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XXITI.
Ueber fermentative Prozesse in den Organen.

(Aus dem chemischen Laboratorium des Pathologischen Instituts zu Berlin.)

Von Dr. Heinrich Schwiening.

Bekanntlich gehen in den Geweben auch noch nach dem
Tode chemische Prozesse vor sich, die man wohl ohne Bedenken
als denen wihrend des Lebens gleichartig ansehen kann, voraus-
gesetzt, dass die #Husseren Bedingungen denen wihrend des
Lebens maglichst dbnlich gemacht, und namentlich anderweitige,
durch von aussen herantretende Einfliisse hervorgerufene Un-
setzungen u. s. w. ferngehalten werden, also besonders, wenn
es gelingt, die Thétigkeit von Fiulpissbakterien zu verhindern.

Zur Entscheidung dariiber, ob ein chemischer Prozess im
thierischen Gewebe von iiberlebendem Protoplasma direct oder von
einem von der Zelle gelieferten Produkte, einem Enzyme, oder
von postmortalen fremden Einfliissen abhingig sei, hat E. Sal-
kowski®) das Chloroform und das Chloroformwasser
empfohlen, ein Mittel, welches bei grosser chemischer In-
differenz und Leichtfliichtigkeit starke antiseptische
und fiir das Protoplasma deletéire Kigenschaften besitat,
ohne die Wirkung der Enzyme zu stdren.

In zerkleinertem Gewebe, mit Chloroformwasser (1:10)
iibergossen, wird das Protoplasma abgetddtet, und Fiulniss fern-
gehalten, wihrend die gelosten Fermente ganz unangegriffen
bleiben. Enthalten nun die so behandelten Gewebe Fermente,
so miissen diese in’s Chloroformwasser fibergehen; wirken diese
Fermente auf Substrate der Gewebe selbst ein, so gehen die
Produkte dieser Wirkung auch in das Chloroformwasser iiber.
Man hat also in dem Chloroformwasser ein voraiigliches Mittel
zur Aufsuchung von Fermenten in den Geweben, zumal sich

1) B. Salkowski, Ueber die antiseptische Wirkung des Chloroform-
wassers. Deutsche med. Wochenschr. 1888, No. 16,
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dasselbe in Folge seiner Leichtfliichtigkeit jederzeit durch einen
Luftstrom entfernen lisst,

Die erste Beobachtung iiber das Vorkommen solcher Fer-
mente, welche auf die Substrate der Zelle selbst einwirken,
machte Salkowski?) an der Hefe. Liess er amylumfreie Press-
hefe einige Tage unter Chloroformwasser stehen, so blieb die
sogenannte Selbstgihrung der Hefe — Bildung von Alkohol und
Kohlensiure, welche regelméssig eintritt, wenn man Hefe mit
Wasser tibergossen stehen ldsst — aus, dagegen bildete sich
eine ansehnliche Quantitit linksdrehenden, gihrungsfihigen
Zuckers. Diese Zuckerbildung trat nicht auf, wenn man die
Hefe vorher durch Erhitzen sterilisirt hat, und dann erst mit
Chloroformwasser stehen ldsst. Hierin lag der Anstoss fiir die
Anordnung einer Versuchsreihe, welche Salkowski zuerst noch
weiter an der Hefe anstellte, dann aber auch auf andere Gewebe
ausdehnte, und der er den Namen der Autodigestion der
Organe?®) gegeben hat.

Die allgemeine Anordnung der Versuche war folgende:

Das betreffende Organ, einem soeben verbluteten Thiere
entnommen, wird fein zerhackt und mit der zehnfachen Quantitit
Chloroformwasser vermischt in vorher sterilisirte Glasstépsel-
flaschen gespiilt; darauf wurden der Mischung noch einige com
Chloroform hinzugefiigt, um der vollstindigen Sittigung mit
Chloroform sicher zu sein, dann die Mischung kriftig durchge-
schiittelt und bei Briittemperatur 60 —70 Stunden digerirt.

Zu jedem derartigen Versuche gehért nun ein Control-
versuch, durch welchen festzustellen ist, was von dem im
Hauptversuch Ermittelten auf Rechoung der Wirkung des Wassers
allein, unter Ausschluss einer jeden Fermentwirkung,
bezw. auf Rechnung der nachfolgenden Proceduren zu setzen ist.

