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Thier noch eine Trachealfistel; schon an letzierer Operation aber
sterben die Thiere, selbst ohne jeden anderweitigen Eingriff, mit-
unter nach 12 Stunden. Neben den sich ofters in der Kaniile
ansammelnden Fliissigkeiten ist wohl bauptsiichlich der Reiz, wel-
cher durch den Eintritt der kilteren Luft auf die Lungen geiibt
wird, die Ursache dieser kurzen Lebensdauer.

Dass aber in der That bei einem bereits bestehenden Respi-
rationshinderniss eine gewisse Resistenz gegen ein neu hinzutre-
tendes vorbanden ist, zeigen die Experimente mit kiinstlichem
Pneumothorax; wihrend auf die Anstechung einer Thoraxhilfte
die allerheftigste Dyspnoé& folgt, wird dieselbe allmihlich geringer,
das Thier gewdhnt sich an den Sauerstoffmangel und wenn nach
einiger Zeit die andere Thoraxhilfte ertffnet wird, so tritt erst all-
mihlich der asphykiische Tod ein.

1X.

Ueber die Verdammg der Eiweissstoffe durch den
Pankreassalft.

L.
Von Dr. W. Kiihne in Berlin.

Schon seit langer Zeil durch eigene Anschauung der Ver-
suche Corvisart’s und jetzt seit mehreren Jahren durech viel-
fache gelegenilich selbst angestellte Versuche von der verdauenden
Wirkung des Pankreassaftes auf die Eiweissstoffe unterrichtet, schien
es mir wilnschenswerth diesen wichtigen Theil der Verdauungs-
lehre einer genaueren Untersuchung zu unterziehen. Im Vergleiche
zu den vielfachen Erfahrungen iiber die Magenverdauung ist un-
sere Kenntniss der weiteren Schicksale der Eiweissstoffe im Diinn-
darme Husserst diirftig, so dass jede neue planmissige Unter-
suchung dariiber fast mit Sicherheit zur Auffindung physiologisch
wichtiger Thatsachen fiilhren muss.

Die Eiweissverdauung durch den Pankreassaft ist nicht, wie
die durch den Magensaft ein allgemein anerkauntes Factum. An-
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fangs von allen Bearbeitern der Verdanungsvorginge ganz iiber-
sehen, von Cl. Bernard nur beiliufig gewittert, dann von Cor-
visart nachdrilcklich behauptet, ist sie in Frankreich selbst wieder
so sehr in Vergessenheit gerathen, dass z. B. Ch. Robin in sei-
nem so eben erschienenen sehr ausfiihrlichen Werke (Lecons sur
les humeurs normales et morbides du corps de 'homme. Paris
1867. Bailliére et fils) der Lehre Corvisart’s mit keiner Sylbe
zu gedenken brauehte. Unter den Vielen, welche Corvisart’s
Versuche wiederholten, bhaben sich nur Schiff, G. Meissner,
Danilewsky und nach einigem Schwanken auch Albini fiir die
Richtigkeit derselben ausgesprochen, wihrend Keferstein und
Hallwachs, O. Funke, Brinton, Skrebitzki u. A. sie ent-
weder ganz ldugneten oder ihnen alle physiologische Bedeutung
absprachen.

Die Einwendungen gegen Corvisart sind bekanni: sie wei-
sen seine Versuche iiber die Wirkung des Infuses der Driise als
nicht beweiskriiftig fiir die des Secretes zurlick, oder sie suchen
diese fiir eine accessorische Fiulnisserscheinung auszugeben. Die
Zustimmung Meissner’s endlich ist eine reservirte, da sie das
Factum nur zugibt unter der Bedingung, dass das Pankreas-Infus
oder -Sekret angesduert sei.

Die hier mitzutheilenden Untersuchungen haben im Wesent-
lichen nicht die Verdauung durch das Sekret des Pankreas zum
Gegenstande, sie gingen aber davon aus, nachdem ich mich durch
Versuche an 11 Hunden mit tempordren Pankreasfisteln iiberzeugt
hatte, dass dieser zdhfliissige Saft im Stande ist in 1—3 Stun-
den bei 40° C. erstaunliche Mengen von gekochtem Fibrin und
Eiweiss ohne jegliche Spur von Fiulnisserscheinungen so aufzu-
16sen, dass der griosste Theil in eine in der Siedehitze aueh auf
Sdurezusatz nicht coagulirende Substanz verwandelt wird, welche
mit Leichtigkeit durch vegetabilisches Pergament diffundirt. Im
Augenblicke noch nicht in der Lage iiber diese Versuche Niheres
mitzotheilen, erwihne ich derselben nur desshalb, weil sie allein
die Aufforderung enthielten in physiologischer Hinsicht Beobach-
tungen iiber die Wirkung des Driiseninfuses anzustellen, und weil
sie die vollkommenste Bestitigung der Angabe Corvisart’s bil-
den, dass das Sekret ohne irgend einen die alkalische Reaction
indernden Zusatz Eiweissverdauend wirkt.

9*
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Bei Verdauungsversuchen mit dem Pankreasinfuse ist es
schwer die Entwickelung Fiulnissbedingender organisirier Fer-
mente auszuschliessen, allein man hat Mitlel sich dieser niederen
Organismen zu erwehren, indem man entweder die Versuchszeit
so viel, als thunlich abkiirzt, oder indem man den Fliissigkeiten
eine Beschaffenheit ertheilt, welche der Entwickelung einmal
hiceingelangter Keime ungiinstig ist. Das Letztere geschieht durch
schwaches Ansiuvern der Verdauungsmischung.. Man hat es zwar
niemals in der Gewalt, falls dieses Mittel nicht angewendet wer-
den soll, das Hineinkommen organisirter Keime in die Appa-
rate zu vermeiden, aber man kann doch schon viel erreichen,
wenn man mit der peinlichsten Reinlichkeit verfihrt und den Zu-
tritt der Fermentkeime ftihrenden Atmosphire so viel als moglich
ausschliesst. Wie sehr man jedoch trotz alledem dem Zufalle
Preis gegeben bleibt, beweist die tégliche und bekannte Erfahrung
im Verkehr mit fiulnissfihigen Substanzen.

Aus diesen Griinden habe ich mich zu den folgenden Ver-
suchen nicht ausschliesslich des fertigen Infuses des Pankreas
bedient, soudern um die ganze Zeit der Infushereitung ausnutzen
zu konnen der Driise selbst,- welche ich mit den zu verdauenden
Korpern zugleich der Wirkung unterwarf. Die Anwendung eines
gewbhnlichen nach bis jetzt bekannten Methoden fertig bereiteten
Infuses hat vor diesem Verfahren kaum einen Vortheil, weil die
Driise sich wiihrend der Darstellung beinahe vollstindig auflist,
und somit doch keine Beimischung an Driisenbestandtheilen aus-
zuschliessen ist, ja nicht einmal die ungelost gebliebenen Theile
dem Infuse fern bleiben, da dasselbe stets milchig filtrirt.

Das zu verwendende Pankreas entnahm ich grossen Hunden,
die ich durch Verbluten itbdtete, nachdem sie vor 18 und vor
5 — 6 Stunden iberreichlich Pferdefleisch verzehrt hatten. Die
sorgfiltig mit Zuriicklassung des Fettes ausgeschnittene Driise wurde
sofort gewogen, dann #usserlich mit kaltem Wasser abgewaschen
um das Blut moglichst: zu entfernen, hierauf mit der Scheere fein
zerkleinert und in bereits erwirmtem Wasser mit der zu ver-
dauenden Substanz gemischt.

Die Eiweisssubstanz bestand aus weiss gewaschenem Fibrin
des Rinderblutes, welches vorher in demselben Gefisse, das zur
Verdauung diente, 4 Stunde mit Wasser zum Sieden erhitzt wurde.
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Das erste Kochwasser wurde jedesmal fortgegossen und eine zweite
Portion aufgefiilit, welche nach erneuertem Sieden bis zur Ver-
dauungstemperatur abkiihlte.

In allen Versuchen war die Menge des Wassers dieselbe,
nachdem ich die zweckmissigsten Verhiltnisse einmal kennen ge-
lernt hatte: ndmlich 15 Th. Wasser auf 1 Th. trockner Eiweiss-
substanz, das Trockengewicht der Driise mit eingerechnet. Auf
ein Pankreas von 50 — 60 Grammes nahm ich 400 Grammes des
gekochten und gepressten Fibrins — 382 Grammes bei 110° C.
trockner Substanz. Bei diesem Verfahren war die Driise sammt
dem Fibrin gewdhnlich nach 3 — 6stiindigem Erwirmen auf
40 — 45° C. bis auf einen unbedeutenden Rest zergangen. Die
Reaction der Masse war von Anfang an schwach alkalisch, und
bliecb es auch wihrend der ganzen Verdauungszeit.

In der ersten und zweiten Stunde wird gewdhnlich an dem
Fibrin gar keine Verinderung wahrgenommen, dann aber bemerkt
man beim Umriihren plotzlich, dass die Flocken, ohne gequollen
zu sein, leicht zerreissen und dass ihre Menge mit ganz auffallen-
der Beschleunigung abnimmt. Ist dieser Punkt einmal erreicht,
s0 steht die vollkommene Losung auch ganz nahe bevor. Sehr
merkwiirdig ist nun die Veriinderung, welche das noch unge-
16st gebliebene erlitten. Herausgenommen und mit Wasser abge-
spiilt erscheinen die Fibrinklumpen wie angenagt, und obgleich
weder Quellung noch eine Veriinderung in der Durchsichtigkeit ein-
getreten, ist doch die eigentliche Substanz durchaus veriindert.
Gekochtes Fibrin quillt bekanntlich ohne Erwirmung Husserst lang-
sam in sebr verdiinnten Siuren oder Alkalien und ist besonders
in ersteren so wie in 10prozentiger ‘Kochsalzldsung so gut wie
unldslich. Nach begonnener Einwirkung des Pankreas 16st es sich
dagegen theilweise fast momentan in HCl von 1 pro mille auf zu
einer wahren Syntoninlésung, und nach kurzem Zerreiben mit
NaCl von 10 pCt. erhilt man sogleich ein Filtrat, das in der
Hitze und mit Salpetersiure gerinnt. Aus dem in der Siedehitze
geschrumpften Fibrin entsteht demnach durch die Pankreaswirkung
zuerst ein Stoff, der dem ungekochten rohen Fibrin #hnlich ist,
der sich jedoch noch weit leichter in Salzlosungen und in ver-
diinnten Siuren auflost, als dieses. :

Ich digerirte ein Quantum Fibrin, das 382 Grammes Trocken-
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gewicht entsprach mit 6 Litres Wasser und einem Pankreas von
55 Grammes (= 15,2 Grammes irockener Driisensubstanz) 44
Stunden. Beim Filtriren durch Leinen blieb ein Rest von Fibrin
und Pankreasstiickchen zuriick, der nach dem Trocknen bei 110° C.
11 Grammes wog. Das opalisirende Leinenfilirat wurde durch
schwaches Anstiuern mit Essigsiure etwas tritber und seizte bis
zum Sieden erhitzt ein Coagulum ab, ven welchem der geliste
Theil schneli und wasserklar durch Papier abfiltrirte. Im trock-
nen Zustande wog das so coagulirte Eiweiss 42,5 Grammes. Dem-
nach waren in Verdauung gegangen 343,7 Grammes Eiweiss; wih-
rend ein Theil offenbar nur in Ldsung gegangen war unter Bil-
dung von Albuminat und in Salzen geldstem coagulabelen Al-
bumin.

Um aus dem wasserklaren, schwach sauer reagirenden Filtrate
zundchst die Peptone zu gewinnen, wurde dasselbe bei gelinder
Wirme (60 —70° C.) bis auf } eingedampft, noch heiss so lange
wit Alkobol von 95 pCt. versetzt, bis sich deutliche Flocken ab-
sefzten und nach 24stiindigem Stehen in der Kilte fillrirt. Der
Niederschlag bestand aus dem Pepton, wihrend die Ldsung die
iibrigen bei der Verdauung entstandenen Produkte enthalten musste.
Als ich nun die gelbliche alkoholische Losung durch Destillation
nur missig concentrirte, schieden sich weisse Rinden ans, die
immer mehr zunahmen, auf der Oberfliche umherschwammen und
sich zuletzi auch beim Uinschiitteln nicht mehr losten. Die De-
stillation wurde jetzt unterbrochen und die Fliissigkeit in die Kilte
gestellt. Nach 24stiindigem Stehen fand ich die Masse fast er-
starrt zu einem Krystallbrei, welcher mikroskopisch sogleich die
grosste Uebereinstimmung mit den bekannten Garben und Nadeln
des Tyrosins zeigte. Die Krystalle auf ein grosses gewogenes
Filter gebracht und mit der ablaufenden Mutterlauge vollstindig
aufgespiilt, hierauf mit eiskaltem Wasser gewaschen bis ein farb-
loses Filtrat ablief, dann mit Spiritus, absolutem Alkohol und end-
lich mit Aether iibergossen, bildeten eine fast rein weisse, ver-
filzte Masse, welche nach dem Trocknen nicht weniger als 13,3
Grammes wog, und ganz frei war von Aschenbestandtheilen. Die
Mutterlauge weiter concentrirt erstarrte wiederum zu einem jedoch
schmierigen Brei, der aus Leucinkugeln bestand, unter denen
nur noch Spuren von Tyrosingarben zu entdecken waren. So
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leicht die Sonderung der grossen Tyrosinmenge gelang, so schwie-
rig war es das Leucin rein zu gewinnen und nur einigermaassen
zu bestimmen. Die Ursache liegt in der leichten Loslichkeit des
Peptons, das eigentlich nur in absolutem Alkohol ganz unldslich,
in der Tyrosinmutterlauge noch in nicht unbetriichtlicher Menge
enthalten war. Um diesen Rest und das darin befindliche Leu-
cin zu gewinnen, verfuhr ich in folgender Weise: die LOsung
wurde so weit abgedampft, bis sich die ersten Leucinhdute bil-
deten; und nachdem dann in der Kilte die ganze Masse breiig
geworden, brachte ich sie auf gewogene Filter, auf welchen sie
so lange im Kalten stehen blieb, bis nichts mehr ablief. Es
ist wichtig diese Vorschrift genau zu befolgen, denn das unreine
Leucin . ist selbst fir Wasser von 0° ziemlich leieht Ioslich, falls
dasselbe noch Mutterlauge vorfindet. Das Auswaschen mit Eis-
wasser wurde so lange fortgeseizt, bis das Filtrat kaum mehr ge-
firbt erschien, und zuletzt mil Spiritus, absolutem Alkohol und
mit Aether ausgewaschen. Die vereinigien Waschflissigkeiten wur-
den dann wiederum in derselben Weise behandelt, und zwar so
oft, als noch eine Ausbeute an Leucin zu erzielen war, und als
die immer wieder concentrirte Masse iiberhaupt noch filtrirbar
blieb. Das Verfahren ist sehr umstindlich und zeitraubend, allein
es liefert das Leucin schliesslich so rein, als leichtes hellgelbes
lockeres Pulver, dass ich es ohne Bedenken noch vor demm Um-
krystallisiren zur Wigung benutzen konnte.

