezifische Funktion (die Zuckung) lediglich unserem Willen
unterstellt ist, darf natiirlich der Teil der Zellprozesse, mit denen die spezifische
Funktion zusammenhéngt, nicht den vegetativen Regulatoren unterworfen sein.
Es war daher notwendig, dafl sich der chemische Stoffwechsel
von den vegetativen Vorgdngen emanzipierte; er muBte seinen
eigenen Regulator erhalten. Dieser ist das autonome bzw. ani-
malische Nervensystem. Darauf ist zuriickzufilhren, dafl beim Muskel
allein die Reizung des animalischen Nerven zu Steigerung des Stoffwechsels
fiihrt, wihrend Reizung des vegetativen Nerven bzw. Zusatz eines vagotropen
Giftes wie Acetylcholin dies nicht zur Folge hat. Dies gilt auch fiir die Elek-
trolyte, soweit sie die vegetative (d. h. tonische) Einstellung des Muskels be-
sorgen. (Da die Reizung des animalischen Nerven letzten Endes an der Zelle
auch mit Ionendnderungen einhergehen diirfte, so ist verstéindlich, dal auch
diese EinfluB auf den Stoffwechsel haben. Versuche von EMBDEN, die an
anderer Stelle [S. 150] erortert werden, bestéitigen es; doch sind die in Frage
kommenden Elektrolytverinderungen wahrscheinlich anderer Natur als jene,
welche die tonische Einstellung bedingen und durch die antagonistischen Ionen-
gruppen [insbesondere K und Ca] charakterisiert werden. So ist vor allem von
Bedeutung, daB z. B. Kalium, desgl. ‘auch Acetylcholin, die eine tonische
Muskelkontraktion herbeifiihren, keine Steigerung der Milchsdureproduktion zur
Folge haben. Auch tritt nach NEUuscHLOSS!) keine vermehrte Lactacidogenspal-
tung auf.) Summe und Art der der Funktion zugrunde liegenden Zellprozesse
ist bei den vegetativen Organen und beim Skelettmuskel die gleiche; d. h.
durch das Hinzukommen des animalischen Nerven ist an der Summe der Zell-
prozesse nichts geindert worden. Wihrend aber bei den vegetativen Organen
die beiden fiir die Funktion notwendigen Teilsysteme (vegetatives und chemi-
sches Betriebsstiick) einem einzigen Regulationssystem, und zwar dem vege-
tativen, unterworfen sind, hat der Skelettmuskel fiir jedes Betriebsstiick einen
besonderen Regulator.

b) Die Bedeutung des Vegetativen fiir das Konstitutionelle.

Ich glaube annehmen zu diirfen, daf die bisherigen Darlegungen die Be-
rechtigung zur Teilung der Zelle in das vegetative und fermentativ- bzw. oxy-
dativ-chemische Betriebsstiick zur Geniige erwiesen haben. Im folgenden werden
wir sehen, dall diese Teilung fiir eine kritische biologische Betrachtung der
physiologischen und pathologischen Zellvorginge von Bedeutung ist. Obgleich
beim quergestreiften Skelettmuskel vegetatives und chemisches Betriebsstiick

1) NeuscaLosS: Pfliigers Arch. d. ges. Physiol. Bd. 207, S. 37. 1925.
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nicht aneinandergekuppelt sind, sondern isoliert existieren und isoliert erregt
werden konnen, besteht in concreto die Muskelfunktion doch aus einem Zu-
sammenwirken beider Teile. Wenn wir Muskelarbeit, leisten, so lassen wir unsere
Muskeln weder sich allein tonisch verkiirzen noch allein zucken; die isolierte
Zuckung ist mehr oder weniger ein experimentelles Geschehen. Die wirklichen
Muskelbewegungen stellen das Resultat der in beiden Betriebsstiicken ablaufen-
den, von beiden Nervensystemen ausgelésten Vorgéingen (Tonus und Zuckung)
dar. Verwiesen sei in diesem Zusammenhang vor allem auf die Untersuchungen
von UEXKULL, der mit dem Begriff der ,,Sperrung* zum Ausdruck bringen wollte,
wie die tonische Funktion in den Zuckungsvorgang eingreift. v. STRUMPELL
charakterisiert die Beziehungen zwischen Zuckung und Tonus, indem er die
Funktion des Hebens der des Haltens gegeniiberstellt. Auch A. FROHLICH und
H. H. MeYER') kommen zu gleichen Ergebnissen. Sie glauben festgestellt zu
haben, dafl eine Einrichtung besteht, ,,die quergestreiften, durch willkiirliche,
unter Energieaufwand bewirkte Kontraktion verkiirzten hypertonischen Muskel
auf einer beliebigen Verkiirzungsstufe der #uBeren und auch inneren Arbeit
festzustellen, zu sperren, die GliedmaBen also ohne nachweisbaren Kraftaufwand
entgegen der Schwerkraft zu halten. Da hierzu kein nachweisbarer Kraft-
aufwand ndétig ist, eine Steigerung des O,-Verbrauches also nicht erfolgt,
kann dieser Mechanismus nur auf Vorginge des vegetativen Systems, d. h.
auf tonische Verdnderungen, zuriickgefiihrt werden. — KEs ist versténdlich,
daB Krankheiten der Muskelbewegungen ihre Ursache in pathologischen Vor-
gingen beider Systeme haben konnen (pyramidale = animalische und extra-
pyramidale = vegetative Erkrankungen). Die beiden Teilsysteme arbeiten
aber nicht nur zusammen, sondern sind auch in ihrem Erfolg voneinander ab-
hingig. Insbesondere ist der Erfolg der spezifischen Muskelfunktion, der Zuckung,
abhingig von den Vorgingen im vegetativen System, d. h. der tonischen Ein-
stellung. Dies ist auch verstindlich, wenn man bedenkt, dafl ihr anatomisches
Substrat dasselbe ist, zum mindesten einander sehr nahesteht. (Erwdhnt sei
in diesem Zusammenhang, daf3 allerdings von manchen Autoren, so Borazzi?),
fiir die tonische Funktion ein besonderes anatomisches Substrat, das Sarko-
plasma, angenommen wird. Das Substrat der Zuckung sind bekanntlich die
Querstreifen. Eine absolut scharfe Trennung dieser Zellbestandteile ist aber
keinesfalls moglich.) Vom chemischen bzw. physikalisch-chemischen Standpunkt
1aBt sich hierzu folgendes anfiihren. Fiir das Zustandekommen der Zuckung ist
die Produktion von Milchsidure und der sonstige chemische Stoffwechsel zweifel-
los von groBter Bedeutung. Zwar sind die Milchsiure selbst bzw. ihre H-Ionen
entgegen der Annahme von FLETCHER und HoPxiNs nicht die Substanz, die
die Zuckung herbeifiihren; dafl Ionen iiberhaupt an der Auslésung der Zuckung
beteiligt sind, diirfte kaum zweifelbaft sein (s. S.79). Die in Frage kommenden
Tonenreaktionen unterscheiden sich von denen, die dem vegetativen System
zugehoren, dadurch, daBl sie — s. hierzu auch 8. 102 — nur nach einer Rich-
tung hin erfolgen kénnen; es ist daher auch nicht mdéglich, durch Elektrolyte
wie K bzw. Ca, deren Wirkungsweise eine antagonistisch gerichtete ist; eine

1) FromuicHn, A. u. H. H. MEYER: Miinch. med. Wochenschr. 1914, S. 289 u. Arch. {f.