Es wurde also jedesmal eine zweite, gleiche Quantitit des
Organbreies abgewogen, durch 1{stiindiges Erhitzen im strémen-
den Dampf sterilisirt, und dann erst ebenso behandelt wie im
Haoptversuch. Das Sterilisiren im stromenden Dampfe hat nun

1) E. Salkowski, Ueber Zuckerbildung uud andere Fermentationen in
der Hefe. Zeitschr. fir physiol. Chem. XIII. 8. 5086 ff.

%) E. Salkowski, Ueber Autodigestion der Organe. Zeitschr. f. klin.
Med. Bd.XVIL Suppl
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eine erhebliche Bildung von Leim zur Folge, welcher in Lisung
geht und die Quantitit der in Losung gegangenen, stickstoff-
haltigen Substanzen zu Ungunsten des Hauptversuches vermehrt.

Dieser Fehler ldsst sich leicht dadurch vermeiden, dass man
im Controlversuch die abgewogene Quantitit Organbrei nicht im
stromenden Dampfe sterilisirt, sondern mit der etwa 10fachen
Quantitat Wasser zom Kochen erhitzt, erkalten ldsst, dann erst
das néthige Chloroform zusetzt, gut durchschiittelt und digerirt.
Im Hauptversuch muss dann ebenfalls eine Kochung statt-
finden, natiirlich nicht am Anfang, sondern am Ende des Ver-
fahrens. Nunmehr sind Haupt- und Controlversuch analog, mit
dem einzigen Unterschied, dass in dem Controlversuch die
Kochung vor der Digestion stattfindet, zum Ausschluss der
Fermentwirkung, in dem Hauptversuch nach der Digestion, also
nachdem die Fermentation stattgefunden hat.

Bei dem Erhitzen zum Sieden gehen nun, wenn auch nicht
in demselben Umfange wie bei 14stiindigem Erhitzen im strémen-
den Dampfe, Substanzen, namentlich Leim, in Ldsung, welche
bei der Digestion allein sich nicht Iosen. Man hat also in der
durch Filtration der Mischung des Hauptversuches erhaltenen
Losung nicht allein die Produkte der Fermentation, sondern auch
die der Einwirkung des siedenden Wassers. In quantitativer
Beziehung ist allerdings dieser Uebelstand unwesentlich, da man
durch Abzichen der im Controlversuche erhaltenen Werthe doch
erfilrt, was der Autodigestion als solcher zuzuschreiben ist.
Der Nachtheil, dass Produkte des siedenden Wassers in Lésung
gehen, welche das Resultat in qualitativer Beziehung triiben,
ldgst sich aber nicht vermeiden. Salkowski hat deshalb theils
nach der einen, theils nach der anderen Versuchsanordnung ge-
arbeitet, ich habe dagegen nur das Kochen beider Mischungen,
vor und nach der Digestion angewandt.

Die Resultate Salkowski’s waren folgende:

1. Die Xanthinkérper gehen in den Hanptversuchen, sowohl
bei Hefe als auch im Muskel- und Leberbrei, vollstindig, in dem
Controlversuch nur zum Theil in Lisung; in dem Hauptversuch
ist also die ganze darstellbare Quantitit von Xanthinkdrpern
aufgetreten, so dass durch Kochen der Riickstinde mit ver-
diinnter Siure nach Kossel zur Zerlegung etwa noch vorhan-
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denen Nucleins nur noch Spuren von Xanthinkdrpern erhalten
werden konnten; zugleich war es in ,manifester Form® vor-
handen, d. h. durch ammoniakalische Silberlésung direct voll-
kommen fillbar; in dem Controlversuche steckte noch ein Theil
in Form von Nuclein im Organbrei — der in Losung gegangene
"‘Antheil war aber nor zum Theil direct fillbar, zum Theil erst
nach Kochen mit verdiinnter H,SO, vor dem Silberzusatz, er
war also in ,latenter Form® vorhanden.

