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in die Tiefe wuehern. In den Impfkanal greift nur ein ganz 
diinner Streifen herein. Die Cultur sieht exquisit ma~t aus, etwa 
wie ein noeh nieht erstarrter Stearintropfen leicht durehscheinend. 
Der Pilzrasen bildet eine ziemlieh trockene, wenig eohs 
Masse. Die Gelatine wird nieht verfliissigt. Einen besonderen 
Gerueh entwiekeln diese Pilze nieht. 

Die voranstehende Beschreibung eharaeterisirt die Lungen- 
sarcine hinliinglieh in Bezug auf ihr Culturenwaehsthum und 
ihr mikroskopisches Verhalten, so dass Verweehslungen mit 
dem Microcoeeus ureae, dessert Einzelindividuen allerdings zu- 
weilen in Tetradenform zusammen gelagert erseheinen, wohl 
kaum jemals mSglieh sind. Mehrfaeh gelang es uns iibrigens 
im zersetzten Urin diese Sareineform naehzuweisen, und konnten 
auch hiervon Reineulturen gezfiehtet werden. Ob die Anwesen- 
heit der sog. Lungensareine im zersetzten Urin h~ufig, ob sie 
bei der gewShnliehen Harnzersetzung eine Rolle spielt? Wit be- 
zweifeln beides. Wahrseheinlieh rfihrte tier mehrfaehe Fund yon 
Sareine im zersetzten Urin einfaeh davon her, dass in unserem 
Laboratorium eine Zeit lang viel mit der betreffenden Sareineart 
gearbeitet worden war, und deswegen in der Luft wohl mehr 
Keime davon suspendirt waren, als sonst in derselben enthalten 
zu sein pflegen. 

IV. Ueber  die Frage nach tier Existenz eines ungeformten 
harnstoffzersetzenden Ferments.  

Im Jahre 1874 wies Musculus '~) nach, dass man bei der 
Filtration alkalisch g~hrenden Urins im Filter ein harnstoff- 
umsetzendes Ferment fixiren kann. Das Filter mit Wasser 
ausgewasehen, bis es nieht mehr alkaliseh reagirt und bei ge- 
linder W's getrocknet, konnte als empfindliehes geagens auf 
Harnstoff benutzt werden, indem sieh das aus dem Filter ge- 
wonnene mit Cureuma gefi~rbte Papier beim Eintauehen in eine 
Harnstoffl6sung dureh Ammoniakbildung br'~unte. Als Ursaehe 
dieses Verhaltens nahm Museulus zuerst das Wiederaufleben 
der getroekneten Torulaeeen an, wie denn aueh die mikroskopi- 

~) Comptes rendus T. LXXVIII. Jan. 1874. 
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sche Untersuehung eine Masse Pilze ergab, sobald das Papier 
mit Wasser zusammengebraeht wurde. 

Dieser erstenMittheilung yon Musculas  folgte kurz darahf 
(1876) eine hSehst interessante Vervollst'Sndigung dieser Ent- 
deckung dutch denselben Forscher~). Er fand, dass der Ham 
yon Blasenkatarrhkranken besonders reich an Ferment war. 
Wurde solcher tIarn mit starkem Alkohol versetzt, so fiel da- 
dutch das Ferment mit dem Schleim als Niederschlag aus, wel- 
chef ahfiltrirt und getrocknet wurde. In dem getrockneten 
Schleim fehlten Pilze, denen man seit Pasteur ' s  Untersuehun- 
gen die Zersetzung des tlarnstoffs znschrieb. Der pulverisirte 
und mit Wasser ausgezogene Rfickstand liess durch das Filter 
anfangs eine trfibe F1/issigkeit durehtreten, welche sich mehr 
und mehr kl~irte. Diese Fliissigkeit zersetzte den ttarnstoff sehr 
rasch in kohlensaures Ammonium und verhielt sich in allen 
Stricken 5hnlich anderen ungeformten Fermenten. Darnach schien 
entsprechend der alten Anschauung der Blasenschleim als Ferment 
zu wirken bezw. dasselbe zu enthalten. 

Diese mit Recht das grSsste Aufsehen erregende Thatsache 
wurde dann yon Joube r t  und Pas teur  2) eontrolirt. Sic I?e- 
st.:itigten den Musculus'schen Fund eines 15sliehen, also unge: 
formten harnst0ffzersetzenden Ferments. Indessen sollte dieses 
Ferment naeh Pa s t eu r  lediglich das Product der Pilze sein, da 
in jedem zersetzten Urin, wie die frfiheren Untersuchungen er- 
geben haben, Bakterien naehweisbar sind, andererseits Pilze, in 
eine weder Blasenschleim noch I-Iarnstoff enthaltende Ni~hrfl~issig- 
keit implantirt, sich vermehren und ]6sliohes Ferment erzeugen 
kSnnen, das nach dem Museulus'schen Verfahren isolirt den 
Harnstoff in kmmoniak umsetzt. 