Um nun endlich aus der stark concentrirten, nicht mehr fil-
trirbaren Mutierlauge das letate Leucin und das leizte Pepton so
weit, als thunlich zu gewinnen, wurde diese heiss in kochenden
absoluten Alkohol gegossen, einige Zeit unter starkem Schiitteln
im Sieden erhalten und erkalten gelassen. Am Boden des Kol-
bens klebte jetzt das letzte Pepton, wihrend die goldgelbe Lisung
beim Abdampfen noch einen Rest von Leucin ausschied. Die so
gesammelten Leucinmengen betrugen 31,6 Grammes und das Pep-
ton mit dem zuerst ausgefillten vereinigt 211,2 Grammes. Die
letzte Leucinmutterlauge setzte bei lingerem Stehen immer noch
einzelne Leucinkugeln ab, allein es war unmboglich diese zu sam-
meln oder von der Losung, die iibrigens auch immer noch einen
kleinen Rest von Pepton enthielt, abzufiltriren. Diese Losung ent-
hielt nun ohne Zweifel noch eine grosse Anzahl von Zersetzungs-
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produkten der Eiweissstoffe, u. A. den von Tiedemann und
Gmelin entdeckten Korper zersetzten Pankreassaftes, welcher des-
sen rosarothe Reaction mit Chlorwasser bedingt. Mit gesiittigtem
Chlorwasser oder mit Chlorkalk versetzt, firbte sich die Losung
intensiv dunkelviolett,” wie Apilin unter Ausfillung von amorphen
fast schwarzen Flocken, die in Wasser vertheilt sich nur wenig
losten, aber der fltrirten Fliissigkeit eine schine Rosafarbe er-
theilten.

Um es kurz zu wiederholen hatten bei dem eben angefiihrten
41stiindigem Verdauungsversuche ’

382 Grms. trocknes Fibrin
4+ 15,2 -  trockner Pankreassubstanz
== 397,2 Grms. im wesentlichen aus Eiweiss beste-
hender Substanz,
nach 6stiindigem Erwirmen mit Wasser von 40--45° C. geliefert.
11,0 Grms. ungeldsten Rest
42,5 -  Albuminat und coagulirbares Albumin
(nur gelbste, nicht verdaute Stoffe)
"= 53,5 Grms. unverdauter Substanz;
demnach waren 343,7 Grms. Eiweissstoffe in Verdauung gegangen
unter Bildung von:
211,2 Grms. Pepton
13,3 -~  Tyrosin
31,6 - Leucin
= 256,1 Grms. bekannter Verdauungsprodukte.

Unter den aungegebenen Bedingungen bilden sich also aus
dem Fibrin etwa 61 pCt. Pepton, 3,86 pCt. Tyrosin und 9,1 pCt.
Leucin. Ungefihr 26 pCt. der bei der Pankreasverdauung eniste-
henden Korper bleiben vorlinfig unbekannt. Unter ihnen befindet
sich die merkwiirdige Substanz, welche dem Anilin #hnliche Re-
actionen gibt.

Das Fibrinpepton wurde nach geschehener Pankreasverdauung
in der vorhin angegebenen Weise gewonnen, nimlich in zwei An-
theilen, einem, welcher durch directes Versetzen der eingedampf-
ten Losung noch vor dem Auskrystallisiren des Tyrosins und Leu-
cins niederfiel und dem zweiten, der erst durch Auskochen der
letzten sehr concentrirten Leucinmutterlauge mit absolutem Alkohol
als unlosticher Riickstand zuriickblieb. Da beide Fillungen in al-
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len Eigensehaften und Reactionen iibereinstimmen, so konnten sie
behufs der Reinigung zusammen verarbeitet werden. Die Substanz
wurde zu dem Ende in Wasser geldst und mit starkem Weingeist
ausgefillt; aus concentrirter Losung fiel dabei immer ein stark
brauner Niederschlag, aus verdiinnterer hingegen ein selbst nach
dem Trocknen hellgelber Korper. Das letztere Priiparat ist dem-
nach nur mit grossem Verlust darzustellen, da das Pepton in
wasserhaltigem Alkohol ziemlich leicht ldslich ist. Indess schien
es vortheilbhaft zu weiteren Beobachtungen nur die andere Sub-
stanz zu verwenden, obwohl der nicht gefillte den braunen Farb-
stoff fithrende Rest keine wesentlichen Abweichungen erkennen liess.
Das Pepton wird aus der wissrigen Léosung durch Alkohol
erst als harziger oder syrupdser Niederschlag gefillt, so dass die
dariiberstehende Losung auch nach tagelangem Stehen noch deut-
lich getriibt bleibt. Dieselbe filtrirt indess durch Papier voll-
kommen klar. ' .

) Erst nach dem Zusatze eines grossen Ueberschusses von ab-
solutem Alkohol wird der Niederschlag unter Klirung der Losung
flockig und kornig, was man schliesslich natiirlich am besten er-
reicht durch Waschen des Bodensatzes mit absolitem Alkohol.
Die so behandelte Substanz endlich mit Aether ausgewaschen, trock-
net leicht zu festen Kriimeln, welche an der Luft nicht wieder weich
‘werden. Das Pepton ist also einmal vollkommen getrocknet nichg
hygroskopisch. Hat man dagegen diese Art des Austrocknens nicht
angewendet, so zerfliesst die Sabstanz, die z. B. in der Hitze schon
fest und sprode geworden sein kann, sehr leicht. In sehr feuch-
ter Luft wird {ibrigens auch das erstere Priparat klebrig. Das
Pepton verhilt sich in dieser Hinsicht wie manche andere Korper,
wie z. B. die gallensauren Alkalien, wie der Harnstoff etc. und
theilt auch mit dem letzteren die Eigenschaft wasserhaltigem Ae-
ther unter Zerfliessen das Wasser zu entziehen. Die Loslichkeit
des Peptons in Wasser entzieht sich jeder Bestimmung, ja wenn
es tiber Chlorzink in der Kilte schon ganz sprode geworden, aber
nicht vollsiindig entwiissert ist, so schmilzt oder zerfliesst es wie-
der bei etwa 80° C.

. Wie aus der Gewinnung des Peptons hervorgehti, coagulirt es
in der Siedehitze nichi, concentrirte Ldsungen schiumen dabei
aber stark, etwa wie Seifenwasser. Siuren und Alkalien fillen es
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nicht. Mit concentrirter Salzsiure unter Luftzutritt gekocht bildet
es eine schon blauviolelte Losung, wie Eiweiss, mit Salpetersiure
eine gelbe Flilssigkeit, welehe auf Zusatz von NH, tief orangeroth
wird, it Schwefelsiure und einem Kdrnchen Zucker versetzt einen
rothvioletten Syrup. Eine Probe mit salpetersaurem Quecksilber-
oxyd ohne Sdureiiberschuss versetzt gibt einen weissen Nieder-
schlag, welcher beim Koehen die Farbe nicht indert, auf Zusatz
einiger Tropfen sehr verdiinnter salpetriger Sdure aber schmutzig-
rothe Farbe annimmt (Millon’s Reaction). Kurz das Pepton zeigt
sdmmtliche sogenannten allgemeinen Eiweissreactionen.

Die vollkommen neutrale Losung des Korpers wird durch viel
Essigstiure und Ferrocyankalium anfangs nicht getriibt, beim Ste-
hen des Gemisches bildet sich aber regelmiissig eine starke Trii-
bung. Gerbsdure, Pikrinsiure im Ueberschusse und Sublimat be-
wirken starke Fillungen, ebenso neutrales und basisches Bleiacetat.
Kalialaun erzeugt eine starke flockige in Kochsalzlosung unigsliche,
im Alauniiberschusse leicht 16sliche Fillung. Schwefelsaures Kupfer
in verdiinnter Losung hinzugefiigt, erzeugt sogleich eine Triibung,
welche jedoch beim Umschiitteln im Peptoniiberschusse wieder ver-
schwindet. Setzt man mehr Kupferlosung zu, so wird der Nieder-
schlag bleibend, um im Ueberschusse derselben wieder etwas ab-
zunehmen, Indessen verschwindet die. Triibung auch bei grossem
Kupferiiberschuss nicht ganz, ebensowenig durch Essigsiure. Eisen-
chlorid erzeugt einen weisslichen Niederschlag, der sich im ge-
ringsten Ueberschusse mit tiefrother Farbe wieder 10st, Platinchlorid
eine bleibende gelbe Fidllung. Die Peptonlosung mit Natron und
dann mit einer sehr kleinen Menge einer Kupferlosung versetzi
nimmt analog einer Losung von Biuret eine schon. rothe Farbe an,
welchie durch mehr Kupfer in Violeit iibergeht. Wird diese Lo-
sung mit Zucker auf 70° C. erwirmt, so tritt unter Reduction
gelbe Farbe auf, ohne Ausscheidung des Oxyduls. Die dem Biuret
dhnliche Reaction ist bekannllich auch allen mit Magensaft berei-
teten Peptonen ohne Ausnahme eigenthiimlich, und dem unver-
dauten Eiweiss gegeniiber charakteristisech, da dieses schon bei
der ersten zugesetzten Spur der Kupferlosung nicht rothe, sondern
sofort violette Losungen bildet.

Durch vegetabilisches Pergament diffundirt das Pepton mit der
grossten Leichligkeit, sowohl in neutraler, wie in alkalischer und
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in saurer Losung zu einer wie immer beschaffenen wiissrigen Fliis-
sigkeit auf der anderen Seite der Membran. Das Diffundirie stimmt
in allen Eigenschaften und Reactionen mit dem Pepton {iberein.
Ich habe es selbstverstindlich nicht unterlassen, die Abwesenheit
von Léchern in der Membran vor und nach dem Versuche mit
einer Blutldsung zu priifen, deren Farbsioff bekanntlich nieht durch
vegetabilisches Pergament diffundirt,

Nach allem Angefiibrien scheint das Pankreasfibrinpepton mit
dem durch Magensaft aus TFibrin erzeugien viel Aehnlichkeit zu
haben. Da ich indess keine Analyse des Peptons aufzufiihren hape,
und da diese auf dem dunklen Gebiete der Eiweissstoffe vor der
Hand auch wenig lehren kann, so schien es mir des griindlichen
Vergleiches wegen geboten, aus demselben Fibrin, das ich der
Pankreasverdauung unterworfen, auch das Magensaftpepton darzu-
stellen. )

Ieh bereitete mir durch Verdauung der Schleimhaut eines
Schweinemagens in 6 Litres HCl von 0,2 pCt. einen wirksamen
Magensaft und digerirte mit der fast klar filtrirten Fliissigkeit un-
ter hiiufigem Umriihren bei 40 — 45° C. 237 Grms. feuchtes ge-
kochtes und gepresstes Fibrin, entsprechend 221 Grms. trockner
Substanz.

Nach 4 Tagen filtrirte ich vom ungelosten Fibriniiberschusse
(dessen Trockengewicht 76 Grms. betrug) ab, und versetzte das
Filirat, um etwa unverdautes nur in Losung gegangenes Fibrin-
syntonin auszuscheiden mit Natron bis zur Hdusserst schwach sau-
ren Reaction. Hierbei trat eine leichte Triibbung auf und als sich
nach 24stiindigem Stehen in der Kilte daraus der sogenannte
Parapeptonniederschiag -gebildet hatte, entfernte ich den grossten
Theil der Losung mit dem Heber, wihrend ich den Niederschlag
auf einem vorher gewogenen Filter sammelte, Derselbe wog bei
110° C. getrocknet 2,6 Grms. Die gesammte Peptonlosung wurde
nun vollkommen neutralisirt, wobei kein Niederschlag entstand,
und wieder bis zn einem Gehalte von 0,4 pGt. HCl angesduert
und 24 Stunden in die Kilte gestellt. Da keine Triibung oder
Ausscheidung von sogenanntem Metapepton erfolgte, so wurde die
kleine HCl-Menge wieder mit Natron neutralisirt, und nun bis zur
- Syrupconsistenz bei 60° eingedampft. Wiihrend des Eindampfens
schied sich ein Korper in lockeren Wiélkchen aus, welche mit der
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Pipette aus der Schaale entfernt wurden in der Weise, dass die
Fliissigkeit zur Peptonlésung zuriickfiltrirte. Die Menge dieses amor-
phen eiweissartigen Kirpers war so unbedeutend, dass eine ni-
here Untersuchung nicht lohnend erschien. Aus der eingedampf-
ten Losung wurde das Pepton schiiesslich durch Alkohol gefillt,
die alkoholische Fliissigkeit abdestillit und durch Auskochen des
zihen Riickstandes mit absolutem Alkobol schliesslich noch der
letzte Peptonrest erhalten. Die ganze Menge des so gewinnbaren
Peptons betrug 51,5 Grmms. Wie das Pankreaspepion wurden die
verginigten Magenpeptone durch erneuerte Losung und partielle
Fillung mit Alkohol gereinigt.

Das Magenpepton verhielt sich nun in seinen Husseren Eigen-
schaften, in der Lbslichkeit, der Diffusibilitit ganz wie das Pan-
kreaspepton, zeigte aber in den Reactionen einige Abweichungen.
Die durch neutrales und basisch-essigsaures Blei erzeuvgien Nie-
derschlige losten sich nimlich im Ueberschusse der Bleisalze zu
einer fast klaren Losung wieder auf, was bei dem Pankreaspepion,
wie oftmalige Wiederholung der Probe ergab, nie der Fall ist.
Ausserdem erzeugte Essigsiiure mit einem Ueberschusse von sau-
rem chromsauren Kali eine Triibung, die ebenfalls im Pankreas-
pepton ausblieb. In allen ilbrigen Reactionen herrschie vollkom-
mene Uebereinstimmung, die sich auch auf die dialysirten Peptone
erstreckte. Ich kann nicht unterlassen, hier ausdriicklich hervor-
zuheben, dass diese Angaben etwas von denen Meissner’s und
Biittner’s iiber das Fibrinpepton abweichen, und zwar zum Theile
wohl desshalb, weil ich ein anderes Priparat zur Verdauung be-
nutzte und fir die Vergleichung mit der Pankreasverdanung be-
nutzen musste, Wie Meissner und Biittner, habe ich auch
das Fibrin durch heftiges Schlagen des eben gelassenen Blutes
moglichst frei von Blutkdrperchen zu gewinnen gesucht, und das-
selbe ebenso durch Waschen mit sehr verdiinntem Ammoniak ent-
farbt, aber ich habe immer nur Rinderblui benuizt und das Fibrin
zuvor gekocht, was auf die Reactionen der Verdauungsprodukte von
nachweisbarem Einflusse ist (siehe Briicke). Meissner und
Bitttner geben an, Rinderblut und Schweinsblut benutzt zu haben,
sowie eine Art Fibrinsyntonin, welches durch Auflosen in warmer
verdiinnter Salzsiiure und Fillung der Losung mittelst Neutralisa-
tion bereitet wurde. Aus ibren Angaben itber die Reactionen der
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Fibrinpeptone ist jedoch nicht zu ersehen, auf welches der drei
Priiparate sie sich beziehen, oder ob Gemische in Verdauung ge-
geben worden. - .