exp. Pathol. u. Pharmakol. Bd. 87, S.173. 1920.
2) Borazzi: Arch. f. Physiologie 1901, S. 377.
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Zuckung des Muskels auszuldsen. Das K und Ca haben in erster Linie Be-
ziehungen zur tonischen Funktion des Muskels. Welche Ionenreaktionen fiir
die Zuckung in Frage kommen, liBt sich jetzt noch nicht sagen. Der Angriffs-
punkt dieser Tonenwirkungen ist aber letzten Endes doch die gleiche kolloidale
Grundsubstanz des Muskels, die auch die Grundlage fiir die vegetativen Vor-
ginge darstellt. Die Verinderungen, die die Ionen im Falle der Zuckung her-
vorrufen, miissen mehr explosionsartig erfolgen und viel intensiver sein als
bei der tonischen; denn — wie S. 77 ausgefithrt worden ist — kommt es bei der
Zuckung zu einer Entmischung des ganzen kolloidalen Systems. Durch welchen
Mechanismus auch die Zuckung ausgel6st werden mag, versténdlich ist es, daf
die primire Einstellung der kolloidalen Grundsubstanz, an der die Substanzen,
die die Zuckung ausl6sen, ihre Wirkung erst entfalten kénnen, fiir das Zustande-
kommen, insbesondere fiir den Erfolg der Zuckung von Bedeutung ist. Diese pri-
mére Einstellung ist aber zweifellos identisch mit der tonischen Funktion, d. h.
jenem Vorgang, der auf das Konto des vegetativen Betriebsstiickes zu setzen ist
und durch die Verteilungsart der antagonistischen Ionen bzw. die Wirkung der
anderen vegetativen Regulatoren (vegetativer Nerv, Gift) bestimmt wird. Dies
a8t sich auch experimentell nachweisen. Wie schon erwihnt, gelingt es nicht,
mit Hilfe von Anderungen des Kalium- oder Calciumgehaltes der Nihrlosung
eine Zuckung oder gar eine tetanische Contractur auszuldsen; dagegen haben
diese Ionen auf den Erfolg einer in der iiblichen Weise herbeigefiihrten Zuckung
(direkte Reizung des Muskels oder indirekte vom motorischen Nerven aus)
groBen Einfluf. Erhohung des Kaliumgehaltes steigert den Muskeltonus; reizt
man gleichzeitig den Muskel, verindert sich auch die Stérke der Zuckung
[F. Kraus und S. G. ZonDpEk!)]. Das gleiche tritt ein, wenn statt Kalium ein
vagotropes Gift (z. B. Acetylcholin) zugefithrt wird [R1EsSsER und NEUSCHLOSS 2)].
Auch folgender Versuch sei in diesem Zusammenhang erwidhnt. Reizt man einen
quergestreiften Muskel mit Induktionsschligen so lange, bis relative Ermiidung
eintritt und erhéht dann den Kaliumgehalt der Niahrlosung, dann vermag der
Muskel wieder einige Zuckungen auszufiihren. Calciumvermehrung dagegen hat
zur Folge, daB aus der relativen eine absolute Ermiidung wird [F. Kraus und
8. G. ZonpEk3)]. Die Ursache der bei fortgesetzter und schneller Reizung ein-
tretenden Ermiidung ist darin gelegen, daB die mit jeder einzelnen Zuckung
entstehende Milchsidure schlieflich nicht mehr in gleich schnellem Tempo oxy-
diert werden kann, die Wiederherstellung der urspriinglichen Struktur also be-
eintrichtigt wird. Die Erholung nach einer so angestrengten Muskeltéitigkeit
nimmt lingere Zeit in Anspruch. Dafi Kalium die Ermiidung abschwicht,
wire verstindlich, wenn es befihigt wire, die Oxydationsvorgéinge an der
Muskelzelle zu beschleunigen. Wie wir gehért haben, fithren aber Tonus-
steigerungen des Muskels, selbst tonische Contracturen, zu keiner Vermehrung
des O,-Bedarfes (s. S. 129). Da das Kalium eine Substanz ist, die tonussteigernd
wirkt, ist von ihm nicht anzunehmen, daBl es beim Muskel auf die Atmung,
d. h. die Oxydationen, direkten Einfluf hat. Dal} eine etwaige Steigerung der
letzteren nicht die Ursache fiir die beobachteten Erscheinungen ist, geht auch

1) Kraus, F. u. 8. G. Zonpek: Biochem. Zeitschr. Bd. 156, S. 216. 1925.
?) RiessEr und NEuscHLOSs: Arch. f. exp. Pathol. u. Pharmakol. Bd. 91, S. 342. 1921.
3) Kraus, F. u. S. G. ZonpEK: I c.
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aus folgendem hervor. Die Ermiidung tritt erst nach einer mehrere Minuten
dauernden Reizphase und ganz allméhlich ein; auch die Erholung nach Aus-
setzen der Reizung erfolgt langsam, d. h. die Restitution der oxydativ-chemischen
Vorginge bedarf einer lingeren Zeitspanne. Der EinfluB der Elektrolyte auf die
Ermiidungserscheinungen macht sich aber sofort geltend. Fiir das Calcium
trifft vice versa dasselbe wie fiir das Kalium zu. Thre Wirkung kann in diesem
Falle nur darauf beruhen, daB sie die Grundeinstellung der Muskelsubstanz so ver-
dndern, daf letztere gegeniiber den Einzelzuckungen bzw. mit den sie auslésenden
Faktoren in anderer Weise reagiert. Wie durch Kalium kann die relative Er-
miidung durch Anwendung stirkerer Reize tiberwunden werden. Wir kénnen
demnach die Kalivmwirkung auch als Steigerung, die Calciumwirkung als Ver-
minderung der Reizempfindlichkeit ansehen. Dies beweisen iibrigens auch Unter-
suchungen von NoTHMANN?), der am Menschen gezeigt hat, daB nach Calcium-
injektion die zur Auslésung einer Zuckung notwendige Reizschwelle ansteigt. —
Die angefiihrten Versuche zeigen uns von neuem, wie zweckmi8ig fiir die Analyse
biologischer Vorginge die Trennung in das vegetative und fermentativ- bzw.
oxydativ-chemische Betriebsstiick sein kann. Sie hat hier zur Erkenntnis der
Tatsache beigetragen, daBl ein Vorgang wie die Zuckung, der doch in engster
Beziehung zum chemischen Stoffwechsel steht, letzten Endes von Vorgingen
ganz anderer Natur — und zwar den vegetativen — abhiingig sein kann. Dieser
Frage kommt, wie aus dem folgenden sich ergeben wird, eine prinzipielle Be-
deutung zu. Der chemische Stoffwechsel war und ist auch jetzt noch der
Gegenstand der eifrigsten und griindlichsten Erforschung. Der Stoffwechsel
des Muskels kann als weitgehend geklidrt angesehen werden. Selbst iiber die
einzelnen Phasen des Stoffumsatzes sind wir bestens unterrichtet (so den Ab-
bau des Glykogens iiber das Lactacidogen zur Milchséiure, deren Oxydation
bzw. Resynthese zu Glykogen usw., auch die Thermodynamik dieser Prozesse).
Die Bedeutung dieser Untersuchungen soll nicht geschmilert werden; sie haben
uns Aufklirung verschafft iiber bestimmte Voraussetzungen, die fiir das Zu-
standekommen einer Muskelzuckung unerlaBllich sind; sie erkliren aber nicht
den Akt der Muskelzuckung selbst, d. h. die der Zuckung zugrunde liegenden
kolloidchemischen Vorgiinge (s. auch S.76). Kann die chemische Stoffwechsel-
forschung schon das Wesen der Zuckung selbst nicht erkliren, so versagt sie
vollkommen, wenn es sich darum handelt, Aufschlu} iiber die Muskeltédtigkeit
zu geben, wie sie im lebenden Organismus sich darstellt; denn abgesehen da-
von, dafl der Erfolg der Zuckung nicht allein von den stoffwechselchemischen
Prozessen, sondern auch von den vegetativen abhingt, ist die Muskelarbeit
nicht allein mit Muskelzuckungen zu erkliren. Erst das Zusammenwirken von
Tonus und Zuckung fithrt das herbei, was wir Muskelfunktion bzw. Muskel-
arbeit nennen. — In der Einstellung des vegetativen Systems liegt nach dem
Gesagten scheinbar das Konstitutionelle. Gehen wir von folgender Uberlegung
aus! Zu den Bedingungen fiir das Zustandekommen von Zuckungen gehort
der chemische Stoffwechsel. Je mehr Zuckungen ausgefiihrt werden, desto
mehr Milchsiure wird gebildet; auch wird entsprechend mehr Sauerstoff ver-
braucht, um durch Oxydation bzw. Resynthese wieder die Erholung des
Muskels zu besorgen. Wenn wir zwei Menschen, die sich einander in jeder
1) NorHMANN: Arch. f. exp. Pathol. u. Pharmakol. Bd. 19, S. 312. 1921.
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Beziehung gleichen, unter den gleichen Bedingungen arbeiten lieBen, dann
konnten wir aus der Menge der gebildeten Milchsidure bzw. aus der Menge
des verbrauchten Sauerstoffes (methodisch kommt nur letzteres in Frage)
die geleistete Arbeit berechnen. Dies ist aber nur eine Fiktion, da es absolut
identische Menschen nicht gibt. In Wirklichkeit liegen die Dinge ganz anders.
Der asthenische Mensch z. B. kann nur wenig Arbeit leisten, obgleich sein
Sauerstoffverbrauch ein sehr groBer ist. Der Chemismus funktioniert bei ihm
genau so gut wie bei einem Menschen, der sich stark anstrengen, also viel
Arbeit leisten kann. Gegeniiber dem muskelkriftigen Menschen ist aber beim
Astheniker die Grundeinstellung der Muskelsubstanz eine derartige, daB sie
das, was vom chemischen Stoffwechsel aus ihr zugefiihrt wird, nicht richtig
verwerten kann. Hierin kommt seine konstitutionell andersartige Grundein-
stellung zum Ausdruck. DaB diese Einstellung tatsichlich in das Gebiet des
Vegetativen fallt, geht aus den schon erwihnten Versuchen iiber die Beein-
flussung der Ermiidungsvorgéinge und Reizempfindlichkeit hervor.