Es ist wohl ohne Weiteres klar, wie wichtig diese That- 
sachen nieht blos f/it die Frage der Harnzersetzung waren, son- 
dern vor Altem welche principietIe Bedeutung diese]ben fiir die 
Pilzwirkung und Fermentbildung im Allgemeinen beanspruchen 
konnten. Es sehien damit der Beweis geliefert, dass yon Mikro- 
organismen das Product ihrer Thgtigkeit isolirt werden kann 

1) Comptes rendus T. LXXXII .  p. 333. 1876. 
~') Ibid. T. LXXXIII .  p. 1. 1876. 
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und das ]etztere als ungeformtes Ferment, unabhSagig von jenen 
kleinsten Lebewesen, die es erzeugen, welter zu wirken im 
Stande ist. Welehe Tragweite kommt diesen Thatsachen und 
Ansehauungen fiir unsere Vorstellungen yon der G~hrung zu! 
W~re doch damit die Wirkungsweise der Fermentorganismen 
wenigstens insoweit klargestellt, als, soll die Fermentwirkung 
sich efitfalten, erst als Mittelglied in der Wirkung die Bildung 
eines 15sliehen ungeformten Fermentstoffs erfolgen m(isste! Abet 
noch weir bedeutungsvoller ist die geradezu ungemessene Per- 
spective, die auf der Basis jener letztgenannten Pasteur'sehen 
Versuehsresultate und Schlussfolgerungen flit die Pathologie sieh 
entwiekeln kSnnte! Wie wiehtig der Naehweis von Pilzen in den 
einzelnen Krankheiten ftir die Auffassung des Wesens der letzteren 
geworden ist, bedarf heutzutage, wo Entdeekung auf Entdeckung 
in diesem Gebiete sieh hiiuft, kaum tier Andeutung. Indessen 
daft ja nieht vergessen werden, class mit der Auffindung jener 
pathogenen Pilze immer nut im besten Falle die anatomische  
Basis der Krankheitsursaehe festgestellt ist, dass aber die Wir- 
kung derselben im Organismus damit noeh keineswegs klar ist. 
l)enn wenn aueh die Uebersehwemmung des Organismus mit 
jenen kleinsten Eindringlingen im einzelnen Fall die weite Ver- 
breitung der Krankheitsursaehe im KSrper doeumentirt, so blei- 
ben doeh bei alledem die Wirkungen jener Pilze auf den Stoff- 
weehsel und die davon abh~ingigen speeifisehen Krankheits- 
erseheinungen vSllig unerkl'~rt[ Hier m~issen, wenn den Pilzen, 
woran doch nach den Entdeckungen der letzten Jahrzehnte ffig- 
lich nicht mehr gezweifelt werden darf, eine bevorzugte Rolle 
im Krankheitsprozess zufiillt, chemisehe  Vorg~inge mitspielen. 
Sie aufzudeeken, muss das n~iehste Ziel der Chemie und experi- 
mentellen Pathologie sein und in dieser Beziehung w';ire mit 
obiger Entdeekung ein besonders wiehtiger Schrltt gemaeht wor- 
den, well hier nieht nut ein ehemiseher Stoff, sondern ein un- 
~eformtes, extraeellul'~r weiterwirkendes Ferment als Product der 
Pilzth':itigkeit erkannt w~ire. 

Diese Ueberlegungen warenes wenigstens zum Theil, welehe 
reich bestimmten, auf die Frage der Bildung eines ungeformten 
Ferments dureh die Th'~tigkeit der harnstoffzersetzenden Pilze 
im Anschluss an die obigen Befunde mit H~ilfe des Experiments 
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einzugehen. Nachdem es uns gelungen war, mehrere sicher 
isolirbare Pilzarten aus zersetztem Urin reinzuzfichten und ihre 
Einwirkung aufHarnstofflSsungen nach den von mir angegebenen 
Methoden zu studiren, war die Hoftnung gegeben, das fragliche 
Ferment von den Pilzen ohne Schwierigkeit trennen und seine 
Bildung n~ther erforschen zu kSnnen. Denn die durch <tie oben 
beschriebenen Befunde geschaffenen Versuchsverh~ltnisse waren, 
wie ich mir sagen durfte, doch wesentlich einfacher nnd durch- 
siehtiger, als bei der Abtrennung jenes Ferments aus faulendem 
Urin, wie sie seinerzeit vorgenommen worden war. 