Meissner und Biittner behaupten, dass die Fibrinpepton-
losung drei verschiedene Peptone enthalien koone; keiner dieser
Korper, weder das a- b-, noch das c-Pepton stimmt mit dem von
mir beschriebenen iiberein. Das b-Pepton nidmlich, das durch
Salpetersiure nicht gefillt wird, wohl aber aus stark essigsaurer
Losung durch gelbes Blutlaugensalz, verhilt sich hierin dem mei-
nigen gleich, wenn auch nicht ausdriicklich von den Verfassern
angegeben wird, dass der Niederschlag erst nach einiger Zeit ent-
steht, allein die Angaben iiber das Verhalten zu schwefelsaurem
Kupferoxyd stimmen nicht ganz iiberein, da ich immer nur eine
Fillung erhielt, die sich in Sduren nicht klar wieder ldste. Ausser-
dem scheint das b-Pepton wie das a- und. c-Pepton nicht durch
neutrales essigsaures Blei gefillt zu werden, denn Meissner und
Biittner sagen: ,Basisch-essigsaures Bleioxyd bewirkt Fillung,
wenn die Losung gehtrig alkalisech ist, um sicher zu gehen, mit
Ammoniakzusaiz.“ Da das neutrale Bleisalz leicht etwas basisches
enthilt, so habe ich die genau neuirale Peptonlosung stets mit
einer reinen Losung des neutralen Salzes gepriift, und ich kann
hinzufiigen, dass auch bei selir schwach saurer Reaction beider
Losungen noch der volumindse flockige Niederschiag entstehi.

Offenbar entscheiden die geringen Differenzen in dem Verhal-
ten der dorch Pepsin und durch das Pankreas erbaltenen Peptone
aus dem Fibrin nicht iiber ihre chemische Verschiedenheit, denn
die Unldslichkeit der Bleifillungen des letzteren kann so gut auf
einer Beimengung beruben, wie die geringe Triibung im ersteren
durch Sgure und chromsaures Kali in einer Verunreinigung ihren
Grund haben kann. In der That ist nimlich auch die Bleifillung
des Pankreaspeptons im Ueberschusse des Salzes loslich, denn
wenn man wit den Bleiacetaten ausfillt, den Niederschlag aus-
wischt, und auf dem Filter mit iiberschiissiger Bleilbsuhg behan-
delt, so bleibt zwar ein nicht zu {ibersehender Antheil unldslich
zurlick, das Filtrat gibt aber nach Behandlung mit Schwefelwasser-
stoff, Entfernung des Schwefelbleies und der Essigsdure simmtliche
Peptonreactionen. Somit fillt jeder Grund weg, im Augenblicke
das Magenpepton und das Pankreaspepton des gekochien Fibrins
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fir verschiedene chemische Kirper zu halten, und wenn selbst in
Zukunft noch Differenzen gefunden werden sollten, so bleibt doch
der Nachweis unanfechtbar, dass die Pankreasverdauung aus un-
loslichem Fibrin in kurzer Zeit ganz wie der Magensaft einen
Husserst leicht loslichen, fast hygroskopischen Korper erzeugt, wel-
cher bei allen wesentlichen Eigenschaften einer Eiweisssubstanz im
hochsten Grade diffusibel ist, eine Thatsache, welche den ganzen
Werth dieser Verdauung hinsichtlich der Resorption und Aus-
nutzung des Eiweisses fiir den Thierkdrper enthilt.

Meissner’s und Corvisart’s Versuche iiber die Pankreas-
peptone geniigten nicht, diesen Satz festzustellen, denn abgesehen
davon, dass Versuche iber Diffusion und Dialyse bisher auf diese
Stoffe nicht ausgefiibrt wurden, auch bis heute der Nachweis ganz
fenlte, dass die dialysirten Peptone in keiner Eigenschaft eine Ver-
inderung erleiden, betont Corvisart sogar eine Differenz, welche
darin liegen soll, dass Pankreasfibrinpepton mit schwefelsaurer
Thonerde, sowie mit Salpetersiiure sich triibt, wihrend diess beim
Magenpepton nicht der Fall sei. Ich habe Corvisart’s Versuche,
welche theilweise mit angesduerten Losungen angestellt wurden,
genau wiederholt, die Differenz aber nicht finden konnen, weil ich
im Magenpepton auch durch schwefelsaure Thonerde Triibung ent-
stehen sah, und weil keins der Peptone von Salpetersiure gefillt
wurde. Indess hat Corvisart nicht angegeben, ob das Fibrin
roh oder gekocht verwendet wurde, worin vielleicht der Grund
unserer Widerspriiche liegen mag.

Meissner’s Mittheilungen tiber das Pankreaspepton aus ge-
kochtem Eiweiss sind an sich schon zu kurz, und es fenlt darin
ein genau durchgefiihrter Vergleich mit dem durch Magensaft aus
demselben Priiparate erhaltenen Peptone, da sich Meissner’s Mit-
theilungen iiber die Pepsinverdauung des Eiweisses auf ein ganz
anderes Object, niimlich auf Eiweisssyntonin, beziehen.

Es bliebe jetzt die Frage zu erdrtern, ob bei der Pankreas-
verdauung die Umwandlung des urspriinglichen Eiweisskirpers zu
Pepton eine momentane sei oder ob sie schrittweise erfolge unter
Bildung isolirbarer anderer Stoffe. Bekannilich hat Meissner
hervorgehoben und gegen alle Widerspfﬁche behauptet, jeder Ei-
weissstoff werde bei der Pepsinverdauung gespalten in mindestens
zwei Korper, ein sogenanntes Parapepton, das durch Pepsinchlor-
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wasserstoff nicht weiter in Peplon umzuwandeln sei, und in wirk-
liches Pepton, das jedoch zuvor in einigen Zwischenstufen der
Umwandlung, als Metapepton oder als a- und b-Pepton auftreten
kdonne. Da Meissner selbst sehliesslich anerkannt hat, dass sein
Metapepton namentlich kein definitives Verdauungsprodukt, also ent-
weder eine wirkliche Zwischenstufe oder nur gelostes, nicht ver-
-dautes Eiweiss, vielleicht auch ein Gemisch von beiden sei, so
gehe ich auf diesen Punkt nicht weiter ein, hinsichtlich des Para-
peptons und seiner Bedeutung kann ich indess nicht umhin, hier
zunichst einige Bedenken hervorzuheben. Seit Jahren habe ich
die Meissner’schen Verdauungsversuche immer wieder vorgenom-
men und bin schliesslich zu dem Resnliate gelangt, dass nach
immer erneuerter Verdauung des Parapeptons zuletzt entweder
Nichts iibrigbleibt, was durch Neutralisation gefilli wiirde, oder
doch eine so geringe Menge, dass sie sich der Wigung entzieht,
selbst wenn man die Verdauung mit Pfunden von Fibrin begonnen.
Die obigen Angaben iiber die Verdauung des Fibrins zur Gewin-
nung des Magenpeptons will ich hier nicht als maassgebend auf-
fithren, weil ihnen der Einwand gemacht werden kinnte, der un-
verdaute Fibrinrest habe die grosste Menge des sog. Parapeptons
als sog. Dyspepton (in HCl ven 0,2 pCt. unltslich gewordenes
Parapepton) enthalten, allein ich will vor allen Dingen darauf auf-
merksam machen, dass Meissner’s Angaben iiber die Gewichts-
verhiilinisse des Parapeptons zu denen des Peptons und des in
Verdauung gegangenen Eiweisses, die sich leider nur auf das Ei-
weiss und das Syntonin beziehen, fiir das Fibrin unbedingt viel
zu hoch sind. Das Gewicht des Parapeptons = 1 geselzt, sollen
im Mittel die” organischen Stoffe des Verdauungsgemisches = 3,56,
die des Peptons == 2 sein. Diese Angaben sind mir allenfalls nur
verstiindlich, weil Meissner franzosisches kiufliches Pepsin be-
nutzte. Die Losung desselben gibt ndmlich nach dem Abfiltriren
der zugemischten Stirke beim Neutralisiren der freien Milchsiure
eine sehr bedeutende Fillung von unverdautem nur in der Siure
gelosten Eiweiss, und dass dieses in dem Priiparat enthalien sein
muss, scheint mir erklirlich, da ich mich sehr wohl erinnere, wie
das Pepsin in der Fabrik des Herrn Bondault bereitet wird.
Man extrahirt dort nimlich in ungeheuren Mengen die zerhackien
Magenschleimhiute nur mit so viel verdiinnter Sdure, dass ohne
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wesentliche Selbstverdauung grade ein Brei entsteht, fillt diesen
nach dem Coliren mit Bleiacetat und entfernt das Blei durch
Schwefelwasserstoff. - Das bleifreie aber essigsaure Filtrat enthiilt
dann natiirlich nchen dem Pepsin in grosser Menge nur in Siuren
gelistes Eiweiss, das auch nach dem Concentriren bis zur Syrups-
consistenz noch geldst bleiben muss, weil wihrend des Abdampfens
die entweichende Essigsiure durch Milchsdure ersetzt wird. Man
braucht nur das klar geldste franzisische Pepsin zu neutralisiren,
und die Menge des Niederschlages mit dem geringen geldst blei-
benden Reste organischer Kirper zu vergleichen, um zu bemerken,
dass Pepsin und Pepton darin den geringsten Antheil bilden. Diess
ist aber ein Umstand, der bei Meissner’s Versuchen schwer ins
Gewicht fillt, denn er wendete zu allen quantitativen Bestimmungen
immer nur sehr geringe Mengen von Eiweiss an, und sagt garnichts
itber die Mengen zugeseizter Pepsinlosung. Falls nun von der
letzteren sehr wenig genommen wurde, so muss man vermuthen,
dass sie bei ihrem geringen Pepsingehalte nicht ausreichen konnte,
um vollstindige Peptonbildung zu erreichen, falls aber viel ge-
nommen wurde, so musste auch viel Parapepton aus dem kiuf-
“lichen Priparate hinzugefligt werden, und in beiden Fillen musste
also zuviel von diesem Korper gefunden werden.

Wie Briicke u. A. muss ich desshalb fiir das Fibrin wenig-
stens die Zusammensetzung aus einem verdaulichen der Peptonbil-
dung fihigen und aus einem unverdaulichen der Peptonbildung un-
fiihigen Antheil bestrei.ten, sowie ich auch nicht zugeben kann, dass
das Fibrin bei der Verdauung in Pepton und in sog. Parapepton
zerfalle. Das Letztere ist eben als der unverdaute aber noch ver-
dauliche Rest zu betrachten, und wenn man ihn nach der Ver-
davung vorfindet, so ist sein Gewicht von dem des in Verdauung
gegebenen Eiweissstoffes abzuziehen, falls man eine Vorstellung von
der Grosse des Verdauungsprozesses erlangen will. .

Vergleicht man auf dieser Basis die Wirkung eines Pankreas
mit der einer Magenschleimhaut, so springt allerdings die Michtig~
keit der ersteren sehr in die Augen, da bei gleichen Quantitiiten
geeigneter Fliissigkeit das gesammte Ferment einer Magenschleim-
haut nichi die Hilfte des Fibrins in so viel Tagen verdant, als das
des Pankreas in eben so vielen Siunden.

Schon Meissner hat sehr richtig hervorgehoben, dass nach
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10stiindiger Verdauung durch das Pankreas kein sog. Parapepton,
also kein unverdautes nur gelistes Eiweiss mehr vorgefunden wird.
Allein er hat mit Unrecht darans geschlossen, dass sich die Pan-
kreasverdauung in diesem Puukte wesentlich von der durch das
Pepsin unterscheide, denn fiir das Auftreten eines unverdauten und
nur gelosten Antheiles ist es erforderlich, dass die Fliissigkeit, ganz
abgesehen von dem Ferwmente, zugleich die Beschaffenheit besitze,
tiberhaupt ‘Kiweisskorper, die nicht Peptone sind, zu lésen, und
diess kann nur dann der Fall sein, wenn sie freie Sdure, ein
Alkali, kohlensaures Alkali oder ein neutrales Alkalisalz enthilt.

Ich werde unten zeigen, dass bei einem Gehalte an freier
Sdure keine Pankreasverdauung miglich ist. Hier kommen also
nur die letzteren Fille in Betracht.

Zu diesen Versuchen das Pankreas direct zu verwenden, schien
nicht rithlich, ich habe desshalb erst ein Infus bereitet, indem ich
die fein geschnittene Driise drei Stunden mit Wasser digerirte, die
triibe Losung mit Essigsiure ansiuerte, bis eine filtrirte Probe nicht
weiter davon gefillt wurde, dann durch Papier filtrirte und wieder
mit Natron neutralisirte. Man erhidlt so ein wasserklares Infus,
das nach erneuertem Erwirmen auf 45°C. alsbald die Eigenschaft
verliert, durch Salpetersiure oder durch Ansiuern und Kochen ge-
triibt zu werden. Behandelt man nun gekochtes Fibrin bei 45°C.
mit dieser Flissigkeit, so gibt sie nach etwa 2 Stunden mit Essig-
siiure versetzt eine schwache Tritbung von ausgefillitem Kalialbu-
minat, und nach dem Filtriren hiervon beim Kochen und mit Sal-
petersdure wieder eine schwache Fillung. Neben wirklich verdau-
tem, in Pepton iibergegangenem Fibrin enthiilt sie also etwas Kali-
albuminat und etwas einfach gelostes, erst durch Sieden fillbares
Kiweiss. Die Menge dieser Korper lisst sich leicht wihrend des
Versuches wesentlich steigern durch Zusatz von etwas Soda oder
Kochsalz. Im ersteren Falle entsteht viel Kalialbuminat, im letz-
teren {iberwiegt das nur durch Hitze auszuscheidende, nimlich das
im Salzwasser geloste Eiweiss. Das kohlensaure Alkali oder das Koch-
salz allein hatten in genau vergleichend angestellten Versuchen, wie
zu erwarten, diese Wirkung nicht, sondern es bestitigte sich nur
die bekannte ausserordentlich schwierige Loslichkeit des gesottenen
Fibrins. Wir sind demnach gendthigt anzunehmen, dass das Fibrin
unter der Wirkung des Pankreasfermentes zunichst in eine Sub-
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stanz verwandelt werde, welche besonders leicht 16slich ist, ohne
doch dabei Pepton zu sein. Der gleichen Verlinderung auch in
einem salz- und alkaliarmen Verdauungsgemische wurde schon
vorhin gedacht.

Das Pankreasferment erzeugt also aus dem unlislichen Eiweiss
erst ein losliches, das sich dann zu coagulabelen oder durch Neu-
tralisation fillbaren Losungen auflésen wird, wenn Salze oder Al-
kalien als Losungsmittel vorhanden sind. Um diese Stoffe aber
zu entdecken, ist es nothwendig, die Priifung im Beginne der Ver-
danung vorzunehmen, denn nach 4 — 5 Stunden pflegt dieser An-
theil bereits vdllig in Pepton verwandelt zu sein, ein Umstand,
der nicht genug hervorgehoben werden kann gegeniiber der Schwie-
rigkeit, solche unverdaute nur geloste Eiweissreste durch Magensaft
zur vollkommenen Verdauung zu bringen.