Ein anderes und zwar klinisches Beispiel, das hierher gehort, stellt das Ver-
halten des Basedowkranken dar. Bei ihm sind bekanntlich die Oxydationen,
d. h. die Verbrennungsvorgénge, stark gesteigert. Zweifellos wird also in aus-
reichender, wahrscheinlich sogar in vermehrter Menge chemische Energie frei
und dem Muskel zur Verfiigung gestellt. Trotzdem ist aber die Muskelleistung
eine minderwertige; es tritt schnell Ermiidung ein. Auch in diesem Falle wird
also das, was vom chemischen Betriebsstiick, d. h. durch den Stoffwechsel dar-
geboten wird, schlecht verwertet. DalB fiir diese verinderte Einstellung des
Basedowkranken ebenfalls das vegetative System bzw. die Elektrolyte ver-
antwortlich sind, ist sehr wahrscheinlich. Der Basedowische zeigt nimlich
im allgemeinen eine Verschiebung seiner Organeinstellung im sympathico-
tonischen Sinne; dies bedeutet ein Uberwiegen der Calciumwirkung. Wie schon
erwihnt, vermag Calcium aber durch Beeinflussung der Vorginge im vege-
tativen System eine schnellere Ermiidbarkeit herbeizufithren. — Wenn schon
beim Skelettmuskel zwischen den beiden Betriebsstiicken trotz ihres isolierten
Bestehens ein gegenseitiges Abhdngigkeitsverhéltnis besteht, so ist dies bei
den vegetativen Organen, bei denen die beiden Systeme aneinandergekuppelt
sind, erst recht zu erwarten. Wihrend beim Muskel die Vorginge im vegeta-
tiven System lediglich die Grundeinstellung der Zelle bedingen, von der der
Erfolg der an sich selbstindig ablaufenden stoffwechselchemischen Vorgéinge
abhéngt bzw. beeinfluBt wird, kommt bei den vegetativen Organen noch hin-
zu, dafl vom vegetativen System aus auch Art und Stdrke der Stoff-
wechselprozesse bestimmt werden. Dariiber wird im folgenden Kapitel noch
zu sprechen sein. Hier interessiert uns vor allem die Bedeutung der ,,vege-
tativen* (konstitutionellen) Grundeinstellung der Zellen.

Wenn wir das vegetative System fiir das Konstitutionelle verantwortlich
machen, so miissen alle Faktoren, die fiir die Gestaltung des vegetativen Anteils
der Zelle von Bedeutung sind, auch fiir die konstitutionelle Einstellung maf-
gebend sein. Zu diesen Faktoren gehoren in erster Linie die vegetativen Nerven,
Gifte und Elektrolyte. Dall die beiden ersteren die Konstitution eines Indivi-
duums beeinflussen, lehrt uns die Klinik; wissen wir doch, daB gerade die
Menschen, die wir als vagolabil bezeichnen oder bei denen Stérungen der
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inneren Sekretion (also Stérungen in der Giftproduktion) bestehen, diejenigen
sind, die sich durch eine besondere Konstitution, d. h. eine abnorme Re-
aktion auf bestimmte Reize, auszeichnen. DafB die Elektrolyte selbst auch
zur Ursache konstitutioneller Reaktionsinderungen werden kdénnen, dafiir
sprechen neben den schon erwihnten Beobachtungen am Skelettmuskel (Be-
einflussung der Ermiidung usw.) eine Reihe anderer experimenteller Versuchs-
ergebnisse. F. KrAUs!) und ich2?) konnten nachweisen, dal der Erfolg der
Vagusreizung in sein Gegenteil verwandelt werden kann, wenn an der
Peripherie ein anderes Ionenmilieu, so ein Ubergewicht an Calcium, besteht.
Anderungen des Wirkungstypus habe ich auBerdem auch bei einer Reihe von
chemisch definierten Giften erzielen kénnen. So beantwortet ein normales
Froschherz eine Chloralhydratvergiftung mit einem diastolischen Stillstand,
ein mit Calcium vorbehandeltes Herz dagegen die gleiche Vergiftung mit
einem systolischen Stillstand. Koim und Pick3) haben &hnliche Wirkungs-
anderungen beim Adrenalin nachweisen kénnen. Selbst die Wirkung der
Hormone, so der Schilddriise und des Thymus, kann — wie H. ZoNDEK und
RErTEr4) gefunden haben — je nach der an der Peripherie herrschenden
Tonenkonstellation eine verschiedene sein. Von den Kaulquappen wissen
wir, daB} sie in ihrer Entwicklung durch Schilddriisen- bzw. Thymuspriparate
stark beeinflult werden. Erstere beschleunigen die Metamorphose, verzégern
aber das GroBenwachstum, letztere dagegen verzogern die Metamorphose,
beschleunigen aber das Wachstum. Wie die genannten Autoren nachgewiesen
haben, kann aber diese Schilddriisen- und Thymuswirkung in entgegen-
gesetzter Weise zum Ausdruck kommen, wenn der Fliissigkeit, in welcher
die Kaulquappen sich aufhalten, bestimmte Elektrolyte, so Calcium und
Kalium, hinzugesetzt werden. Auch die H-Ionenkonzentration ist fiir das Ein-
treten der Schilddriisenwirkung bei den Kaulquappen von Bedeutung [H. Zox-
pEK und Ucko%)]. Die Wirkung von Hypophysenhinterlappenpriparaten (z. B.
Physormon) unterliegt ebenfalls der Beeinflussung durch die Elektrolyte. Bei
Kranken mit Diabetes insipidus bewirkt das genannte Préparat eine Hemmung
der Diurese mit Konzentrationssteigerung des Harns. Kombination mit Kalium
hat eine Verstirkung, Kombination mit Calcium eine Abschwichung bzw. voll-
kommene Aufhebung der Wirkung zur Folge [H. ZoNDEK und BERNHARDT®)].
ABELIN") kam hinsichtlich der Variation der Schilddriisenwirkung bei Kaul-
quappen zu prinzipiell &hnlichen Ergebnissen wie ZoNDEE und REITER. — Wie
ABDERHALDEN und WERTHEIMERS) in einer Reihe von Untersuchungen gezeigt
haben, kommt auch dem durch eine verschiedene Ernahrung bedingten Ionen-
effekt eine Bedeutung fiir die Reaktionsart des Organismus zu. So ist bei
Verabreichung von saurer bzw. basischer Nahrung die Empfindlichkeit gegen-

1y Kravus, F.: Dtsch. med. Wochenschr. 1920, Nr. 8, S. 201.