Die yon Musculus  angegebene und auch yon J o u b e r t  und 
Pas teur  benutzte Methode der Fermentisolirung konnte nieht 
befo]gt werden, da hierbei Verunreinigungen der fi'agliehen Fer- 
mentflfissigkeit mit (Luft-) Pilzen, wie leieht zu constatiren ist, 
unvermeid]ich sin& Dagegen gelingt die Entfernung der Pilze 
aus einer HarnstofflSsung, in welcher sie die Umsetzung des 
Harnstoffs in kohIensaures Ammon zu Stande gebraeht haben, 
jedes Ma] sieher uud vollst~indig (aueh kommt eine Beimischung 
yon Pilzen aus der Luft w~ihrend jener Procedur nie vor), wean 
man die PilzharnstofflSsung dutch Thoneylinder unter gewissen 
Caute]en fi]trirt. 

Die circa 50 ecru ha]tenden Thoncylinder werden an ihrem 
obersten glasirten Ende mit Watte lest umwiekelt und in einen 
G]ascylinder gesteekt, so dass der Wattepfropf mit dem durch 
ihn gehenden Thoneylinder lest im Glascylinder steekt und der 
Thoneylinder in letzteren zum grSssten Theil hineinragt. Von 
dem unteren Ende des GlaseyIinders gehen seitlich 2 GlasrShren 
ab, yon denen eine am freien Ende often bezw. mit einem Watte- 
pfropf versehen ist, die andere in eine leieht abzubrechende 
Spitze ausgezogen ist. Der so vorbereitete Fi]trationsapparat 
wird bei 160 ~ sterilisirt und unmittelbar nach dem Erkalten mit 
einer Kautsehoukkappe verschlossen, welche in tier Mitte dem 
freien Ende des Thoncylinders entspreehend mit einem kleinen 
Loch verseheu ist. Die often% mit Wattepfropf versehene seit- 
fiche GlasrShre des Filtrationsapparates wird nun mit dem 
B u n s e n'schen Aspirator in Verbindung gesetzt, die Pilzharnstoff- 
16sung eingef/illt und der Aspirator in Th/itigkeit gesetzt. Bei 
gutem Sehluss des Aspirators wird sofort die Kautsehoukkappe 



568 �9 

gegen den Wattepfropf fest angezogen und erscheint die Flfissig- 
keit in kleinsten thauartigen TrSpfchen auf der ganzen Aussen- 
fl~ehe des Thoneylinders. 

Der Gang der mit solchen Filtrationsapparaten angestellten 
Versuohe war fo]gender: 

Raehdem in eine tlarnstoffprobetttissigkeit eine wirksame 
Pilzart mit den bekannten Cautelen (s. Cap. II) eingebracht und 
naeh einem Tag Verweilens derselben im Verdauungsschrank die 
Zersetzung des Harnstoffs, d.h. die ammoniakalische Reaction 
deutlieh ausgesproehen war, wurde die in Giihrung begriffene 
Fliissigkeit in den sterilisirten Filtrationsapparat eingegossen und 
abgesaugt. Yon dem naeh circa 6 Stunden') am Boden des 
Olaseylinders sich ansammelnden wasserklaren Filtrat wurden 
dnreh die an der Spitze abgebroehene seitliGhe OlasrShre unter 
den nSthigen Cautelen zwei Proben in zwei mit N'ghrgelatine 
besohiekte sterilisirte Reagensgl'aser, weiterhin je circa 1 Gem in 
2 sterilisirte (mit N~ihrsalzen versehene) Flarnstoffprobefltisslg- 
keiten gebraeht und letztere 60 Stunden lang bei einer Tempe- 
ratur yon 300--400 gehalten. Vet Einbringen der Probefliissig- 
keiten in den VerdauungssGhrank muss auf einen etwaigen Am- 
moniakgehalt derselben geprtift werden. 6ewShnliGh versGhwindet 
das NH a grSsstentheils w~ihrend des Absaugens, so dass das 
Filtrat zur Anstellnng des Fermentversnehs ohne Weiteres be- 
nntzt werden kann. Ist dies niGht der Fall, so muss yon der 
Benntzung dieses Filtrats abgestanden werden. 

Die Priifung der F l i i s s igke i ten  ergab nun, naehdem 
sic 2--3 Tage im Verdauungssehrank geblieben waren, dass sic 
keine Spur von Ammoniak enthiel ten.  ZurVorsieht wur- 
den davon noGh 2 Proben auf N~ihrgelatine gebraeht; dieselben 
entwiekelten nach 1 Woche keine Pilze, ebenso wenig die oben 
genannten veto Filtrat stammenden [mpfproben. 