Schon ofter ist die Frage aufgeworfen, ob der Pankreassaft
eine Wirkung habe auf die Peptone des Magens, welche durch den
Pylorus in das Duodenum wandern. Man hat behauptet, die Magen-
peptone wiirden durch den Pankreassaft wieder in coagulabeles
Eiweiss verwandelt, allein die Tiuschung liegt auf der Hand: sie
entstand, weil das Gemisch nicht coagulabeler Eiweisslosung mit
dem vor dem Eintriite der Selbstverdauung in der Hitze gerinnen-
den Pankreassafte ohne Frage gerinnbar sein musste. Nach 3stiin-
diger Einwirkung eines Pankreasinfuses auf das Fibrinpepton des
Magensaftes erhielt ich nach den angefiihrten Methoden ein Peplon,
das vollkommen dem oben beschriebenen Pankreaspepton glich.
Da beide Peptone im Wesentlichen miteinander iibereinslimmen,
so zeigt der Versuch, dass das Pankreasferment keine Veriinderung
an dem Magenpepton erzeugt, denn die ganze Differenz bezieht sich
nur auf die mit dem Pankreasinfus eingeflihrte Verunreinigung durch
cinen Kbrper, dessen Bleifillungen .im Ueberschusse von Bleiacetat
unlgslich sind. Dieser Ausspruch bezieht sich indess nur auf die
friither vermuthete Erzeugung neuer specifischer Pankreaspeptone;
wir werden unten zeigen, dass der Pankreassaft allerdings auf die
Magenpeptone wie auf die eigenen in sehr erheblicher Weise, nim-
lich zersetzend wirkt, dass dann aber eben die Peptone als Ei-
weissstoffe sofort zerstért werden.

Das Tyrosin. Bei jeder Eiweissverdauung durch den Pankreas-
saft entstelit neben dem Pepton sogleich eine betrichtliche Menge
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wahrer Zersetzungsprodukte, unter welchen besonders das Tyrosin
auffillt. Wie aus. dem obigen genaver mitgetheilten Verdauungs-
versuche hervorgeht, wird dieser Korper dabei in so bedeutender
Menge gewonnen, dass das Verfahren zur Darstellung des Tyrosins
vor allen anderen Methoden empfohlen werden kann. Es gibt be-
kanntlich kaum eine ldstigere Arbeit, als die gebrduchliche Gewin-
nung des Tyrosins aus Horn oder Eiweiss durch Kochen mit Schwe-
felsiure. Die colossalen Mengen des zur Neutralisation der Siure
erforderlichen Kalkes, das umstindliche Auswaschen des Gipses,
die Entfernung des Kalkes aus der Losung beim Eindampfen mit
CO,, endlich die Unsicherheit der Ausbeute, werden einige Andeu-
tungen iber die leichte Gewinnung des Tyrosins mittelst des Pan-
kreassaftes willkommen erscheinen lassen.

Das Verfahren ist folgendes: Das Pankreas eines gut gendhrten
und vor 5—6 Stunden vor dem Schlachten noch reichlich gefiit-
terten Thieres wird frisch gewogen, gut zerhackt, mit etwas Sand
und Wasser zu feinem Schiamm zerrieben zu der 10fachen Menge
rohen Blutfibrins gegeben, und das Ganze mit 12-—15 Theilen
Wasser versetzt, welches zweckmissig vorher .schon auf 45° mit
dem Fibrin erwdrmt worden. Man erhilt die Masse 4—6 Stunden
unter hiufigem Umriihren bei dieser Temperatur, setzt dann wenig
Essigstiure hinzu und erhitzi ohne Riicksicht auf etwa ungeldst
gebliebenes Fibrin zum Sieden. Hierauf wird durch Leinen colirt,
die Fliissigkeit auf freiem Feuer bis zur diinnen Syrupsconsisienz
abgedampft, und noch heiss in einem Kolben so lange mit starkem
Weingeist versetzt geschiittelf, his ein deutlich flockiger Bodensatz
entsteht. Von diesem wird nach dem Erkalten abfiltrirt, und das
Filtrat durch Destillation soweit concentrirt, bis es in der Wirme
einen dicken Brei bildet. Nachdem die Masse zur vollkommen
krystallinischen Ausscheidung einen Tag in der Kilte gestanden,
wird sie auf einem Filter von der Mutterlauge mbglichst befreit,
mit wenig kaltem Wasser gewaschen, und dann in viel Wasser
von etwa 50° vertheilt, wodurch alles Leucin gelost wird, wihrend
das Tyrosin beinahe weiss zuriickbleibt. Zur Reinigung ist nicht
das Umkrystallisiren aus verdiinnter Salzsiure oder Ammoniak zu
empfehlen, denn das so gewonnene Tyrosin ist mit einer, wenn
auch in geringer Menge auftretenden organischen Substanz verun-
reinigt, welche in der ammoniakalischen Losung das Filtriren er-
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schwert, und beim Abdampfen selbst mit sebr verdiinnter Salzsiiure
eine feuerrothe Farbe annimmt. Man krystallisirt das Tyrosin dess-
halb zuerst aus heissem Wasser um, und endlich zur Erzielung
grosserer Krystalle mit den genannten Losungsmitteln.

0,2825 Grms. der reinen Substanz mit Kupferoxyd und vofgelegtem rﬂetul]i—

schen Kapfer, zuletzt an O verbrannt, gaben: 0,1608 Grms. H,0 und 0,6097 Grms.
€o, , oder 0,0178 H und 0,1663 €.

Tyrosin berechnet pCt.  gefunden pCt.
€, 59,67 58,87
H, 6,08 o 6,30
N
95

100,00 100,00

Natiirlich wurde es nicht versiumt, mil dem Tyrosin simmi-
liche charakteristischen Reactionen anzustellen, besonders die Piria-
sche und die von L. Meyer modificirte Hoffmann’sche Probe.
Fiir dic erstere ist zu bemerken, dass beim Erhitzen mit Schwefel-
sdure auf dem Wasserbade im Uhrschilchen sehr schnell Bildung
von Tyrosinschwefelsiure unter Rothfirbung einiritt, und dass die
schén violetté Firbung in der Losung des tyrosinschwefelsauren
Baryts mit Eisenchlorid durch einen Ueberschuss des letzteren
wieder schwindet. Die Hoffmann’sche Probe ist bekanntlich
noch empfindlicher und dahker mehr im Gebrauch; da sie aber in
gleicher Weise angestellt wird, wie die Millon’sche allgemeine
Liweissreaction, gleichviel ob in der urspriinglichen Form oder
nach L. Meyer mit reinem salpetersauren Quecksilberoxyd unter
Zusatz von salpetriger Sidure, so diirfte hier eine Bemerkung tiber
die doch zu beobachtenden Unterschiede am Platz sein, um so
mehr, als die Uebereinstimmung bereits zu einigen Unklarheiten
Anlass gegeben hat.

In Meissner’s Arbeiten iiber Verdauung liest man z. B. Zeitschr. f. rat.
Med. Bd. VII. §.7: ,Mit Millon’s Reagens giebt das Parapepton die Reaction
der Eiweisskdrper, welche Eiweisspepton nicht giebt.“ S. 10 wo von dem Peptone
aus geliochtem Fleische die Rede ist, dass ein Eiweisskorper durch salpetersaures
Quaecksilberoxydnl gefdllt werde, der mit Millon’s Reagens braunrothe Flocken
liefert, — dann weiter, dass das Fibrinpepton ebenfalls durch salpetersaures Queck-
silberoxydul gefillt werde und mit Millon’s Reagens die Proteinreaction gebe, die
das Albuminpepton und andere Peptone nicht geben. 8. 14. Nach Ausfillung des

Eierweisspeptons mit Alkohol finde sich noch ein Korper in Losung, ,welcher mit
salpetersaurem Quecksilberoxydul oder mit Millon’s Reagens sehr schén die Hoff-
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mann’sche Tyrosinreaction giebt.% "S.2]1. Auch bei der Verdauung von Eiweiss
durch den Bauchspeichel finde sich ein Korper in der Lisung, ,der mit salpeter-
saurem Quecksilberoxydul die Tyrosinreaction giebt, eine sehr schon weinrothe
Losung néimlich beim Erwiirmen.“ ,Dabei ist noch zu bemerken, dass die Piria-
sche Tyrosinreaction mit diesem Korper, wie er hei der Magenverdauung auch ent-
steht, nicht erhalten wurde.“ Der letztere Satz wird vermuthlich fir 0. Funke
die Veranlassung gewesen sein, in seinem Lehrbuche der Physiologie (4te Aufl.
S.303) anzufiihren, Meissner habe bei der Magenverdauung des Albumins ,mit
Bestimmtheit Tyrosin nachgewiesen.“ — Bd.X. 8.5 sagt Meissner, dass die Lo-
sung des Casein-Metapeptons und Peptons mit Millon’s Reagens , neben der
Eiweissreaction auch die Hoffmann'sche Tyrosinreaction“ gebe. Siehe ferner:
Meissner, 1. c. Bd. VI S.299 und Bd. XIL S, 56. Man sieht aus allen diesen
Angaben, dass Meissner wahrscheinlich auf Eiweissreaction erkennt, wo ein rother
flockiger Niederschlag entstand, auf Tyrosin, wo eine rothe Losung auftrat, und
aus seiner Angabe, dass einzelne Peptone (die aus Eierweiss) die Reaction iber-
haupt nicht geben sollen, dass die Reaction unsicher war, bevor L. Meyer die
unfehlbare Methode kennen lehrte.

In der Thai existirt ndmlich ein leicht bemerkbarer Unter-
schied. Ejweissstoffe und alle Peptone obne Ausnahme geben mit
salpetersaurem 'Quecksilberoxyd allein gekocht - nur eine weisse
Fillung, auf Zusatz von sehr verdiinntér salpetriger Siure wird die
Fliissigkeit dann schmutzig roth, und die Flocken, welche immer
grobkornig sind, nehmen dieselbe Farbe an. Ist Tyrosin zugleich
in Losung, so entsteht eine prachtvoll rothe Lysung iiber dem
Niederschlage, und wenn viel Tyrosin zugegen, ist dem letzieren
zugleich ein feinpulveriger tiefrother Niederschlag beigemengt.
Ein solcher Unlerschied wird sehr deutlich beobachtet an allen
Verdauungsfliissigkeiten, je nachdem man mit Alkohol gewaschenes
reines Pepton verwendet, oder die peptonhaltige unreine Mutter-
lauge, welche noch viele im Alkohol ldsliche Stoffe enthilt. Ob
die lelztere dann aber wirklich Tyrosin enthdlt, kann natiirlich
nur die Darstellung des reinen Korpers in Krystallen, mit allen
vom Tyrosin bekannten Eigenschaften lehren.

Hinsichilich des weiteren Verhaltens des durch das Pankreas
erhaltenen Tyrosins habe ich noch hinzuzufiigen, dass es in Was-
ser dmsserst schwer l0slich ist, leichter in Alkalien, NH; und in
Siduren, dass es in schBnen aus haarfeinen Nadeln gebildeten Gar-
ben und Kugeln krystallisirt, mit Salpetersiure auf Platinblech
verdampft einen gelben Riickstand gab, welcher mit Natron be-
netzt sich orangeroth loste und beim Verdunsien fast schwarz
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wurde (Scherer’s Reaction). Beim Verbrennemn auf Platinblech
entwickelte sich Geruch nach Phenylalkohol und Nitrobenzol,
nicht der nach verbrannten Haaren, wobei ich bemerke, dass diese
Angabe, welche alle Autoren von einander abschreiben, fiir kein
Tyrosin, es mag stammen woher es will, und dargestellt sein, wie
man will, zutrifit, wenn es rein ist. Der Geruch nach verbrann-
ten Haaren ist bekanntlich so penelrant, dass er nicht unbemerkt
bieiben kann. Reines Tyrosin entwickelt ihn, wie gesagt nie;
und der Geruch, den man wirklich wahrpimmt, stimmt sehr gut
zu der bekannten Thatsache, dass Tyrosin der trocknen Destillation
unterworfen, Phenylalkohol gibt. Das Auftreten von Nitrobenzol
wird ebenfalls erkldrlich, seit Barth gezeigt, dass Tyrosin mit
Kali geschmolzen Paraoxybenzogsiure iiefert.

Eine vortreffliche und sehr empfindliche Reaction fiir das Ty-
rosin bildei ferner die Behandlung mit sehr wenig warmer con-
centrirter Salzsiure und einer Spur chlorsauren Kali, wobei eine
dunkel orangerothe Losung entsteht. Das Tyrosin mit saurem
chromsauren Kali und Schwefelsdure erwirmi gab deutlichen Ge-
ruch nach Anieisensiure, Benzoésdure und einer Beimischung von
eben wahrnehmbarem Bittermandeldlgeruch.

Nach geschehener Pankreasverdauung pflegt bei dem von mir
befolgien Verfahren das Tyrosin in der Regel gleich sehr rein,
und fast in ganzer Menge auszukrystallisiren, allein bei raschem
Ahdestilliren der alkcholischen Losung, in welcher das Tyrosin of-
fenbar nur durch die Gegenwart anderer noch unbekannier Stoffe
in Losung erbalten wird, kann merkwiirdiger Weise zuweilen das
viel leichter losliche Leucin sich zuerst ausscheiden, und ebenso
kommt es dabei vor, dass sich das Tyrosin nur theilweise aus-
scheidet, wihrend der Rest dann erst mit dem Leucin zugleich
aus der Mutterlauge krystallisirt. Das Leucin muss desshalb stets
entweder mikroskopisch, oder durch Auflésen in lanem Wasser
auf noch vorhandenes Tyrosin gepriift werden. Mikroskopiseh er-
kennt man das Tyrosin jedoch nur dann uvnter allen Umstinden,
wenn man eine starke Vergrosserung wihlt. Es kann sich mehm-
lich in so Kleinen Garben und Hantelformen ausscheiden, ja
selbst in Kugeln, wie das Leucin, dass man es von dem letzteren
bei schwacher Vergrosserung nur durch die sehr differente Licht-
brechung unterscheidel. Unter starker Vergrisserung erkennt man
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jedoch, namentlich beim Zerdriicken dieser Aggregate sehr leicht
ihre Zusammenfiigung aus ungemein feinen und dunklen Nadeln.

Nach allen kiinstlichen Verdauungsversuchen mit dem Pan-
kreas war es immer moglich, falls sich ein Koérper in der ange-
gebenen Weise und in den geschilderten Formen ausschied, den-
selben als Tyrosin durch die Piria’sche und die Hoffmann’-
sche Reaction zu erkennen. Desshalb zweifle ich auch nicht, dass
die von Bernard in sogenanntem zerselzten Pankreassekrete beob-
achteten Nadelgarben sowobl, ebenso wie die von Virchow auf der
Oberfliche des Pankreas menschlicher Leichen als fest haftender
Beschlag aufgefundenen Krystallisationen so wie endlich auch die
so oft beobachteten Tyrosinkrystalle an all den Orten, wohin
_iberhaupt Pankreassekret dringen kann, wirklich Tyrosin seien.
Die Bernard’schen Krystalle habe ich selbst oft gesehen; einige
Tropfen Pankreassekret nur kurze Zeit der Selbstverdauung bei
40 —45° C. iiberlassen pflegen auf dem Objectiriger verdunstet,
alshald diese Krystallisationen zu zeigen. Radziejewski hat je-
doch gezeigt, dass das Tyrosin im frischen Pankreas so wenig vor-
kommt, wie in dem unzersetzten Sekrete, es ist also auch hier
erst ein nachtriigliches Produkt, hervorgegangen ohne Zweifel aus
der Zersetzung, welche die Eiweissstoffe im Drilsengewebe, wie im
fertigen Sekrete unter der Wirkung des vorhandenen Fermentes
durch eine wahre Selbstverdauung erleiden. Um eine ungefiihre
Vorstellung zn gewinnen von der Menge des Tyrosins, welche sich
aus den in der Driise enthaltenen Eiweissstoffen bilden kann, schien
es nothwendig einige vergleichende Versuche anzustellen.