2) ZONDEK, 8. G.: Arch. f. exp. Pathol. u. Pharmakol. Bd. 87, S. 342. 1920,

3) Koru u. Pick: Pfliigers Arch. f. d. ges. Physiol. Bd. 184, 8. 79. 1920 u. Bd. 189. 1921.

4) ZoxpEK, H. u. RErrer: Klin. Wochenschr. 1923, Nr. 29, S. 1344.

5) ZoxpEeg, H. u. Ucko: Klin. Wochenschr. 1924, Nr. 29, S. 1752.

%) ZONDEK, H. u. BERNHARDT; Zeitschr. f. klin. Med. Bd. 101, H. 3—4. 1925.

7) ABerin: Klin. Wochenschr. 1923, S. 1650.

8) ABDERHALDEN u. WERTHEIMER: Pfliigers Arch. f. d. ges. Physiol. Bd. 205, S 559.
1924,
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iiber Adrenalin und Insulin eine ganz verschiedene. Auf die Bedeutung der
Ionen fiir die Konstitution weisen auch die wichtigen und héchst interessanten
Untersuchungen WircrOWsKiIs!) und seiner Schiiler (insbesondere LUITHLEN)
hin. LuitHLEN2) hat zeigen kénnen, daBl untér dem EinfluB verschiedener
Ernshrung bei Kaninchen eine Anderung in dem Mineralgehalt der Haut
auftritt, die sich zahlenmiBig — in Aquivalentprozenten — folgendermaBen
auBert:

Haut von Kaninchen

Normalfutter . . . . . . Na 65,0 K 24,3 Ca 6,0 Mg 4,7
Haferfutter . . . . . . 44.5 44,1 6,8 4,6
Griinfutter . . . . . . . ) 49,5 34,2 7,2 9,1

Die Abweichungen im Mineralhaushalte kommen nicht so sehr in den verdnder-
ten absoluten Mengenverhiltnissen wie in der Stérung des gegenseitigen Relations-

verhéltnisses zum Ausdruck. So ist bei normaler Fiitterung der Quotient % in der

Haut etwa 3, bei ausschlieBlicher Haferfiitterung etwa 1. Diese verschieden er-
nihrten Tiere zeigen nun nach LUITHLEN einen verdnderten Reaktionstyp.
Die Hafertiere sind durch eine gréBere Empfindlichkeit der Haut gegeniiber
entziindlichen Reizen und gegeniiber fiebererregenden Eingriffen ausgezeichnet,
wahrend die Griinfuttertiere eine herabgesetzte Empfindlichkeit der Haut fiir
Entziindungsreize aufweisen. DaB diese Reaktionsinderung des Hautgewebes
mit seinem verdnderten Mineralgehalt zusammenhéngt, ist durchaus wahrschein-
lich; zweifelhaft dagegen ist, ob die Anderung des Mineralgehaltes der Haut
allein die Folge des verschiedenen Mineralstoffgehaltes der einzelnen Futterarten
ist; denn es gelingt nur sehr selten (s. S. 320), durch Zufuhr bestimmter Elek-
trolyte nachweisbare Verinderungen des Elektrolytgehaltes der Gewebe herbei-
zufithren (HEUBNER und Rowa). Esist auch moglich, daB bei den LuiTHLENschen
Versuchen die Anderung im Mineralgehalt der Haut indirekt zustande kommt
(qualitative bzw. quantitative Anderung des Vitamingehaltes). Verwiesen sei
in diesem Zusammenhang auf die indirekte Mineralstoffbeeinflussung durch die
Einwirkung der Nerven und Gifte. — Interesse beansprucht auch das Verhalten
der Blutkoérperchen verschiedener Tiere gegeniiber himolytisch wirkenden Stoffen.
Wie Rywoscr3?) gefunden hat, besteht bei den Blutkérperchen verschiedener
Tiere eine verschiedene Resistenz gegeniiber einer Haémolyse durch Hypotonie
und Saponine; d. h. die Erythrocyten, die resistent gegen hypotonische NaCl-
Losungen sind, sind wenig resistent gegeniiber Saponin und umgekehrt. Das
Auffallende ist nun, daB mit der anders gerichteten Resistenz eine andersartige
Mineralzusammensetzung der Blutkérperchen einhergeht [PorT?), HOBER und
Nast5)]. Sehr lehrreich sind auch die Untersuchungsreihen von HOBER und
Nasr, die den kombinierten Einflul von Saponin und verschiedenen Salzen auf
die Hamolyse feststellten. Je nach der Tierart kommt die Wirkung der salzsauren

1) WiecHOWSKI: Prager med. Wochenschr. 1914.

2) LurrHLEN: Arch. f. exp. Path. u. Pharmakol. Bd. 69, S. 365. 1912.

3) Rywosca: Piliigers Arch. f. d. ges. Physiol. Bd. 116, S. 229. 1907.

4) Porr: Dtsch. Arch. f. klin. Med. Bd. 99, S. 259. 1910; zit. nach HéBERr: Physik.
Chemie der Zelle u. Gewebe 1922.

5) HOBER u. Nast: Biochem. Zeitschr. Bd. 60, S. 131. 1914; zit. nach H6BER: L c., S. 594.
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Salze auf die Saponinhdmolyse in einer Stirke zum Ausdruck, die durch folgende
Tabelle wiedergegeben wird.

Saponinhamolyse.
Pferd . . ... ... Li <Na<Rb<K
Schwein . . . . . . . Na <Li <Rb<K
Kaninchen . . . . . . Na <Li <Rb <K
Meerschweinchen . . . Li <Na <Rb <K
Hond . .. .. ... Li <Na<X <Rb
Katze . . . . . . .. ILi <Na <Rb<K
Ziege . . ... ... K < Rb<Na <L
Mensch . . ... .. K <Rb<Na<Li
Rind. . . .. .. .. K <Rb<Na<Li
Hammel . . . . . .. K < Rb < Na < Li

In ihrer Empfindlichkeit gegeniiber Saponin und Salz stehen sich also zwei
Gruppen von Tieren gegeniiber. (Pferd, Schwein, Kaninchen, Meerschweinchen
einerseits, Ziege, Mensch, Rind und Hammel andererseits. Hund und Katze
stehen in der Mitte.) Der verschiedenartigen Empfindlichkeit der Blutkérperchen
entspricht auch ein verschiedener Elektrolytgehalt. Folgende Zusammenstellung
von HOBER, die sich auf Analysen von ABDERHALDEN stiitzt (s. hierzu auch
S. 70), zeigt dies in einwandfreier Weise.

Phosphorsidure Kalium Natrium
Kaninchen . . . 1,733 5,229 —
Plerd . . . . . 1,687 4,130 —
Schwein . . . . 1,653 4,957 —
Katze . . . . . 1,186 0,258 2,705
Hund .. ... 1,298 0,273 2,839
Ziege . . . . . 0,279 0,679 2,174
Rind. . . . . . 0,35 0,722 2,232
Hammel . . . . 0,365 0,741 2,257

Aus diesen Untersuchungen kénnen wir zwar keine direkten SchluBfolge-
rungen hinsichtlich der Bedeutung der Elektrolyte fiir die Konstitution ziehen;
denn es wurde nicht festgestellt, daB die Blutkérperchen derselben
Tierart infolge von Elektrolytverinderungen verschieden empfindlich gegen-
iiber h#molytisch wirkenden Substanzen sind; den Ausgangspunkt der
Untersuchungen bildete vielmehr der Vergleich im Verhalten verschie-
dener Tierarten. Da aber Konstitution letzten Endes doch mit Reaktions-
empfindlichkeit bzw. Reaktionsart gleichzusetzen ist, so ist das Ergebnis
der Untersuchungen auch vom Standpunkt der Konstitutionslehre aus sehr
beachtenswert.