Der im Voranstehenden besehriebene Modus proGedendi ist 
etwas umst.andlich. IGh habe miGh indessen iiberzeugt, dass jede 
einfachere Versnehsanordnung zu Fehlern f~hrt und dass bei nieht 
ganz minutiSser Vermeidung der MSgliehkeit des Eindringens 

1) In einem eigens dazu angeatellten Versuehe win'de die Absangung 3 
�9 tulle Tage fortgesetzt. Das dabei gewonnene Resnltat unterschied sich 
~,on den im Text geschilderten Versuehsergebnissen in keiner Weise. 
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von Pilzen aus der Luft in die betreffenden Versuehsflfissigkeiten 
Harnstoff umgesetzt und Fermentwirkung vorget:.,tnscht werden 
kann. In solchen F/illen ist abet sehr leieht dnrch die obigen 
Impfversuche die knwesenheit yon Pilzen in den Versuchsfl/issig- 
keiten zu constatiren. 

Meine ersten Versuche fielen theils positiv, theils negativ 
aus; erst als die Methode ganz fehlerl'rei ausgebildet war, gaben 
alle Exper imen te  hinter  e inander  in Bezug auf die Am- 
moniakreac t ion  und die Anwesenhe i t  yon Pilzen regel- 
miissig dasse lbe  negat ive  Resnl ta t .  

Von Pilzen wurden znm Versueh verwandt theils die harn- 
stoffzerlegenden Pilze, die aus zersetztem Urin gewonnen waren, 
theils die an fermentativer Eigenschaft jenen nicht naehste- 
hende Sarcine. Das gndresultat war hinsichtlieh der Frage 
naeh der Bildung eines ungeformten Ferments durch die Pilz- 
wirkung dasselbe negative, gleiehgfiltig ob dieser oder jener der 
genannten Pilze zur Verwendung kam. 

Man khnnte vielleicht eiawerfen, dass das fragliche yon den 
Pilzen gelieferte Ferment bei der Filtration im Thoneylinder 
steeken geblieben sei und so sieh der Extraction aus der Giih- 
rungsfliissigkeit entzogen babe. Ich bezweifle, class Jemand im 
Ernst diesen Einwand wird maehen wollen, znmal wit wissen, 
dass andere ungeformte Fermente ja ohne allen Anstand die 
Wand des Thoncylinders passiren. 

Nach alle dem glaube ieh das Resultat meiner Versuche 
fiber die Bildung eines ungeformten Ferments bei der harnstoff- 
zersetzenden 'rhittigkeit der Pilze dahin zusammenfassen zu khn- 
hen, dass es nieht  gel ingt ,  ein u n g e f o r m t e s ,  harns toff -  
spMtendes  Ferment  von den die Harns to f fze r l egung  
bewirkenden Pi lzen zu trennen. Und weiterhin glaubeieh 
reich zu dem Schlusse berechtigt, dass die speeif isehe,  freilieh 
his jetzt nieht n'aher definirbare Lebens th / i t i gke i t  versehie-  
dener in Re ineu l tu r  gewinnbare r  Pilze die t Iarns toffzer-  
setzung zn S tande  bringt,  n icht  ein yon dense lben  da- 
bei ge l i e fe r t e s  ungeformtes  Ferment ,  welches unab-  
h.;ingig yon ihnen wei terhin  t l a rns to f f  in koh lensau re s  
Ammonium zu ve rwande ln  vermhchte .  

Damit sell nieht geleugnet warden, dass aus schle im-  
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h a l t i g e m  z e r s e t z t e m  Ur in  ein in Wasser 15sliches Ferment 
gewonnen werden kann, wie dies thatsgehlich Museu lus  seine> 
zeit gelang. Nut ist es naeh dem Resultat meiner Versuehe 
nicht erlaubt, die Annahme zu maehen, es handle sich in sol- 
ehen F/illen nm ein Yon den im zersetzten Urin voriindlichen 
Pilzen geliefertes und yon diesen abtrennbares Ferment, was bei 
der Erfahrung, class im zersetzten Urin Pilze his jetzt hie ver- 
misst wurden, allerdings die n'achstliegende Schlussfolgerung 
w'are. Thatsiieh!ieh ist das abet nieht der Fall. Finder sich 
also im sehleimhaltigen zersetzten Urin neben den Pilzen Bin 
sieher naehweisbares, isolirbares, ungeformtes Ferment, so dtirfte 
dieses naeh Obigem folger!chtig eine andere Quelle haben, deren 
Auffindung die Aufgabe speeieller sp~tterer Untersuehungen 
sein muss. 

grklS~rung der  Abb i ldungen .  

TaM XXIII. 
Fig. 1. Photographisehe s des harnstoffzerlegenden Baeteriura ureae 

aus zersetztem Urin gewonnen. 
Fig. 9,. Desgl. ~on Nicroeoecus ureae aus Urin gewonnen. 
Fig. 9, a. - Mierocoeeus ureae aus der Luft gozfiehtet. 
Fig. 3. Kleinste aus zersetztem Urin gewonnene harnstoffzersetzende Sti~h- 

ehen in photographiseher Abbildang. 