Ich todtete einen Hund durch Verbluten, préparirte schunell
das Pankreas, wog es und zerrieb es sogleich in einem eisernen
auf 100° C. geheizten Morser mit heissem Sande unter allmih-
lichem Zugiessen von siedendem Wasser, Hierauf wurde die al-
. kalische Masse 1 Stunde gekocht, mit Essigsiiure zur Fillung des
Eiweisses gesiuert, colirt, gepresst, durch Papier filtrirt und das
klare Filtrat ganz in derselben Weise behandelt und untersucht, wie
es vorhin fiir die Verdauungslosung angegeben wurde. Pepton fand
sich in dem Decoct nur in Spuren, Tyrosin gar nicht, Leucin deut-
lich aber doch in so geringer Menge, dass Isolirung und Reinigung
zur Wigung nicht rathsam schien. Das verwendeie Pankreas wog
47 Grms. Ein anderes Pankreas von 53 Grms. wurde fein zer-
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schnitten 3 Stunden, wit 1 Litre Wasser der Selbstverdauung iiber-
lassen, und mit dem Infuse in gleicher Weise verfahren, wie it
dem Decocte. Es fand sich darin eine nicht unerhebliche Menge
von Pepton, Tyrosin gerade so viel, dass es auf einem Filter ge-
sammelt und durch die Piria’sche, wie die Hoffmann’sche
Probe erkannt werden konnte. Leucin trat in grosserer Menge
auf. In einem dritlen durch 10stiindige Selbsiverdauung der Driise
bereiteten Infuse war kaum Pepton nachzuweisen, gar kein Tyro-
sin, Leucin dagegen in ziemlicher Menge. Diese Veusuche, zu
welchen ebenfalls nur Driisen’ von Hunden verwendet wurden,
welche vor 18 und vor 6 Stunden reichlich gefressen hatien, be-
stitigen also Radziejewski’s Erfahrungen vollstindig, sie zeigen,
dass die Driise im Leben kein Tyrosin, kaum Peplon und anch
nur wenig Leucin enthilt, dass aber in der Brutwirme diese Stoffe
auf Kosten ihrer Gewebsstoffe entstehen.

Ich muss desshalb Radziejewski in seinen Zweifeln gegen
die Bestimmungen von Scherer und von Witte, nach welchen
das Pankreas 7 pCt. seines Trockengewichts Leucin enthalten soll,
beistimmen, da eine so colossale Quantitit nur durch Selbstver-
dauung entstanden sein konnte, welche das Witte sche Verfahren
gewiss nicht ausscliloss. -

Man kann natiirlich nicht daran denken,- die ungeheuren Ty-
rosinmengen, welche sich nach einer Fibrinverdauung in der vom
Pepton getrennten LOsung finden, aus dem Pankreaseiweiss, oder
aus einer besonderen tyrosingebenden Substanz der Driise herzu-
leiten, denn das Tyrosin wog beinahe so viel, wie die ganze
Trockensubstanz des verwendeten Pankreas. Somit wire denn also
festgestellt, dass das Tyrosin eines der Verdauungsprodukte des
Eiweisses ist. .

Das Leucin, welches aus der Tyrosinmutterlauge erhalten
wurde, schied sich immer in schdnen aus Plittchen gebildeten Ku-
geln aus, und es war leicht dieselben durch Umkrystallisiren aus
Wasser, endlich aus heissemr Alkohol als schineeweisses lockeres
Pulver zu bekommen. Die sehr leichte Masse schwamm auf Was-
ser und benetzte sich damit schwer, war beim Kochen mit Wasser
geruchlos, entwickelte aber auf Zusatz von Bleisuperoxyd unter
schwacher Ammoniakeniwickelung und heftigem Schdumen von
entweichender Kohlensiure den unangenehmen Geruch nach Bu-



153

tyraldehyd. Eine Probe in schmelzendes Kali eingetragen bildete
unter Wasserstoff- und Ammoniak-Entwickelung erst gelbe olige
Tropfen, und als die erkaltete Masse mit verdiinnter Schwefelsiiure
erwirmt wurde, entwickelte sie den penetranten Geruch nach Va-
leriansiure. Mit etwas Kali und ibermangansaurem Kali ohne Er-
wirmen hingestellt, trat zuerst Geruch nach Valeriansiure auf,
dann ein starker Geruch nach Blausduare. Im Filtrate der Flussig-
keit konnte leicht Oxalsdure nachgewiesen werden. ~ Endlich subli-
mirte das Leucin im trocknen’Rehrchen erhitzt in der charakteri-
stischen Weise, so dass keine Zweifel iiber die Identitdt mit demn
sonstwie gewonnenen Leucin bestehen konnten. Eine Reinigung-
durch Auflosen in Bleizucker und Fédllung von Leucinblet mit NH,
war bei der schion erzielten vollkommenen Reinheit nicht erforder-
lich. Ieh habe den Versuch mit einer Quantitit aber desshalb
nicht. unterlassen, weil die Krystalle des Leucinbleies ungemein
charakteristisch sind. Ein Kennzeichen fiir die Reinheit des Leu-
cins bildet iibrigens ausser der volligen Farblosigkeit noch der
Mangel jeglichen Geruches. Allem Leucin, das aus Nackenband,
aus Horpspiibnen, Eiweiss oder durch Pankreasverdauung entstan-
den, kurz jedem nicht synthetisch dargestellten Leucin haftet be-
kanntlich sehr hartniickig der Geruch nach Valeronitril an, der
immer erst nach wiederholter Remlgung schwindet.

Auch in der Loslichkeit in Wasser, in Weingeist, in der ge-
ringen Léslichkeit in kaltem absoluten Alkohol und in seiner Un-
1oslichkeit . in Aether stimmte der bei der Verdauung erhaltene
Korper vollkommen {iberein mit dem Leucin.

Dass das Leucin bei der Pankreasverdauung nur zum kleiu-
sten Theile aus der Driise stamwmen kann, zum grossten Theile
aus dem Fibrin entstanden sein miisse, geht aus der erhaltenen
Menge unmittelbar hervor, welche die des Trockengewichts -der
Driise um ‘das Doppelte tibersteigt. Die Thatsache scheint nicht
neu, sie -scheint schon bemerkt zu sein von Skrebitzki, dessen
Dissertation mir leider im Original nicht zuginglich ist. In Va-
lentin’s und in Huppert’s Referaten dariiber wird erwihnt, dass
Skrebitzki bei Verdauungsversuchen mit dem Paukreasinfuse viel
Leucin gefunden habe, woraus er den Schluss ziehe, dass das.
Pankreas nicht verdaue, sondern nur Fiulniss bewirke, eine Auf-
fassung, auf die ich noch genauer eingehen werde.
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Noch eines Produkies der Eiweissverdauung durch das Pan-
kreas will ich hier nur kurz gedenken, nimlich des Korpers, wel-
cher durch Chlor in violetten Flocken gefillt wird. Derselbe ist
im frischen Pankreassekrete bekanntlich nicht enthalten, er fehlt
auch in dem frisch bereiteten Decocte der Driise. Dagegen findet
er sich in dem Sekrete des der Selbstverdauung unterworfenen und
in allen warm bereiteten Infusen. Man braucht nur die Chlorre-
action einer Probe des Infuses zu vergleichen mit einer anderen,
welehe viel Fibrin verdaut hat, um sich unmittelbar zu iiberzen-
gen, dass der violette Korper in viel betrichilicherer Menge in der
letzteren entsteht. Wie schon Bernard richlig angibt, geht der
Kérper in die alkoholischen Extracte iiber, er findet sich desshalb
auch in der vom Pepton befreiten Losung nach dem Auskrystalli-
siren des Tyrosins und Leucins noch vor. Genauere Mittheilungen
tiber diesen Korper muss ich einer spileren Gelegenheit vorbe-
halten.

Unleugbar hat die Zersetzung des Fibrins durch den Pan-
kreassaft viel Aehnlichkeit mit bereits bekaunten kiinstlich erziel-
ten Zerspaltungen des Eiweisses: ich meine mit den Zersetzungen
durch schmelzendes Kali, durch Kochen mit Schwefelsiure, und
durch sogenannte Fiulniss. Es ist daher an der Zeit und nach
unseren neuen Erfabrungen nunmehr doppelt geboten der Frage,
ob eine wirkliche Pankreasverdauung, die iiber die Schicksale der
Eiweissstoffe im Diinndarm entscheidet, existirt, oder ob wir nur
durch ganz beildufige Fiulnisserscheinungen getiuscht werden, ni-
her auf den Leib zu gehen. -

An Andeutungen, dass die Eiweissstoffe wirklich schon im
Diinndarme zersetzt, zerstort, nicht nur in diffusibele Modificationen
fibergefiihrt werden, fehlt es nicht, aber man hat die beiden wich-
tigsten Produkte der Zersetzung das Tyrosin und -das Leucin,
wenn sie im Darmechymus gefunden wurden, fiir Bestandiheile des
Pankreassekretes gehalten. Diess sind sie zum Theil auch gewiss,
man darf aber nicht iibersehen, dass das Tyrosin wenigstens auch
dann noch zu den im Darme gebildeten Zersetzungsprodukien des
Bauchspeicheleiweisses zihlt, und dass wenig darauf ankommt, ob
das zersetzte Eiweiss der Nabrung oder dem in den Darm wieder
secernirten entstammt. Hinsichtlich des Leucins dagegen kann,
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so lange Wigungen fehlen, geltend gemacht werden, dass es ein
Produkt der Bauchspeicheldriise sei, da ihr Sekret nachwemllch
noch von der Selbstverdauvung leucinhaltig ist.

Kolliker und H. Miiller erhielten Krystalle, die sie fiir
Leucin und Tyrosin hielten, und die es auch wahrscheinlich wa-
ren, aus dem Diinndarminhalte bei 3 Katzen, 3 Hunden, 3 Meer-
schweinchen und 2 Menschen, in 3 Fillen bei niichternem Zu-
stande (Mensch, Hund, Katze) dagegen keine Spur und ebenso-
wenig im Kaninchendarme. Im unteren Jejunum und im Dick~
darme gelang ihnen die Auffindung nicht, dagegen zweimal im
Magen, nimlich beim Menschen, und bei einer Katze, deren Ma-
gen jedoch- gallige Duodenalfliissigkeit enthielt. In den fliissigen
Stithlen bei Cholera nostras fand Levier Leucin, einmal auch
Tyrosin, er vermisste die Korper jedoch in diinnflilssigen Auslee-
rungen anderer Patienten.

Um zu sehen, ob im Diinndarme dieselbe Zersetzung der Ei-
weissstoffe slattfinde, wie ich sie kiinstlich mittelst des Pankreas
erzielt hatte, versuchte ich eine Fibrinverdauung im Darme des
lebenden Thieres unter moglichstem Ausschluss anderer Verdauungs-
sifte als des Pankreassekretes. Da sich meine Erfahrungen vor-
zugsweise auf das Fibrin erstreckten, so wollte ich von diesen
nicht abgehen und ich bereitete mir desshalb zuniichst einen fei-
nen Fibrinschlamm, indem ich das gekochie Fibrin an der Sonne
dorrte, in einem Stahlmérser in feines Pulver verwandelte, und
durch 24stiindiges Stehen mit eiskaltem Wasser wieder moglichst
zur Quellung brachte. Einem 7 Kilo wiegenden Hunde, der vor
18 und vor 6 Stunden reichlich Fleisch gefressen hatte, erdffneie
ich hierauf die Bauchhihle dicht unterhalb des Nabels, zog eine
Diinndarmschlinge hervor und unterband diese mit einem starken
Faden. Dann wurde das Duodenum aus einem Einschnitt uuter
der letzten rechten Rippe hervorgezogen, zwischen dem Ductus
choledochus und dem unteren starken Ausfithrungsgange des Pan-
kreas unterbunden, eine weite Caniile nach dem Jejunum gerichtet
eingebunden, und nun Wasser von 40° C. eingespritzt. In dem
durch die Injection gespannien Theile der unteren Darmschlinge
wurde hierauf ein Rohr befestigt, und nun so lange Wasser in’s
Duodenum gespritzt, bis es rein und ungefirbt aus der Rohre ab-
lief. Der Darm war jetzt frei von Chymus und von Galle. -An
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Stelle der Rohre wurde nun eine neue Unterbindung angelegt,
20 Grms. des Fibrinpulvers in 180 Cem. warmen Wassers aufge-
schwemmt von oben eingefillt, ‘dicht iiber dem Pankreasgange
wieder unterbunden und die Bauchhohle geschlossen. Nach 4 Stun-
den, wihrend welcher das Fibrin im Darme nur der Wirkung des
Pankreassaftes und des Darmsaftes ausgesetzt sein konnte, wurde
das Thier durch Verbluten getddtet, und das Darmsliick, welches
eine Linge von 4 Fuss halte, ausgeschnitien. Dasselbe war nur
missig geftillt, enthielt noch einen ziemlich bedeutenden Rest
ariitzig aussehender dunkler Masse von dem gewohnlichen eigen-
thiimlichen Gerache des Dinndarmchymus, und stark alkalischer
Reaciion. Vibrionen oder sonstige uniedere Organismen waren bei
genauer Musterung mit dem Mikroskope nicht zu entdecken. Au-
genscheinlich war viel Fliissigkeit bereits resorbirt. Ein kleiner
Theil der Masse erst durch Leinen, dann durch Papier filtrirt, lie-
ferte eine etwas opalisirende Losung, aus welcher Essigsiure etwas
Kalialbuminat filite. Im zweiten albuminatfreien Filtrate war etwas
gewohnliches Albumin enthalten, das durch Kochen, Salpetersdure
ete. ausfiel; in dem dritten auch hiervon befreiten Filtrate ent-
stand nach dem Concentriren auf dem Wasserbade mil Alkohol
ein Niederschlag von Pepton, wihrend die alkoholische Losung
nach dem Abdampfen mikroskopisch erkennbare Krystalle von
Leucin und Tyrosin lieferte. Diese in Wasser gelosi gaben sehr
schin die Hoffmann’sche Tyrosinreaction. Ein kleiner Theil des
ungelosten Fibrins wurde durch Decantiren mit grossen Mengen
kalten Wassers gewaschen. HC! von 0,1 pCt. bildete daraus so-
fort Syntonin, kohlensaures Natron Natronalbuminat, und nach
dem Verreiben miit 10procentiger Kochsalzlosung wurde ein Fil-
trat erhalten, das in der Hitze . und mit Salpetersiure als eiweiss-
haltig erkannt wurde. Im Diinndarme wird demnach unter aus-
schliesslicher Einwirkung des Pankreas- und des Darmsaftes das
gekochte Fibrin noch vor der Losung und Verdauung in einen fiir
die genannten Mittel leicht 16slichen Korper umgewandelt.