Elektrolytanpassung. Bei der Mehrzahl der erwihnten Versuche erweist sich
der Einflul} des vegetativen Betriebsstiickes bzw. der Elektrolyte auf die konstitu-
tionelle Empfindlichkeit eines Organes als Folge von kiinstlich, und zwar plétz-
lich herbeigefiihrten Elektrolytinderungen. In Wirklichkeit ist die besondere
konstitutionelle Einstellung eines Individuums aber nicht auf akute Ver-
dnderungen zuriickzufiihren, sondern entspricht mehr oder weniger einem
Dauerzustand. Wir miissen uns daher die Frage stellen, ob es méglich ist, durch
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Elektrolyte auch eine dauernde Anderung des vegetativen Betriebsstiickes zu

bewirken, und zwar eine solche, die zur Ursache einer geéinderten Reaktionsart

wird. Diese Frage hingt aufs engste mit der Elektrolytanpassung zusammen.
Andert man den Elektrolytgehalt der Nihrlosung eines isolierten Organes, so

kommt es — wie in Abschnitt 1 dieses Kapitels erortert worden ist — momentan

zu einer Funktionséinderung. Der Beginn der Wirkung ist ein sofortiger, da durch

den Zusatz des Elektrolyten die vorhandene Elektrolytverteilung bzw. das be-

stehende Gleichgewicht zwischen den AuBenelektrolyten und den Binnen-

elektrolyten bzw. den

Kolloidelektrolyten

eine momentane

Durchbrechung er-

fahrt. Fiihrt man

dem Gesamtorganis-

mus eines Individu-

ums Elektrolyte zu,

z. B. auf dem Wege Abb. 18,

einer  intravendsen

Injektion, dann ist eine Wirkung dieser Art ebenfalls méglich. Da die iiber-

flissigen Elektrolyte wieder ausgeschieden werden bzw. durch die Puffer-

vorrichtungen (s. Kap. VI) irgendwie ausgeglichen werden, so ist ver-

stdndlich, daB der urspriingliche Zustand bald wiederhergestellt sein kann

und die Funktionséinderung abklingt.

Fir das isolierte Organ kann diese

Voraussetzung nicht gemacht werden.

Bei dem Stausschen Froschherzpri-

parat verbleiben — wenn wir die Néahr-

l6sung nicht wechseln — die zuge-

filhrten Elektrolyte im Organsystem.

Trotzdem hélt die durch die Elektrolyt-

verdnderung bewirkteFunktionsstérung

nicht davernd an, sondern gleicht

sich allméhlich wieder von selbst aus.

Wird z. B. der Kaliumgehalt der Ringer-

lésung so stark erhoht, dafl gerade

noch ein diastolischer Stillstand eintritt, ADD. 14,

80 setzt schon nach etwa 1 Minute

wieder der Beginn von systolischen Kontraktionen ein. In diesen Fillen muB es

sich also tatséichlich um eine Anpassung handeln. Sehr instruktiv in dieser Be-

ziehung sind Versuche an Froschherzen, bei denen der NaCl-Gehalt der Ringer-

l6sung eine Anderung erfihrt [S. G. ZoNDEK!), ZONDEK und BExaTT]. Eine Er-

hohung des NaCl-Gehaltes von 0,6 auf 19, fithrt zu einer diastolischen Herz-

wirkung; diese klingt aber bald ab, um einer scheinbar wieder ganz regulidren

Herzfunktion Platz zu machen (s. Abb. 13). Die Ursache fiir diese Anpassung

liegt nicht darin, daBl von dem diiberschiissigen NaCl in die Herzmuskelzelle

so viel eindringt, bis ein Ausgleich zwischen der AuBenfliissigkeit und den

1) ZoNDEE, S. G.: Biochem. Zeitschr. Bd. 121, S. 87, 1921.
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Zellbestandteilen erfolgt ist. Die Anpassung kommt zustande, obgleich der
NaCl-Gehalt der Nihrlésung sich nicht verdndert; so ist die elektrische Leit-
fihigkeit der NaCl-reichen Ringerlésung vor Zusatz zum Herzen und im Sta-
dium der schon erfolgten Anpassung fast die gleiche; es sind also aus der
Nahrlosung keine Elektrolyte verschwunden. Ein anderer, und zwar biologischer
Beweis ist folgender. Wenn man nach bereits erfolgter Anpassung die
Nahrlosung absaugt und sie auf ein normales Herz iibertrigt, so tritt bei
diesem zunichst wieder die Wirkung des NaCl-Ubergewichtes ein (s. Abb. 14).

DaB bei Kaliumvermehrung kein stér-
keres Eindringen in das Zellinnere erfolgt,
ist im Loewischen Institut auch chemisch-
analytisch nachgewiesen worden. Ein Aus-
gleich durch Diffusion der Elektrolyte
findet also in diesen Fillen nicht statt;
vielmehr miissen wir annehmen, daB die
Anderung der AuBenelektrolyte automa-
tisch eine Anderung des Kolloid-Elektrolyt-
gleichgewichtes der Zelle selbst nach sich
zieht. Fiir die Dauer dieser Gleichgewichtseinstellung macht sich die starke Funk-
tionsbeeinflussung geltend. Nach erfolgter Herstellung des neuen Gleichgewichtes
ist jedoch die Méglichkeit fiir eine wenigstens anndhernd regelrechte Funk-
tion wieder gegeben. Wir konnen uns
vorstellen, daB die neue Gleichgewichts-
einstellung ebensogut auch durch eine
primire Anderung der kolloiden Teilchen
bzw. der Binnenelektrolyte der Zelle aus-
gelost wird, die dann zu Riickwirkungen
im Elektrolytsystem der kiinstlichen bzw.
natiirlichen Nihrlésungen fiihrt; dieser
Fall ist gegeben, wenn der Einflufl der
vegetativen Nerven und Gifte in Frage
kommt. Demnach miiBten sich die Organe
auch an die von Nerven ausgehenden Reize anpassen kénnen, was der Fall
zu sein scheint. Reizt man z. B. den Vagus eines Hundes anhaltend, und zwar
faradisch, so kommt es nuram Anfang zu einem Herzstillstand ; schon naéh kurzer
Zeit beginnt das Herz wieder zu schlagen. In gleicher Weise existiert scheinbar
auch eine Anpassung an Gifte. So wissen wir aus den Untersuchungen von W.
StrAUB?), daf} die Wirkung vieler Gifte zeitlich nur an die Dauer des Eindringens in
die Zellsubstanz gebunden ist; héchstwahrscheinlich hangt dies aber auch nur mit
Verdnderungen der genannten Art zusammen. — Vom Standpunkte der Kon-
stitution aus betrachtet, ist es von Interesse, zu wissen, ob die auf ein neues
Gleichgewicht eingestellten Systeme den physiologischen gleichwertig sind-bzw.
durch die gleichen Reaktionseigentiimlichkeiten ausgezeichnet sind. Dies ist
nicht der Fall. Das an den héheren NaCl-Gehalt angepaBte Herz arbeitet nur
scheinbar ganz normal. Seine Lebensdauer ist nédmlich geringer als die des

Abb. 15.

Abb. 16.

1) StrauB, W.: Pfliigers Arch. f. d. ges. Physiol. Bd. 119, 8. 127. 1907.
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isolierten, unter physiologischen Bedingungen funktioniérenden Herzens. Auch
die Reaktionsart kann eine ganz andere sein. Das Herz kann sich wie einer
NaCl-reichen so auch einer NaCl-armen Losung anpassen. Ist der Ausgleich
erfolgt, arbeiten die auf den verschiedenen NaCl-Gehalt eingestellten Herzen
scheinbar ganz gleichartig. AuBerlich ist ihnen jedenfalls kein Unterschied
anzumerken. Andert man aber bei ihnen die Nahrlésung in gleicher Weise,
tauscht man z. B. letztere wieder gegen die gewéhnliche Ringerlésung um,
dann reagieren die beiden Herzen ganz verschieden. Bei dem an den ge-
ringeren NaCl-Gehalt (0,4 °/,) gewéhnten Herzen ruft Ringerlésung einen starken
diastolischen Effekt hervor (evtl. diastolischen Stillstand), wihrend sich bei dem
an den hoheren NaCl-Gehalt (0,8°/,) angepaliten Herzen eine starke systolische
Wirkung geltend macht (s. Abb. 15 und 16).