Da der Chymus auch durch Leinen schwer filirirte, so wurde
ein anderes Verfahren nothwendig. Die Masse wurde mit Eis-
wasser stark verdiinnt und geriibrt, 12 Stunden zum Absetzen des
ungeldsten in der Kiilte stehen gelassen, abgegossen, der Rest in
dichtes Leinen geschlagen, abgepresst, die Fliissigkeit mit Essig-
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siure versetzt bis zur vollkommenen Fillung des Kalialbuminats,
worauf die Losung schnell und wasserklar dureh Papier filtrirte.
Dann wurde zum Sieden erhitzt, vom geringen Eiweisscoagulate
wieder filtrirt, und die so erhaltene Liosung behandelt, wie es oben
fiir die Verdauungsfliissigkeit angegeben.. Ich erhielt auf diese
Weise ein freilich geringes Quantum Pepton, das genau die ange-
fithrten Reactionen des Pankreaspeptons gab, nur mit dem Unter-
schiede, dass Essigsiure im Ueberschusse darin eine leichte Trii-
bung bewirkte. Zur Anstellung der Probe mit Ferroeyankalium
mussten diese desshalb erst durch ein Filter entfernt werden.
Aus der alkoholischen Losung gewann ich 0,3 Grms reines Tyro-
sin, und etwa die gleiche Menge Leucin. Die letzte Mutterlauge
schied mit Chlorwasser dicke dunkelviolette Flocken aus. TDie
erhaltene Menge des Tyrosin ist nun offenbar viel zu bedeutend,
um als Produkte aus dem Pankreassafte, der wiihrend des 4stiin-
digen Versuches in den Darm fliessen konnte, aufgefasst werden
zu konnen. Wenn wir ndmlich als Basis fiir die Rechnung Cor-
visart’s Angaben folgen, und damit absichtlich die héchsten Zah-
len, die bisher fiir die Pankreasabsonderung gegeben, wihlen, so
wird diess sogleich in die Augen fallen. Corvisart erhielt von
einem 10 Kilo schweren Hunde in 21 Stunden (von der 6ten
Stunde nach der Fiitterung gerechnet) 45 Grms. Saft. Uebertriigt
man dieses Verhiltniss auf unseren Hund von 7 Kilo zugleich mit
der Annahme, dass wihrend der 4stiindigen Versuchsdauer der
Saft gleichmissig floss, so ergossen sich 50,4 Grms. Pankreas-
sekret auf das eingeftihrte Fibrin. Nehmen wir an, der Saft habe
10 pCt. fester Bestandtheile enthalten, und diese bestiinden fast
ganz aus Eiweiss, was natlirlich, wenn auch absichtlich *zu hoch
berechnet ist, so konnte dieses Eiweiss == 5 Grms. nach den bei
der kiinstlichen Verdauung gefundenen Verhiltnissen (3,86 Tyro-
sin auf 100 Th. Eiweiss) nur 0,19 Tyrosin geliefert haben. Ge-
funden wurden aber um } mehr.

So wire denn dargethan, dass bei der Verdauung im Diinn-
darme des Lebenden aus dem Eiweisse dieselben Zersetzungspro-
dukte entstehen, wie bei der kiinstlichen Pankreasverdauung. Da-
bei bleibt eine etwaige Mitwirkung des Succus entericus vor der
Hand unerbrtert. Wir wissen zwar aus Thiry’s Versuchen, dass
dieser Saft beim Hunde kein gekochtes Fibrin auflost, was ich
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bestiitigt fand, allein es ist sehr wahrscheinlich, dass er sich an
der Verdauung des durch den Pankreassaft nur umgewandelten noch
nicht gelosten Fibrins wesentlich mit betheiligt.

Auffallend kann in unserem Befunde der geringe Gehalt an
Pepton und an Leucin sein, welche keineswegs der Menge des ent-
schwundenen Fibrins entsprachen. Da der vorher prall gespannte
Darm indess nach Erdffnung der Bauchhohle ziemlich sechlaff ge-
funden wurde, trotz unzweifelhaft stattgefundenen Zufliessens von
Verdauungssiiften, so ist fiir das Pepton wenigstens mit Gewissheit
zn schliessen, dass es zum grdssten Theile resorbirt worden.

Der Versuch, den wir soeben erdrterien, entscheidet iiber die
Frage ob Fiulniss oder nicht bei den geliufigen unklaren Defini-
tionen des Fiulnissprozesses natiirlich nicht, er lehrt aber, dass
im lebenden Darme derselbe Prozess, den wir kiinstlich herzu-
stellen im Stande sind, ebenfalls auftritt, und darauf kommt es
im physiologisehen Sinne allein an. Ich wiirde darum nicht wei-
ter auf dieses heiklige Gebiet eingehen, wenn der Schritt nicht
fiir ein griindlicheres Studium der Diinndarmverdauung ganz un-
vermeidlich wire.

Die kurze Geschichte der Pankreasverdauung lehrt vielleicht
am besten, wie viele differente Dinge bis jetzt zu den Fiulniss-
erscheinungen gerechnet worden. Die Einen erkliren eiwas, das
schlecht riecht ohne Weiteres fiir gefault, Andere, wie Skrebitzki,
sind so consequent, auch da Fiulniss anzunehmen, wo nur ein
einziger selbst geruchloser Korper wie das Leucin auftritt, wenn
derselbe nur iiberhaupt mal als Produkt irgend welches Fiulniss-
prozessés erkarnt worden. Niemand aber hat bisher die weitere
Conseguenz gehabt, die Vorgidnge im Dickdarme, die wahrlich keine
lieblichen Gertiche enlwickeln, fiir simple Fidulniss auszugeben,
um damit alle nachahmenden Versuche iiber Darmverdauung von
vornherein abzufertigen. Wer die Pankreasverdauung fir Faulniss
hiilt, und dann verwirft, hiiite gewiss zwingende Griinde dazu.

Es thut dringend Noth hinsichtlich der Fdulnissprozesse eine
Sonderung der Begriffe vorzunehmen, und um vorliufig einige Ord-
nung in die Frage zu bringen, scheint es zweckmiissig der Auf-
fassung Pasteur’s zu folgen. T[iulniss heisst hiernach nur die-
jenige Eiweisszersetzung, welche durch den Stoffwechsel niederer
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Organismen bedingt wird, wihrend jede andere Zersetzung, gleich-
viel ob unter Bildung riechender Stoffe oder nicht, von der Defini-
tion ausgeschlossen bleibt. Ich verkenne nicht das mystische
Dunkel, welches diese Auffassong in unklaren Képfen anrichten
kann, und will hier gleich hervorheben, dass die Tdentitit zweier
eiweisszerlegender Prozesse vollkommen sein kann, von denen der
eine nur durch eine Oxydation, durch ein chemisches Ferment,
wie das Pepsin oder das Pankreatin, der andere durch einen le-
benden Vibrio in’s Werk gesetzt wird. Allein bei unseren Ver-
suchen handelt es sich nicht hierum. ‘Vibrionen mdgen immerhin
in ihren winzigen Leibern mit dem Eiweisse dasselbe vornehmen,
was wir im Kérper des Sdugethieres geschehen sehen, oder was
wir mit den einzelnen aus diesen genommenen Stoffen in unseren
Apparaten erzielen konnen, wir wollen bei unseren kiinstlichen
Verdanungsversuchen nur eben so sicher sein, dass kein Vibrio
das Eiweiss fresse, verdane und wieder secernire, wie dass kein
grisseres Thier liber den Briitofen herfalle und fiir das Verzehrte
seine Sekrete darin zurticklasse.

Da man bei Verdauungsversuchen aber auch wissen will, ob
alle beobachteten Veriinderungen von den angewendeten Fermenten
bewirkt werden, so bleibt selbst bei Ausschluss der Organismen
stets noch die Wirkung der Wirme, des Wassers, des almosphi-
rischen Sauerstoffs besonderer Priifung vorbehalten, um so mehr,
weil wir durch Helmholtz’s Versnche wissen, dass gekochte Ei-
weissstoffe in Bertihrung mit Luft und Wasser ohne alle Mitbe-
theiligung organisirter Wesen, wenn auch langsam, der Zersetzung
verfallen.

Bei den bisher aufgefithrten Pankreasverdauungen fand ich es
leicht, wirkliche Fiulniss auszuschliessen, und Parallelversuche mit
unwirksamen Driisen schlecht gendihrter Hunde, sowie solche mit
vorher gekochtem Pankreas, welches kein wirksames Ferment
mehr enthiilt, schlossen jeden Verdacht, dass das Pepton, das
Tyrosin oder das Leucin durch Vibrionen, durch das Erwirmen
mit Wasser, -durch den Zutritt des atmosphirischen Sauerstoffs,
erzeugt seien, desshalb vollkommen aus, weil die Abwesenheit
organisirter Fermente durch das Mikroskop leicht zu constatiren
war, und weil keiner der anderen Umstinde fiir sich oder im Ver-
eine mit den ibrigen wihrend der in Beiracht kommenden Zeit
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anch nur eine merkliche Losung des Fibrins erzeugte. Anders lag
die Sache bei den Beobachtungen, zii welchen ich-mich jetzt wende.

Im Anschlusse an die natiirlichen Verhiltnisse der Darmver-
dauung war die wechselnde Reaction des Chymus zn beriicksich-
tigen, ferner die Zeit, welche nachweislich Eiweissstoffe his zum
Uebergange in den Dickdarm verweilen, endlich der Umstand, dass
schon fertige Peptone aus dem Magen in die Wirkungssphire des
Pankreas gerathen.

Meissner leugnet bekanntlich die Pankreasverdauung fiir
alkalische, wie fiir neutrale Losungen und verweist somit die
Thiitigkeit der Bauchspeicheldriise auf die Mitwirkung des sauren
Magensaftes oder der im Diinndarme moglichen Shuerungen durch
die Milchsiure oder der vom Pankreassecrete aus Neutralfetten
der Nahrung abgespaltenen freien Fettsiuren. Da das Pankreas-
secret stark alkalisch reagirt, so wiirde nach ihm ohne Magensaft
im Diinndarme kein Eiweiss verdaut werden konnen, ja jede
weitere Diinndarmverdauung wiirde bald aufhéren, weil verschie-
dene Secrete, wie die Galle, der Darmsaft, fortwihrend fiir Ab-
stumpfung der vom Magen kommenden oder der im Diinndarme
neu erzeugten Siuren sorgen. Durch Zufall glaube ich den Schliis-
sel gefunden zu haben fiir die Meissner’sche Angabe, die so
jeicht direct zu widerlegen ist. Zuniichst beschrinkt Meissner
selbst seine Behauptung, indem er angibt, dass das nur mit Wasser
bereitete Infus des Schweinspankreas saure Reaction habe, und
dass schon hiermit die Verdanung gelinge, und ferner darin, dass
er Skrebitzki gegeniiber besonders betont, es diirfe kein irgend
erheblicher Siuregrad angewendet werden, weun die Wirkung nicht
wieder vernichtet werden solle. Auch aus dem Versuche, welchen "
Meissner fiber Verdauung von Parapepton miitheilt, ersieht man
dasselbe, da ausdriicklich angegeben wird, die Siéure babe nicht
geniigt, den Eiweissstoff aufzuldsen.

Das Pankreas des Schweines, dessen sich Meissner bediente,
ist durch keine noch so sorgfiltige Priiparation meehanisch von
Fett zu befreien, das Infus reagirt darum immer sauer, denn das
eine der Pankreasfermente spaltet daraus freie Fettsiure ab. Beim
Hunde gelingt die Ausschilung der Driise aus dem Mesenlerialfett
sehr vollkommen, das Infus reagirt darum immer alkaliseh, wenn
auch, wie sich an der Seifenbildung wihrend der Bereilung leicht
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zeigen lisst, das in den Driisenzellen enthaltene spirliche Feit der
nimlichen Verinderung unterliegt. Ein genau neutralisirtes Infus
aus dem Hundepankreas wirkt nun ebenso verdauend, wie das mit
der natiirlichen alkalischen Reaction, ferner wirkt es verdauend
auch wenn man es mit Soda scharf alkalisirt, endlich auch bei
schwach saurer Reaction. Versuche dieser Art fallen ganz unzwei-
deuatig aus, wenu wman mit je 2 Proben arbeilet, von denen die
eine vorher zur Vernichtung der Fermente zum Sieden erhitzt
wird. Auch habe ich es nicht unterlassen, die Proben nach ge--
schehener Losung des gekochten Fibrins bei saurer Reaction auf-
zukochen, und die von etwa coagulirtem Eiweisse abfiltrirten Fil-
trate auf Pepton zu priifen, einfach durch die sog. Xanthoprotein-
siurereaction. So sehr man auf der einen Seile den Sodazusatz
steigern kann ohne die Wirkung aufzuheben, so wenig gilt diess
fir den S#urezusailz, ja ich glaube, in Uebereinstimmung mit Da-
nilewsky annehmen zu konnen, dass freie Sdure (HCl) iiberhaupt
die Pankreasverdauung absolut hemmt. Man kann nicht sagen, wie-
viel Sidure dazu gehdre, denn die Menge der eingefiihrten Fibrin-
flocken ist nicht obhune Einfluss darauf, man kann aber bestimmen,
dass ein S#daregrad, welcher das Fibrin zum Quellen bringt, und
dieser braucht auch fiir gekochtes Fibrin bei 45° C. nur ein mini-
maler zu sein, die Hemmung sichert. Dabei wird das Ferment des
Infuses nicht zerstorl, denn die Verdauung beginnt, wenn die Siure
neutralisirt wird. Versuche mit reinem Pankreatin und geléstien
Eiweissstoffen werden die Frage endgiillig entscheiden, -es geniigt
fiir jetzt beweisen zu konnen, dass der Magensaft im umgekehrten
Sinne, als in dem durch Meissner zu schliessenden, ein Regu-
lator fiir die Pankreatische Diinndarmverdauung ist.

Meissner’s Angabe rithrt hochst wahrscheinlich daher, dass
er mit sog. unwirksamen Driisen gearbeitet. So- seltsam diess
scheinen mag, ich glaube, die folgenden Versuche werden es be-
legen. Die sog. Ladung des Pankreas mit Eiweiss-verdauendem
Fermente soll nach Schiff’s und Corvisart’s Mittheilungen aus-
bleiben im Hungerzustande, und ich selbst weiss aus vielfiltiger
Erfahrung, dass man nur dann sicher auf eine wirksame Driise
rechnen kann, wenn man die Hunde am Abend vor der Entnahme
des Organs und noch einmal etwa 6 Stunden vorher reichlich
filttert. Nicht so leicht vermochte ich tiber eine unwirksame

Avchiv f. pathol. Anat. Bd. XXXIX. Ufi, 1. i1
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Driise zu verfiigen, denn es ist mir vorgekommen, dass ein Hund,
den ich 6 Tage hungern und dursten gelassen, und dessen Magen
und Darmkanal ganz leer gefunden wurde, eine in alkalischer In-
fusion vortrefflich wirkende Driise lieferte. Hier bleibt also noch
Manches aufzukliren, da die vorhandenen Versuche iiber Pankreas-
ladung augenscheinlich nicht den ersten Anforderungen geniigen.
Schiff’s Beobachtung hingegen, dass ein ungeladenes Pankreas
leicht Husserlich erkennbar sei, habe ich oft bestitigt gefunden.
Solche Driisen enthalten, wenigstens beim Hunde, so durchsichtige
Zellen, dass man das ganze Organ gradezu als transparent be-
zeichnen muss. Ich babe sie immer nur gelegentlich erhalten,
meist von lidngere Zeit schlecht gehaltenen oder durch Vivisectionen
heruntergekommenen Thieren. Nicht die Injectionsrithe bezeichnet
also im lebenden Thiere die geladene Driise, sondern die Undurch-
sichtigkeit; kommt die Capillarinjection und das helirothe Venen-
blut hinzu, so weiss man, dass die geladene Driise auch in der
Sceretion begriffen ist.