Es wurde als wahrscheinlich angenommen, daB die Anderung der Elektrolyte
der Néhrlosung eine Umstellung des Elektrolyt-Kolloidsystems der Zelle zur
Folge habe. Die eben angefiihrten Versuche beweisen dies; bei den an NaCl-
Armut gewohnten Herzen wirkt Ringerlosung diastolisch, weil sie jetzt fiir das
Herz eine NaCl-reiche Néhrlosung darstellt. Umgekehrt bedeutet sie fiir ‘das
an den vermehrten NaCl-Gehalt angepafite Herz eine kochsalzirmere Nihr-
l6sung, der nach unseren Erfahrungen eine systolische Wirkung zukommt. —
Die prinzipielle Bedeutung dieser Versuche liegt darin, daB sie zeigen, wie ver-
anderte Gleichgewichtseinstellungen der Zellen die Ursache fiir Reaktions-
verschiedenheiten, also konstitutionelle Empfindlichkeiten, darstellen konnen;
daf fir diese Gleichgewichtseinstellungen dem vegetativen System und seinen
Regulatoren eine tiberragende Bedeutung zukommt, kann nicht zweifelhaft sein.
Klinische Erfahrungen und experimentelle Untersuchungsergebnisse ergidnzen
sich hier in durchaus befriedigender Weise.

6. Die Elektrolyte als Regulatoren des chemischen Stoffwechsels.
a) Der Stoffwechsel bei der Zellfunktion.

Im Gegensatz zum quergestreiften Skelettmuskel ist bei den vegetativen
Organen — wie im Abschnitt 5 dieses Kapitels ausgefithrt worden ist — die Be-
deutung des vegetativen Betriebsstiickes nicht allein darin gelegen, die konstitu-
tionelle Grundeinstellung der Zelle herbeizufiihren und die Verwertung dessen, was
vom Stoffwechsel aus geliefert wird, zu iibernehmen, sondern sie besteht auch
darin, den Ablauf des Stoffwechsels zu regulieren; denn die an den Chemismus
gebundene spezifische Organfunktion wird bei den vegetativen Organen nicht —
wie beim Muskel — durch ein besonderes Nervensystem reguliert, vielmehr sind
bei ihnen die Regulatoren des vegetativen Betriebsstiickes gleichzeitig auch die der
spezifischen Funktion. Da neben den vegetativen Nerven und Giften die Elektro-
lyte, insbesondere die antagonistischen Ionengruppen, die Vorgéinge im vegetativen
System bestimmen, miissen sie — wenn unsere Gedankenginge richtig sind —
den Ablauf der Stoffwechselvorginge entscheidend beeinflussen konnen, und
zwar in einer den jeweiligen Bediirfnissen der spezifischen Organfunktion ent-
sprechenden Weise. Dal} ein so wichtiger Vorgang wie der Oxydationsproze3
(gemessen am O,-Verbrauch) bei den vegetativen Organen durch die Elektro-

Zondek, Elektrolyte. 10
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Iyte bestimmt wird, ist bereits an einigen Beispielen gezeigt worden (s. S. 132).
Bevor jedoch auf weitere Einzelheiten eingegangen wird, mu8 erértert werden,
wie diese Einwirkung der Elektrolyte auf den chemischen Stoffwechsel erklért
werden kann. —

Auch im Ruhezustand weist jede Zelle einen chemischen Stoffwechsel auf
(s. S. 98); er erfahrt im Augenblick der Funktion eine mehr oder weniger
starke quantitative Verdnderung. Die Wirkung der Elektrolyte mufl demnach
in erster Linie darin bestehen, diesen Intensitiatsfaktor der chemischen Vor-
génge zu bestimmen. Schon dies macht es unwahrscheinlich, da ihre Wirkung
auf einer direkten Anteilnahme an den chemischen Reaktionen selbst beruhe;
vielmehr ist anzunehmen, daf sie indirekt nur die Wirkungsbedingungen fiir
den Stoffwechselablauf dndern. Wir miissen namlich bedenken, daBl die fiir
den Stoffwechsel notwendigen Substanzen in der Zelle stets vorritig sind; in
der Muskel- und Leberzelle (wahrscheinlich auch in den Zellen aller anderen
Organe) ist unter physiologischen Bedingungen stets Glykogen vorhanden (das
Glykogen kann wohl als die Muttersubstanz aller energieliefernden Zellreaktionen
angesehen werden). Auch die notwendigen Fermente sind stets vorritig, desgleichen
der fiir die Oxydation erforderliche Sauerstoff. Daf8 die Fermente erst im Augen-
blick der Funktion gebildet werden sollten, ist ganz undenkbar. Wenn trotz-
dem im Ruhezustand der Stoffwechsel nur ein ganz geringfiigiger ist, so kann
dies nur daran liegen, dafl die Wirkungsbedingungen fiir den zwischen den ge-
nannten Substanzen sich abspielenden ProzeS ungiinstig sind. — Die Wirkung
der Elektrolyte auf das vegetative System besteht in einer Beeinflussung der
kolloidalen Grenzflichenstruktur. Wenn mit dieser gleichzeitig die Bedingungen
fir eine Ingangsetzung des chemischen Stoffwechsels gegeben sein sollen, so
muB} der Ablauf des letzteren in irgendeiner Beziehung zu den Grenzflichen-
bzw. Oberflichenerscheinungen stehen. DaB dies zutrifft, geht aus den Erérte-
rungen des Kap. IV deutlich hervor. Sie haben uns gezeigt, dal der ganze
OxydationsprozeB als ein an Oberflichen sich abspielender Vorgang angesehen
werden mulBl. Die Wirkung der Oberflichen ist eine katalytische; indem sie
die an der chemischen Reaktion teilnehmenden Substanzen adsorbieren, bringen
sie dieselben in stérkerer Konzentration miteinander in Berithrung und er-
méglichen eine entsprechende Reaktionssteigerung (Adsorptionskatalyse). Das
Adsorptionsvermégen hingt natiirlich von der Natur und Struktur der Ober-
flichen ab. Da diese aber von den Elektrolyten entscheidend beeinfluBt werden,
80 ist ohne weiteres versténdlich, dal} letzteren ein regulierender Einflul auf
den Ablauf der chemischen Prozesse zukommt. Da die Elektrolytwirkung mit
der Oberflichenwirkung aufs engste zusammenhiingt, so kann sie mit Bezug
auf den Stoffwechsel ebenfalls als eine katalytische bezeichnet werden. Kata-
lysen dieser Art bezeichnet WARBURG?!) als physiko-chemische; er unterscheidet
sie von den chemischen, bei welchen die katalytische Wirkung durch die Gegen-
wart bestimmter chemischer Stoffe hervorgerufen wird. Eine derartige kata-
lytische (reaktionsbeschleunigende bzw. férdernde) Wirkung kommt im Orga-
nismus bestimmten Mineralien, so dem Eisen, ferner den sog. Fermenten zu.
Die katalytische Wirkung des Eisens spielt besonders bei den Oxydations-