Die durchsichtigen Driisen enthalten nun das Pankreatin nicht,
aber sie miissen eine Substanz enthaiten, aus welcher sich dieses
Ferment bilden kann. Genau neutrale oder schwach alkalische
Infuse derselben sind ganz unwirksam, sie sind es besonders, in
welchen sich Vibrionen mit Vorliebe einnisten, so dass nach tage-
langem Erwirmen das Fibrin darin endlich, ohne wesentliche Lo-
sung iibrigens, in eine stinkende schwarze Masse iibergeht.

Behandelt man dagegen ein solches Infus einige Stunden in
der Wiirme unter leichtem Ansiuern, so wird es wirksam, und
bleibt es dann auch, wenn man hinterher wieder neutralisirt oder
sogar Uberschiissige Soda zufiigt. Ich habe besonders mit einer
recht durchsichtigen Driise, die ich in zwei Hilften theilte, den
Versuch recht entscheidend ausfithren kdnnen, indem ich die eine
mit Fibrin gemischt 6 Stunden erwiirmte ohne Zusatz (No. 1), die
andere nur mit Sdure 2 Stunden digerirte, dann in zwei neue
Hilften theilte, wovon ich eine alkalisirte (No.3). No.1 verdaute
nicht, No.2 auch nicht, No. 3 hingegen in den 3 folgenden Stun-
den. No. 2, bis zur eben noch bemerkbaren sauren Reaction mit
Soda abgestumpft, verdaute im Laufe des Abends noch viel Fibrin,
so dass ich eine ganz ansehnliche Ausbeute von Tyrosin gewanu.
Nach 19 Stunden war die Mischung in No.1 stark gefavlt, an-
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scheinend aber nur wenig Fibrin gelost. Ueber das Schweinspan-
kreas, mit welchem Meissner gearbeitet, habe ich nur wenig Er-
fahrungen, die Wahrscheinlichkeit meiner Vermuthungen gegen
seine Versuche aber ist kaum zu bezweifeln. Fiir das Pankreas-
secret des Schweines ein ginzlich anderes Verhalten, wie fiir das
des Hundes anzunehmen, finde ich keine Veranlassung, weil Meiss-
ner wohl von seiner Wirksamkeit in saurer Losung spricht, aber
nirgends ausdriicklich erwihnt, dass es ohne Sdurezusatz unwirk-
sam gewesen. Nach meinen Beobachtungen muss es scheinen, als
ob die unwirksame Driise eine Substanz enthalte, welche erst bei
Digestion mit Siuren zerfalle unter Abspaltung des Fermentes.

Einmal im Reinen mit den Bedingungen, welche die Losung
erfillen muss, damit sie die Wirkung des Pankreastermentes unter-
stiitze, wollte ich zuniichst den eiweissspaltenden Prozess. wihrend
einer lingeren Verdauungszeit verfolgen. Zuvor sei erwiihnt, dass
bei 4stiindiger schwach saurer Verdauung, nach mehreren approxi-
mativen Bestimmungen wohl die Auflosung des Fibrins und die
Peptonbildung gut von statten gehen, dass aber die Leucin- und
Tyrosinmengen etwas geringer ausfallen und besonders dass der
Verlust, der bei schwach alkalischer Verdauung in derselben Zeit
26 pCt. (an unbekannten Extractivsioffen) des in Verdauung ge-
gangenen Eiweisses betragen kann, viel geringer ist, also ent-
sprechend mehr Pepton noch vorgefunden wird.

Aus Thiry’s Analysen des Peptons wissen wir, dass dasselbe
die gleiche procentische Elementarzusammensetzung besitzt, wie
das unverdaute Eiweiss; wenig wahrscheinlich war es desshalb,
dass bei der Pankreasverdauung das Fibrin gespaiten werde in
Pepton einerseits und in Leucin, Tyrosin und. den iibrigen Rest
vorliufig unbekannter Stoffe andererseits. Vielmehr war zu er-
warten, dass nicht das anfingliche Fibrin, sondern das hieraus zu-
niichst entstandene Pepton unter dem weiteren Fermenteinflusse
zerfalle, und zwar in die pnicht mehr eiweissartigen Zersetzungs-
produkte. - Die folgenden Versuche werden diese Annahme bestlitigen.

400 Grms. Fibrin = 382 Grms. trockner Substanz wurden mit
einem Pankreas von 53 Grms. und 6 Litres Wasser unter so viel
SHurezusatz (HCl), dass grade deutliche Lakmusreaction eintrat,
und dass in der Masse eine deutliche Triibung von ausgefilltem
Pankreas-Albuminat stattfand, in Verdauung gegeben. Ich begann

11*
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den Versuch Abends spiit. Am anderen Morgen nach 11 Stunden
war die Masse, in der keine Fibrinflocken mehr zu sehen, neutral
und hatte einen eigenthiimlich faden, nicht fauligen Geruch. Ab-
wesenheit . von Organismen wurde mikroskopisch constativt. Im
Laufe des Tages setzte ich nun von Zeit zu Zeit so viel HCl zu,
dass die Reaction, die sich immer wieder #nderte und alkaliseh
zu werden drohte, leidlich gleichmissig sauer blieb. Am Abend,
nach vollen 24 Stunden wurde die Masse zum Sieden erhitzt und
fiir die Nacht in der Kilte conservirt. Wihrend des Siedens war
ein deutlicher unangenehmer Geruch nach fliichtigen Fettsiuren,
hesonders nach Bultersiure und Valeriansiure bemerkbar; in der
letzten, kurz zuvor untersuchten Probe fehlte aber jede Spur nie-
derer Organismen. Beim erneuerten Aufkochen am anderen Morgen
schied sich auch nach Essigsiurezusatz kein eigentliches flockiges
Coagulum ab, die Fliissigkeit blieb nur triibe von einer lehmartigen
Substanz, welche durch Leinen unvollkommen zuriickgehalten, durch
Papierfilter entfernt wurde. Da sie die Filterporen bald verstopfte,
so konnte die Filtration nur mittelst vieler Filter bewerkstelligt
werden. Die Substanz entzog sich desshalb auch der Wiigung.
Beim Auskochen der Filter, was ich der vollstindigen Sammlung
des Peptons wegen fiir gerathen hielt, schmolz ‘die Substanz zu
einer harzigen Masse, die nach dem Erkalten erstarrte. Sie war
also jedenfalls kein Eiweissstoff. Aus der hiervon befreiten Lo-
sung erhielt ich 97,5 Grms. Pepton, 2,53 Grms. Tyrosin, und
18,94 Grms. Leucin, ferner den durch Chlor violett werdenden
Kérper und einen syruptsen Rest, der noch Spuren von Leucin
und Pepton enthielt. Das Pepton verhielt sich genau wie alles
Pankreasfibrinpepton, dessen Reacticnen schon ausfithrlich ertriert
warden. Bei dem Trockengewichte des Pankreas von 14,6 Grms.
waren also circa 396,6 Grms. Eiweissstoffe in Verdauung gegangen.

Demnach: Pepton = 24,6 pCt
Tyrosin = 0,63 -
Leucin = 4,77 -
Rest unbekannter Stoffe, unter
diesen ein unloslicher = 60,10 -
100,00

Das gibt ein Bild von der tiefgreifenden Zersetzung des Fibrins
durch das Pankreas, denn nicht nur schwinden darnach mehr als
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4 des Eiweisses, sondern auch das Tyrosin und das Leucin unter-
liegen noch weiterer Zersetzung, wie der Vergleich mit uunserem
ersten Versuche zeigt. Statt ihrer erscheinen fliichtige Fettsiiuren
und andere noch zu entwirrende Reihen von Zersetzungsprodukten.
Die Abnahme der sauren Reaction wihrend der Verdauung zeigt
iberdiess deutlich, wo ein Theil des Stickstoffes bleibt, der offen-
bar in basischen Korpern zu suchen ist.

Eine 24stiindige Verdauung mag fiir die natiirlichen physio-
logischen Verhiltnisse zu lange erscheinen, ich habe desshdlb noch
einen Versuch mit 10stiindiger Digestion angestelll und zwar unter
Sodazusatz.

382 Grms. trockenes Fibrin, dazu 16,2 Grms. trockenes Pan-
kreas wurden mit 6 Litres Wasser und 9 Grms. trockener Soda
erwirmt. Die Auflésung begann hier ziemlich spit, erst in der
vierten Stunde, dann begann die Masse entschieden zu stinken, und
sich dunkel zu firben.” Der Geruch erinnerte lebhaft an Fices, be-
sonders an solche von Hunden mit Gallenfisteln, davon gerade ein
Vergleichsexemplar zur Verfligung war. Niedere Organismen wa-
ren in der 10ten Stunde noch nicht zn entdecken. Die Fliissig-
keit war stark getriibt von einem dunklen harzigen Korper, der
das Fltriren sehr erschwerte. Als eine kleine Probe des Filtrats
mit negativem Resullate auf Albuminat und coagulabeles Eiweiss .
gepriift worden, wurde die ganze Masse zum Sieden erhitzt, wobei
sich ein fast unertréglicher Gestank nach Naphiylamin (oder Indol)
entwickelte, der Alles im Laboratorium verpestete. Beim Zusetzen
von Essigsdure wich der Geruch nicht, aber er wurde womiglich
noch unangenehmer, da sich™ entschieden der nach fliichtigen Fett-
siiuren beimischte. Mit Nichts konnen diese Geriiche besser ver-
glichen werden, als mit denen, welche sich beim Schmelzen von
trocknem Eiweiss mit Kalihydrat entwickeln, in denen auch schon
Liebig den Ficalgeruch erkannte. Dort wird der Geruch auch
erst ganz vernehmlich beim Kochen der Schmelzmasse mit Wasser
und dann- mit Siuren. Nach dem Erkalten der kiinstlichen Fical-
masse, wie man eine so bis nahe zum Ende gefilhrte Pankreas-
verdauung wohl nennen kann, gelang die Filtration, wenn auch
langsam. Das Filtrat war klar, aber briunlich. An Pepton ge-
wann ich daraus 32 Grms., Tyrosin 4,29 Grms., Leucin 15,82 Grms.
Die letzte nicht mehr von Pepton- und Leucinresten zu befreiende



166

syrupdse Losung wurde vom Chlorwasser nur missig gefirbt, da-
gegen schon rosaroth. von salpetriger Sdure und voriibergehend
durch Kochen mit Salpetersiure. Das Pepton musste mehrmals
gereinigt werden, weil etwas Tyrosin mwit ausgefillt worden, das
dann mit der Hauptmenge vereinigt und gewogen wurde. Unter-
schiede von dem gewdhnlichen Peptone zeigie auch das hier er-
haltene nicht. 100 Theile Eiweisssioffe liefern demnach bei 10stiin-
diger alkalischer Verdauung:

8,0 pGt. Pepton,

1,0 - Tyrosin,
3,8 - Leucin, ;
87,2 - unbekannter theils unloslicker Stoffe.

Hier wird also das FEiweiss nahezu ganz zersetzt und ich zweifle
nicht, dass es gelingen wird, schliesslich alles Eiweiss d. h. alles
Pepton so zu zerseizen, dass nur noch der unlosliche Ficalstoff und
die Extractivsioffe vorzufinden sein werden. Tyrosin und Leuein
nehmen cbenfalls immer weiter ab, so dass vom Eiweiss vermuthlich
bei ganz beendeter Verdauung Nichts iibrig bleibt, als fliichtige Fett-
siuren, einige organische Basen und die unlgsliche wahre Fécalmasse.

Eine Verdauung, wie die oben geschilderte liegt nun offen-
bar innerhalb der physiologischen Moglichkeit, ja sie diirfte wohl
dem eigentlich normalen Vorgange ganz vergleichbar sein, wenig-
stens in dem Falle, wo keine siurebildenden Stoffe wie Fette und
Amylaceen im Diinndarme den Magensaft bei der SHuerung und
der damit bedingten Hemmung der Pankreaswirkung unterstiitzen.

Erinnert ‘'man sich ferner, dass Kolliker und H. Miiller
den Inhalt des unteren Jejunums und des Dickdarms vergeblich
auf Leucin-Tyrosinkrystallisationen untersuchten, endlich des Um-
standes, dass Hunde mit Gallenfisteln bei eiweissreicher Nahrung
(Fibrin, coagulirtes Eiweiss, entrothetes Kalbfleisch) wie ich wie-
derholt beobachtete, immer noch ziemlich dunkien harzigen Koth
entleeren, der in seiner dunklen Thonfarbe sehr absticht gegen den
fast weissen Koth nach Stirke- und Fett-reicher Kost, und welcher
offenbar den unldslichen Ficalstoff, der kiinstlich zu erzeugen ist,
enthilt, so fillt die Aehnlichkeit unseres alkalischen Verdauungsver-
suches mit dem natiirlichen Vorgange noch mehr in die Augen.

Mit Riicksicht auf den stets zufliessenden Succus entericus,
der ja nach Thiry’s Entdeckung dem Darme reichliche Mengen
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alkalischer Flilssigkeit liefert, habe ich Verdauungsversuche unter
Zusatz von kohlensaurem Natron wiederholt angestellt, der einzige
indessen, den ich mit grosseren Fibrinmengen ohmne Siérung bis
zur zehnten Stunde durchzufiihren vermochte, war der eben ge-
nauer mitgetheilte. Wer iiber Fiulniss arbeiten will, kann keinen
giinstigeren Boden fiir die rapide Entwickelung zahlloser niederer
Organismen; haupisichlich der Vibrionen, finden, als stark alkali-
sirte Pankreasinfusionen. Was man in den Macerirtopfen der Ana-
tomien an Fiulniss verspiirt, gibt nur ein ganz schwaches Bild
der hier zu beobachtenden mephitischen Prozesse, und wo mal
dieses Unheil hereingebrochen ist, mag man sich so lange aller
Versuche {iber Pankreasverdauung begeben, bis alle Riume und
Gegenstinde des Laboratoriums auf das griindlichste desinficirt
sind. Meine Erfahrungen {iber die Verdauung in stark alkali-
schen Losungen sind darum fiir jeizt noch gering und ungeniigend
und ich kann nur anfithren, dass die an dem immer wachsenden
Peptonverluste kenntliche wahre Zersetzung der Eiweissstoffe
nach einmal geschehener Losung des Fibrins unter Sodazusatz in
allen Fillen entschieden rascher fortschreitet, als bei schwach al-
kalischer, neuiraler und besonders als bei schwach saurer Ver-
dauung. Beiliufig und im Anschlusse an die Bemerkung Ber-
nard’s, dass die fiir Tyrosin zu haltenden Nadelbiischel im Pan-
kreassekrete unter Zusatz von Soda bei dessen Selbstzersetzuug
reichlicher und eher auftreten, mag noch erwihnt werden, dass
das Tyrosin einmal aus einem alkalisirten Verdauungsgemisch, nach
dem Sieden und Wiederabkiihlen ohne jegliche weitere Proceduren
in ganz weissen Rinden und Wolken auskrystallisirte.