1) WaRBURG, O.: Beitrige zur Physiologie der Zelle, insbesondere iiber die Oxydations-
geschwindigkeit in den Zellen. Ergebn. d. Physiol. (AsuER-SpiRo) Bd. 14. 1914.
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prozessen, die der Fermente vor allem bei den anoxybiotischen, fermentativen
Vorgiingen eine groBe Rolle. Wenn die Elektrolyte gemifl unserer Annahme
den Stoffwechsel in einer den Funktionsbediirfnissen entsprechenden Weise
auslésen sollen, dann miissen sie ebenso wie die Oxydationsvorginge auch
die fermentativen zu regulieren vermdégen. Dafl sie hierzu in der Lage sind,
ist verstindlich; denn auch die chemischen Katalysatoren kénnen von den
Oberflichen adsorbiert und hierdurch erst zu ihrer Wirkungsentfaltung be-
fahigt werden. Fiir das Eisen ist dies von WARBURG direkt bewiesen worden
(s. S. 56). Das gleiche diirfte aber auch fiir die organischen Katalysatoren, die
Fermente, zutreffen. Zu beriicksichtigen ist auBerdem noch folgendes. Fiir die
Gestaltung der Grenzflichen- bzw. Oberflichenstrukturen spielen (s. Kap. III)
die elektrischen Doppelschichten, an deren Bildung die H- und OH-Ionen
stark beteiligt sind, eine groBe Rolle. Grenzflichen und elektrische Doppel-
schichten 4ndern sich gleichzeitig. Es ist daher verstandlich, daBl unter dem
EinfluB von Elektrolyten (so K und Ca), die auf die Grenzflichenbeschaffen-
heit einwirken, an der Zelle auch Anderungen der H-Ionenkonzentration
eintreten koénnen. DaB dies tatsichlich der Fall ist, konnten ¥. KrRaUus und
S. G. ZonpEk direkt, BETHE indirekt nachweisen (s. S.109). Eine Anderung
der [H] an den Grenzflichen kann aber eine Wirkung auf den Ablauf des
Stoffwechsels ausiiben; so ist bekannt, dall jedes Ferment sein Wirkungs-
optimum bei einem ganz bestimmten pg hat (s. S. 155). Auch fir die oxyda-
tiven Vorginge, z. B. das Freiwerden des Sauerstoffes aus dem Hamoglobin
und seine Ausnutzungsmoglichkeit, haben die an der Zelle bestehenden Siure-
verhiltnisse EinfluB (s. S. 185). Auf einen Zusammenhang zwischen [H'] und
Stoffwechselablauf weisen auch Versuche von GorrscHALK und PoHLE!) hin, die
nach Adrenalin eine pg-Anderung des Pfortaderblutes im Sinne einer Zunahme
der [H'] nachweisen konnten. Vom Adrenalin wissen wir aber andererseits,
daB es zu starken Stoffwechselwirkungen in der Leber (Abbau des Glyko-
gens zu Dextrose) fithrt. — Ist der Stoffwechselvorgang erst eingeleitet, dann
kénnen evtl. infolge des Auftretens bestimmter Stoffwechselprodukte (so Phos-
phorséure und Milchsdure) Anderungen der [H'] eintreten, die einen weiteren
Ablauf des Stoffwechsels verhindern bzw. ihn unterbrechen (Selbststeuerung).
Auf niahere Einzelheiten dieser Vorginge soll nicht eingegangen werden, da es
sich hier zum Teil um Hypothesen handelt. — Die Bedeutung, die der rein
adsorptionskatalytischen Wirkungsweise der Elektrolyte bei ihrer Beeinflus-

sung der Stoffwechselvorginge — besonders der oxydativen — zukommt,
scheint indes die iiberragende zu sein. Im einzelnen sei hierzu noch folgendes
angefithrt. —

Wie wenig die rein chemischen Katalysatoren wirksam sind, wenn
sie nicht an die Zellsubstanz gebunden sind, eine membrankatalytische Wir-
kung also ausgeschaltet ist, geht daraus hervor, daB die PreBsifte von Or-
‘ganen — wenn iiberhaupt — nur in ganz geringem Mafe atmen, d. h. oxy-
dieren. Auch eine Strukturzerstérung fiihrt fast immer zu einer ganz erheb-
lichen Verminderung der Oxydationsfahigkeit. Dies geht aus folgender Tabelle
hervor, die WARBURG auf Grund von Versuchen an Blutzellen zusammenge-
stellt hat:

1) GorrscHaLK u. PomLE: Klin. Wochenschr. 1922, Nr. 26, 8. 1310.
10*
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Sauerstoffverbrauch Sauerstoffverbrauch
in ccm (0° ~ 760 mm) in cem (0° — 760 mm)
1. Zellen intakt. . . . . . 0,465 4. Zellen intakt. . . . . . 0,431
’s zerstort . . . . . — ’ zerstort . . . . . —
2. o intakt. . . . . . 0,206 5. ' intakt. . . . . . 0,334
. zerstort . . . . . — . zerstoért . . . . . 0,003
3. . intakt . . . . . . 0,315 6. 9 intakt. . . . . . 0.36
’ zerstort . . . . . 0,053 ’ zerstort . . . . . —

Bei diesen Versuchen war die Zerstérung der Struktur der einzelnen Zellen
eine moglichst vollkommene. Zu unterscheiden hiervon sind Eingriffe, die nicht
die Struktur der Zelle selbst, sondern in der Hauptsache nur das zwischen
den einzelnen Zellen bestehende Gefiige vernichten (z. B. Zerhacken oder Zer-
schneiden eines Organes usw.). Auch diese Verdnderungen sind von starken
Stérungen der Atmungsfihigkeit begleitet. Bei einer durch eine Fleischhack-
maschine zerkleinerten Leber geht z. B. nach etwa 1 Stunde der O,-Verbrauch
auf 1/;—1/, der Anfangsatmung zuriick’ [BATELLI und STERN')]. Beim quer-
gestreiften Muskel dagegen fithrt nach O. MEYERBOF Zerkleinerung des Organes
zu starker Steigerung des O,-Verbrauches (etwa auf das 12fache). Auf weitere
Einzelversuche soll nicht eingegangen werden; die wenigen hier erwdhnten
reichen aus, um zu zeigen, wie sehr die normale Zellatmung an die normale Struk-
tur gebunden ist. Welche Bedeutung dabei speziell der Grenzflichenstruktur
bzw. den Oberflichenerscheinungen zukommt, soll noch an Hand folgender
sehr wichtiger und interessanter Versuche erortert werden. Bei Eiern von Ara-
bacia pustulosa und auch bei Seeigeleiern steigt im Augenblick der Befruchtung
der O,-Bedarf um das 6fache an [ WARBURG, J. LoEB und WASTENEY, O. MEYER-
HOF, Mac CLENDON2)]. Der Atmungsanstieg setzt schon ein, wenn als Verdnde-
rung der Eizelle lediglich die der Oberfliche wahrnehmbar ist (WARBURG);
letztere wird etwas runzlig und scheidet meist eine Lamelle, die sog. Befruch-
tungsmembran, ab. Dal tatsichlich gerade die Oberflichenverinderung mit
der Atmungssteigerung zusammenhingt, dafiir spricht nach WARBURG auch die
Tatsache, daB alle die Substanzen, die sonst die Atmung der unbefruchteten Eier
zu steigern vermdgen, auch die genannten Oberflichenénderungen herbeifiihren;
es sind dies die Substanzen, mit deren Hilfe sich auch (s. S.85) die kiinstliche
Parthenogenese anregen 1aBt. —

Dafi die Elektrolyte die Stirke der Oxydationsvorginge bzw. den O,-Ver-
brauch in einem dem Funktionsbediirfnis der Zelle entsprechenden MaBe beein-
flussen, ist an einer Reihe von Beispielen gezeigt worden. Mit der Atmung
bzw. dem O,-Verbrauch einer Zelle wird nicht die Stirke einer einzelnen
Stoffwechselreaktion bestimmt; die Atmung ist vielmehr der Indicator fiir die
Gesamtheit aller chemischen Zellreaktionen, die mit Oxydationen einhergehen.
Sind aber die Elektrolyte bzw. die Vorgéinge an den Grenzflichen fiir den Ablauf
bzw. die Stirke der Zellatmung von Bedeutung, so sind sie es selbstverstindlich
auch — wie die folgenden Ausfithrungen zeigen werden — fiir alle oxydativ-
chemischen Teilreaktionen. Fiir die Gesamtheit der fermentativen Vorginge
haben wir keinen so leicht bestimmbaren Indicator wie den O,-Verbrauch fiir
die Oxydationsvorgénge. Hier miissen wir uns also allein mit der Feststellung

1) BateLul u. STERN: Biochem. Zeitschr. Bd. 21, S.487. 1909.
%) Zit. nach Warsura: L c.
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von Verdnderungen einzelner fermentativer Stoffwechselreaktionen begniigen.
Die vorliegenden Einzeluntersuchungen, die sich mit der Wirkung der Elektro-
lyte auf bestimmte oxydative und fermentative Stoffwechselprozesse befassen,
sind zwar an Zahl noch recht gering; sie zeigen aber trotzdem das prinzipiell
Wichtige. Wie schon an anderer Stelle erwdhnt worden ist, konnte IrJin?)
nachweisen, dal bei bestimmten Pflanzen (Rumex acetosa und Polygonum fago-
pyrum) sowohl Zerfall wie Bildung von Stirke (also Dissimilation und Assi-
milation) in weitgehendem Malle, und zwar in antagonistischer Weise, durch
ein- und zweiwertige Kationen (so K und Ca) beeinflult wird. Im Tierexperi-
ment 1aBt sich durch Ca in der Leber eine Steigerung des Glykogenzerfalles und
damit Hyperglykémie, durch K dagegen Hypoglykémie hervorrufen [S. G. ZoNDEK
und BenaTT?), HoOoHFELDS)]. Eingehender untersucht wurde der Einflul} von
Sduren und Basen bzw. der bestimmter Salze (insbesondere Phosphate) auf den
Zuckerstoffwechsel. Von der Phosphorsiure wissen wir, dal} sie im inter-
medidren Zuckerstoffwechsel eine grofe Rolle spielt. Insbesondere war es
EMBDEN, der nachgewiesen hat, daB die im Muskel beim Ab- und Aufbau
des Glykogens entstehenden Zwischenstufen Komplexe von Zucker und Phos-
phorséure darstellen (Hexosediphosphorsidure-Lactacidogen). Wir miissen aber
bedenken, dafl wir es hier mit dem Einflu des Phosphatanions auf den che-
mischen Vorgang selbst zu tun haben; die Phosphorsédure geht in den chemischen
Prozefl mit ein und gehort somit zu den Substanzen, die an der chemischen Reaktion
selbst teilnehmen. Mit den Elektrolytwirkungen dieser Art wollen wir uns aber
nicht beschéftigen. Hier interessieren uns zunéichst nur die Elektrolytwirkungen,
soweit sie fiir die Auslésung von Stoffwechselvorgingen bzw. deren Regulierung
in einem fiir die Funktion notwendigen Mafle in Frage kommen. Insbesondere
handelt es sich um die Wirkung der antagonistischen Tonengruppen (so K und
Ca, H und OH). Der Wirkung der verschiedenen Phosphate auf Stoffwechsel-
vorginge kann auch unter diesem Gesichtspunkte eine Bedeutung zukommen,
weil es sich vielfach bei ihnen weniger um die spezifische Wirkung des Phosphat-
anions, als um die der H-Tonen des sauren (priméren) Phosphates und die der
OH-Tonen des basischen (sekundéren) Phosphates handelt. — Dal} das Adrenalin
auf die Leber glykogenmobilisierend wirkt, ist bekannt. Erwéhnt wurde auch
schon, daB mit der Adrenalinwirkung eine lokale Acidosis in der Leber bzw.
Pfortader einhergeht. Diese ist sicherlich keine Nebenerscheinung, sondern
steht mit der Wirkung des Adrenalins urséchlich in Beziehung; denn es ist mog-
lich, durch intravendse Zufuhr von Siduren — wie schon von NAuUNYN, FrRERICHS,
EHRLICH u. a. beobachtet, aber erst von Erras?) und seinen Schiilern systematisch
untersucht worden ist — Hyperglykdmie und Glykosurie und durch Alkalien
Hypoglykimie herbeizufithren [Erias und Bricker?®)]. Vor allem 1Bt sich
aber die Adrenalin-Hyperglykimie durch Alkali (NaHCO,;, Na,HPO, u. a.)
hemmen bzw. ganz aufheben [UNDERHEILLS), FROHLICH und Porrack?), ELias

1) IroiN: Biochem. Zeitschr. Bd. 132, S. 494 u. 511. 1922; Bd. 145, S. 14. 1924.

2) ZoNDEK, S. G. u. BENATT: Zeitschr. f. de. ges. exp. Med. Bd. 43, S. 281. 1924.

%) HocurELD: Zeitschr. f. d. ges. exp. Med. Bd. 37. 1923.

4) Erias: Biochem. Zeitschr. Bd. 48, S.120. 1913.

5) BrickeRr: Klin. Wochenschr. 1924, Nr. 52, S. 2389,

6) UnpERHILL: Journ. of biol. chem. Bd. 25, S. 463. 1916.
) FrouLICH u. Pornack: Arch. f. exp. Pathol. w. Pharmakol. Bd. 77, S. 265. 1914.
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und SAMMARTINOI)]. Wihrend also die H-Tonen den Glykogenabbau, scheiner
die OH-Ionen den Glykogenaufbau zu begiinstigen (Erias). Auf die chemische
Natur der Siuren und Basen kommt es in diesen Féllen nur wenig an. Auch
die hypoglykamische Wirkung des Insuling wird durch die Phosphate beeinfluf}t.
Im Tierexperiment fiihrt das sekunddre Phosphat zu einer Abschwichung,
das primére Phosphat zu einer Verstirkung der Hypoglykdmie [ABELIN und
GoLpENER2?)]. Neben den H- und OH-Ionen scheinen in diesem Falle aller-
dings auch die Phosphat-TIonen eine Rolle zu spielen; denn mit NaHCO, 1a8t sich
nicht die gleiche Wirkung wie mit dem sekundéren Phosphat erzielen. Elektro-
lyte wie K und Ca wirken ebenfalls auf die Intensitit der Insulinwirkung ein
[H. ZoxpEK und Ucko3)].

Interessant ist, dal die Elektrolyte — wie insbesondere aus Untersuchungen
der EMBDENschen Schule hervorgeht — auch beim Skelettmuskel den Stoff-
wechselablauf beeinflussen. Dies wird zunichst tiberraschen, da wir doch davon
ausgingen, daBl nur bei den vegetativen Organen das vegetative System bzw.
seine Regulatoren (so die Elektrolyte) gleichzeitig auch die Bedingungen fiir die
Auslosung der Stoffwechselvorginge schaffen, wéihrend beim quergestreiften
Muskel der mit der spezifischen Funktion (der Zuckung) einhergehende Chemis-
mus der Regulierung durch das animalische Nervensystem unterliegt. Verstind-
lich wird dies jedoch, wenn man bedenkt, dafl auch der Erregung durch den ani-
malischen Nerv letzten Endes Elektrolytverinderungen zugrunde liegen miissen,
d. h. daB auch Elektrolyte es sein miissen, die den kolloidchemischen Vorgang
der Zuckung auslésen (s. S.79). Der Unterschied gegeniiber den vegetativen
Organen ist nur darin gelegen, dal} diese Elektrolytwirkungen nicht auf dem
Wege iiber das vegetative System eintreten und daher auch nicht durch den
Tonenantagonismus charakterisiert sind, der die Reaktionen bei den vegetativen
Organen beherrscht. Uber die speziellen Untersuchungsergebnisse der EMBDEN-
schen Schule [EMBDEN und Lan¢¢?), EMBDEN und LEENHARTZ5)] sei folgendes
mitgeteilt. Muskeln, die durch Aufenthalt in Rohrzuckerlgsungen gelahmt werden,
erhalten nach ScEWARZS) ihre Erregbarkeit wieder, wenn der Nahrlosung Natrium-
salze zugefiihrt werden. Die Natriumsalze der verschiedenen Siduren wirken
aber nicht gleichwertig. Am besten gelingt die Muskelrestitution mit NaJ;
dann folgen NaBr und NaCl. Wenig wirksam ist Na,SO, und Natriumcitrat.
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