Auch eine dem urspriinglichen Zwecke durch Milliarden von
Vibrionen geraubte - Verdauungsmischung von 400 Grms. Fibrin
habe ich bis zum Ende untersucht, nachdem sie 24 Stunden in
der Wirme gestanden hatte. Ich fand darin nur wenige Gramme
Peplon ohne abweichendes Verhalten, eine betriichtliche Menge
Leuein, keine Spur Tyresin, und kennte in der letzten Muiterlauge
keine Fiarbung durch Chlorwasser hervorrufen. Dagegen trat ein
helles Rosaroth auf durch salpetrige Siure und durch Kochen mit
wenig Salpetersiiure. Vor der Hand muss ich es unentschieden
lassen, ob die Pankreasfermente oder die der Vibrionen, oder diese
selbst des Resultates zu beschuldigen sind.
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Nachdem ich mich immer wieder von den Schwierigkeiten
iiberzeugt hatte, die Verdauung durch lingere Zeit ohne Intercur-
renz der Vibrionen fortzufithren, wurde endlich dieser Weg ganz
aufgegeben, indem ich direkte Verdauungsversuche mit dem ferti-
gen Pankreaspepton anstellte. Das dazu benutzte Pepton war
durch wiederbolte Ausfillung soweit gereinigt, dass es im trock-
nen Zustande die Farbe des milchigen Bernsteins besass. Die
Hprozentige Losung hatte eine helle Weissweinfarbe.

44 Grms. trocknen Peptons mit 880 Cubce. Wasser und 17,5
Grms. Pankreas 6 Stunden bei dusserst schwach alkalischer Reac-
tion digerirt lieferten nicht ganz 6 Grms. unverdnderies Pepton,
eine betriichtliche Menge Leucin und 0,5 Grms. Tyrosin; die letzte
Mutterlauge - fiirbte sich mit Chlorwasser nur schwach violett. Ue-
brigens hatte die Masse, die vollig frei von Vibrionen und nur
getriibt war durch die schon erwihnten harzigen Ficalstoffe, ganz
den Geruch des Naphtylamins. Beim Erhitzen mit Phosphorsiure
war der Geruch nach fliichtigen Fettsiaren, nach Valeriansiure -
haupisichlich, unverkennbar. '

Ein anderer Versuch, den ich mit dem Magensaftpepton ge-
kochten Fibrins anstellte, ergab ein dhnliches Resultat. In beiden
Fillen zeigten die noch zu gewinnenden unzersetzten Reste des
Peptons alle Reactionen, weleche schon ausfiihrlich beim Pankreas-
pepton beschrieben wurden.

Da Aussicht vorhanden ist, das eiweissverdauende und zer-
setzende Ferment des Pankreas binnen Kurzem rein und in -grosser
Menge zu gewinnen, so habe ich hiermit die Versuche iber die
Wirkung des Infuses abgebrochen, in der Hoffnung genaue Stu-
dien iiber die Ge_schwindigkeit der Peptonzersetzung, iiber den
grossen Rest der bis heute unbekannten Extractivstoffe und iiber
die Zersetzungsprodukte des Leucins und Tyrosins bald nach bes-
seren Methoden wieder aufnehmen zu konnen.

Die vorstehenden Erfahrungen beweisen vor Allem, dass die
idltere Vorstellung iiber die Verdanung der Eiweissstoffe unhaltbar
geworden. Die Eiweissstoffe werden von den Verdauungssekreten
nicht allein wie wir bisher glaubten in diffusible Modificationen
iibergefithrt, sondern diese zerfallen sogleich weiter in Stoffe, wel-
che man bis jetzt gewohnt war der sogenannten regressiven
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Stoffmetamorphose zuzuschreiben. Fasst man die letzteren somit
als Abfille einer Eiweissconsumption auf, so ist damit ein fir
alle Male entschieden, dass die in neuerer Zeit eigentlich ohne
alle causalen Beziehungen zu den &llesten wie zu den neuesten
thatsichlichen Erfahrungen iiber den thierischen Stoffwechsel
in Abrede gestellte sogenannte Luxusconsumption im thierischen
Korper existirt. Freilich existirt sie nicht, wenn Luxusconsump-
tion allein bedeuten soll irgendwelche Eiweisszersetzung im Blute,
aber sie existirt nunmehr in einem vBllig ungeahnten Sinne, ndm-
lich schon im Darmrohre. Sie kann direkt nachgewiesen werden
im Darme des Lebenden, sie kann kiinstlich ausserhalb des Kor-
pers erzeugt werden mit den Sekreten des Darmes.

Meissner hat mit vollem Rechte schon hervorgehoben, dass
auch bei der' Magenverdauung - ein erheblicher Bruchtheil des ver-
dauten Eiweisses iibergehe nichi in Pepton, sondern in sogenannte
Extractivstoffe, was ich durchaus und in noch erhdhiem Maasse
bestdtigen kann, da ich nach der oben erdrterten Begriindung mej-
ner Aunsicht Uber die Pepsinverdauung im Anschlusse an Briicke
alles riickstindige noch in irgend einer Weise coagulirbare Ei-
weiss, als unverdauten Ueberschuss in Rechnung bringe. Nach
einer die physiologischen Grenzen allerdings weit liberschreitenden
4tigigen Pepsinverdauung erhielt ich von dem in Verdauung ge-
gangenen Fibrin nédmlich nur 36,2 pCt. als Pepton wieder, so dass
an sogenannten Extractivstoffen die enorme Menge von 63,8 pCt.-
resultirte. Allerdings wissen wir von der Zusammensetzung dieser
Materien Nichts, ja man kann bei der nachdriicklichen Reserve, un-
ter welcher Meissner seine Beobachtungen dariiber mitgetheilt,
nicht einmal sagen, dass iiberhaupt irgend einer der darin ent-
haltenen chemischen Korper bekannt sei. Meissner betont nur
in seinen Verdauungsarbeiten hauptsichlich und bei jedem einzel-
nen in Verdauung gegebenen Eiweissstoffe immer wieder das Vor-
kommen einer Substanz, welche mit Kali und Kuopferlosung die
rothe Reaction des Biurets gebe. Ich habe die Reaction auch con-
stant erhalten, da sie aber am deutlichsten und ausnahmslos ein-
tritt gerade mit dem Pepton selbst und zwar um so brillanter, je
reiner das Pepton ist, so sehe ich darin nur einen der vielen Be-
weise, dass die sogenannten Extractivstoffe nie ganz vom Pepton
zu befreien sind. Die mit dem Tyrosin besonders in der Entste-
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hung einer tiefrothen Losung Ubeinstimmende Reaction bei der
L. Meyer’schen Probe, welche so deutlich abweicht von der der
Eiweissstoffe und der Peptone, trilt in dieser Losung auch so con-
stant auf, dass man kaum umhin kanp Tyrosin darin zu vermu-
then. Allein es ist mir bis jetzt nicht moglich gewesen den Kor-
per daraus krystallinisch darzustellen, obwohl die Salze, meist
NaCl, sehr gut auskrystallisirten. Dass die Piria’sche Reaction
mit der unreinen Masse nicht gelingl, ist desshalb klar, weil selbst
an einem mit wenig Eiweiss oder Pepton absichtlich versetaten
Tyrosin die Probe immer fehlschligt.

Anders liegt die Sache fiir die Pankreasverdauung, die sofort,
wenn iiberhaupt bereits Pepton in Losung gegangen ist, Zersetzun-
gen hervorruft, unweigerlich nachweisbar durch das entsiandene
Tyrosin und Leucin. Ueber die Grosse dieser Zersetzung im Darm-
kanale unter normalen Verhiltnissen kann man sich vor der Hand
noch keine Vorstellung macher, denn es ist moglich, ja sehr
wahrscheinlich, dass die leicht diffusiblen Peptone zum iiberwie-
genden Theile durch die Resorption den weiteren zerstorenden
Einfliissen des Pankreassafies entzogen werden.

Nachdem wir in der Pankreasverdauung ein neues Mittel zur
Spaltung des Eiweisses kenncn gelernt, diirfte es lohnend sein
zu untersuchen, ob bei den iibrigen bekannten Methoden, durch
welche ebenfalls Leucin und Tyrosin aus ‘Eiweiss entstehen, wie
beim Schmelzen mit Kali, beim Kochen mit Schwefelsiure und
bei wahrer Fdulniss neben - diesen Stoffen auch das Pepton ent-
stehe. Hinsichtlich der Fdnlniss habe ich keine Erfahrungen, denn
diese Methode schien von Allen die schwierigste, weil ja die
tigliche Erfahrung lehri, wie verschiedene Produkte nach Ansehen,
Geschmack und Geruch gefaultes Eiweiss enthiilt, je nach der Be-
schaffenheit der zerstorenden organisirien Fermente. Man braucht
dazu nur an die so verschiedenen Kiisesorien zu erinnern, in
welchen nachweislich die fiir den Handel gewiinschte Art der all-
mihlichen Zersétzung vornehmlich von den Species der darin wu-
chernden niederen Organismen und von deren Eniwickelungsweise
abhdngig ist. Dass durch Fiulniss aus Eiweiss Tyrosin und Leu-
cin entstehen, ist seit Bopp’s, lljenko’s und A. Miiller’s



171

Arbeiten bekannt, die gleichzeitige Bildung von Peplon ist eben-
falls schon behauptet, aber nicht bewiesen worden.

Kocht man coagulirtes Eiweiss oder Fibrin zur Tyrosingewin-
nung mit verdiinnter Schwefelsiure, so 16st sich bekaunntlich noch
lange vor der Entstehung grosserer Tyrosin- und Leucinmengen
Alles auf, also schon zu einer Zeit, wo das Eiweiss noch kaum
erheblich zersetzt sein kann. Als ich 10 Grms. trocknes und fein
gepulvertes Fibrin nach der Vorschrift ven Erlenmeyer und
Schoffer mit 20 Grms. Schwefelsiure und 30 Grms. Wasser un-
ter Erhitzen des verdampfenden Wassers eine Stunde im Sieden
erbalten hatte, war die Fliissigkeit nach dem Verdiinnen wohl tief
gefirbt aber fast klar. Mit kohlensaurem Baryt zur Entfernung
der Schwefelsiure gekocht und filtrirt, gab sie ein: stark alkali-
sches, viel Baryt enthaliendes, gelblich gefirbtes Filtrat. Dasselbe
wurde mit Essigsiiure angesiuert und zur Ausfillung des Baryts
mit wenig schwefelsaurem Natron versetzt, wieder filtrirt, mit Soda
neun:alisirt, und zur diinnen Syrupconsistenz abgedampft. Alkohol
fillte hieraus einen Niederschlag ®anz von dem Verhalten des
Peptons. Derselbe gab in Wasser gelost simmtliche Reactionen
des Peptons, wie es bei der Magenverdauung erhalten wird, d. h.
es wich von dem Pankreaspepton ab durch seine Reinheit, da
sich die Fillungen der Bleisalze im Ueberschusse derselben voil-
kommen wieder auflosten. Auch mit Essigsiure und saurem
chromsaurem Kali entstand eine leichte Tritbung. Obwohl die vom
ausgefillten Pepton abfilirirte alkoholische Lisung Spuren von Ty-
rosin enthielt und bei der Hoffmann’schen Reaction eine schin
rothe Fliissigkeit gab, zeigie das Pepton bei derselben Probe nur
den schmutzig rothen, flockigen Niederschlag. Es war also frei
von den Stoffen des Extractes. Dagegen enthielt es einen Korper,
dem es wahrscheinlich die nicht zu beseitigende dunkle Firbung
verdankte, und der eine hichst auffallende Farbenerscheinung beim
Kochen mit Salpetersiure bedingte. Mit wenig Salpelersiure ge-
kocht wurde die Losung blau wie Indigo, eine Farbe, die beim wei-
teren Kochen oder wmit iiberschiissiger Salpetersiure (auch mit Ci)
wieder verschwand und dem Gelb der sogenanntien Xanthoprotein-
sdiure wich. "Auch beim Kochen mit missig concentrirter Salzsiure
war das schnelle Aufireten der intensiv blauen (nicht violetten)
Farbe-auffallend.
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Beim Kochen des Fibrins mit Schwefelsiiure bildet sich also
wahres Fibrinpepton, und auch bei diesem Verfahren scheint es
immer nur das Pepton zu sein, welches dann schliesslich ganz
zerfillt, Leucin, Tyrosin eic. liefert. Alle Peptone, das durch
Schwefelsiiure erhaltene sowohl, wie die mit Pepsin oder Pankrea-
tin erzeugten enthalten, wie hier schliesslich noch bemerkt wer-
den mag, Schwefel, der ganz so wie vom Eiweiss durch Kochen
mit Kali theilweise abspaltbar ist. Auch ldsen alle Peptone, wie
Thiry gefunden, kohlensauren Baryt auf, worin zum Theil die
Ursache liegt, dass bei der Darstellung des Tyrosins mit Schwefel-
sdure, immer Baryt pach der Neutralisation in LOsung bleibt.

Um endlich zu sehen, ob das Pepton durch weitere Einwir-
kung der Schwefelsiure zersetzt werde, untersuchte ich in dersel-
ben Weise, wie oben angegeben, eine Probe, welche drei Stunden
gekocht batte, ich verfuhr also ganz so, wie es nach Erlenmeyer
und Schoffer zweckmissig ist fir die Maximalausbeute an Ty-
rosin. Die mit Alkohol zu erzielende Fillung war unbedeutend
und die Masse auch nicht vollkommen wieder in heissem Wasser
loslich. Mit der klar filtrirten LOsung traten einige der wesent-
lichsten Peptonreactionen nicht ein: die Masse lieferte erstens beim
Kochen mit Kali und Bleioxydhydrat kein Schwefelblei, ferner
wollte die Millon’sche Probe nicht gelingen, mit Platinchlorid
entstand kein Niederschlag, und der Niederschlag mit Tannin lste
sich im Ueberschusse des Reagens vollkommen wieder auf. Mit
Natron und etwas Kupferlosung behandelt bildete sich keine rothe
Losung, - ja mit iiberschiissigem Kupfer nicht einmal die fiir alle
Eiweissstoffe so charakteristische Violettfirbung. Nach so. langer
Einwirkung der Schwefelsiure existirt also kein Pepton und kein
wirklicher Eiweissstoff mehr in der Masse.

Oft hat man gezweifelt, ob Zersetzungen, welche die Chemie
mit anscheinend gewaltsamen Mitteln an den Bestandtheilen der
Nahrung erreichte, im allmihlichen Gange des thierischen Stoff-
wechsels ihr Ebenbild finden. Jetzt ist es Thatsache, dass im
Diinndarme das Eiweiss zerfillt, wie wenn wir es stundenlang mit
Schwefelsiure kochen. '
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X.
Kieinere Mittheilungen.

1.
Nachirag zu der Abhandiung S. 1,

Von Prof. Dr. S.. Rosenstein in Groningen

In dem Aufsatze ,Ueber Epilepsia satarnina u.s. w.® habe ich mich bemiiht
zweierlel darzathun, einmal als anatomisches Substrat der Epilepsia saturnina die
Anidmie des Gehirns nachzuweisen, hervorgerufen wabrscheinlich durch die Wir-
kung des resorbirten Bleisaizes auf die Muskulatur der Kieineren Hirngefisse, und
zweitens trotz der tiuschenden Aehnlichkeit des Symptomencomplexes mit der
Urdmie, und trotz der Gleichzeitigkeit des Ansbruches der nervésen Symptome
mit einer betrachtlichen Verringerung der Diurese doch ihre Unabhingigkeit
von einer Vergiftung des Blutes mit Bestandtheilen von Harn oder Zersetzungspro-
dukten desselben zu zeigen. Die Verringerung der Diurese selbst babe ich nur
nach einer Seite beleuchtet, niimlich ihre Unabhingigkeit von anatomischen Ver-
snderungen der Nieren, von palpablen Erkrankungen derselben. Dagegen habe ich
nicht hervorgehoben, dass in dieser plétzlichen Verringerung der Diurese, welche