2. In den Leberausziigen fand sich im Hauptversuch
(wir wollen ihn von jetzt an der Kiirze wegen A, den Control-
versuch B nennen): Zucker, kein Glykogen, erhebliche Quanti-
taten von Leucin, Tyrosin, keine Biuretreaction, wihrend in B
nur Spuren von Zucker, reichlich Glykogen, kein Leucin und
Tyrosin, Biuretreaction sich zeigt. Ferner war in A erheblich
mehr organische Substanz, P,0, und N in Losung gegangen als
in B. Der Siuregehalt war in beiden Fillen der gleiche.

3. In den Muskelausziigen war in A keine Biuretreaction,
schwache Reduction von CuO zu Cu,0 zu constatiren, wihrend
B umgekehrt gute Biuretreaction, aber keine Reduection zeigte.
In beiden war kein Leucin und Tyrosin. Organische Substanz,
P,O, und N waren in A nicht vermehrt, im Gegensatz zur
Leber. Ein geringes Plus von Siaren erwies sich als Fettsiure,
wahrscheinlich in Folge der fettspaltenden Wirkung der Gewebe.

Die folgenden Versuche wurden zunichst begonnen als Wie-
derholungen der Salkowski’schen Untersuchungen unter Beriick-
sichtigung einzelner besonderer Fragen, welche Salkowski schon
am Schluss seiner Arbeit angeregt hat. Im Laufe der Unter-
suchungen tauchten aber eine Menge anderer, mit der Auto-
digestion nicht direct in Zusammenhang stehender Fragen auf,
die ich berlicksichtigen zu miissen glaubte, so dass der Titel
der Arbeit ,Ueber fermentative Prozesse in Organen“ mir ge-
eigneter schien als: Autodigestion der Organe.

Versuch L
Die moglichst schnell abpriiparirte Musculatur eines durch Verbluten
aus der Carotis getddteten Kaninchens wird gut zerhackt, in 2 Theile zu
je 250 g getheilt; der eine wird, mit 2500 cem Chloroformwasser iibergossen,
in einer sterilisirten Flasche bei Brittemperatur digerirt (Hauptversuch A);
wihrend der zweite Theil zuerst mit 2500 Wasser aufgekocht, nach dem
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Erkalten mit 124 ccm Chloroform versetzt, nun erst in einer sterilisirten
Flasche digerirt wird (Controlversuch B). Nach 48stiindiger Digestion
wird der Inbalt der Flasche A in einer Schale zum Sieden erhitzt und einige
Minuten darin erhalten.

Der Inhalt der Flasche B wird in diesem Versuche nicht noch einmal erhitzt.

Beide Flussigkeiten werden colirt, nachgewaschen; der Auszug von A,
ist ziemlich klar, hellgelb, der Auszug von B ziemlich fribe. Die Reaction
ist bei beiden neutral. Sie werden auf dem Wasserbade bis unter 250 cem
eingedampft, nach dem Erkalten auf 250 cem aufgefiillt und nochmals filtrirt.
Der Auszug von A ist jetzt absolut klar, der von B bleibt triibe.

Es wurden folgende Bestimmungen ausgefithrt:

I. Trockenrickstand.
a) 20 ccm von A lieferten, auf dem Wasserbade bis zur Trockne ein-
gedampft und bei 110° bis zur Gewichtsconstanz getrocknet

0,6998 Trockenrickstand, darin
0,5115 Organisches,

0,1883 Salze.

b) 20 ccm von B lieferten, ebenso behandelt

0,6706 Trockenriickstand, darin
0,4911 Organisches,

0,1796 Salze.

Die Aschenriickstinde von A und B in H,0—+-HCI geldst und die Ge-

sammtphosphorsiure bestimmt:
A: 0,0850 P,0,
B: 0,0605 P,0;.
II. Zuckerreactionen.

Von A und B werden etwa 20 cem durch Erwirmen von Chloroform ')
befreit, nach dem Erkalten wieder auf 20 cecm aufgefillt.

Die Trommer’sche Probe mit NaOH und CuSO, giebt in beiden
Ausziigen keine deutliche Zuckerreaction, wenngleich eine leichte Reduction,
bei A stirker als bei B, bemerkbar ist.

Um zu untersuchen, ob Cuy,O sich zwar gebildet, aber nicht ausgefallen
ist, wird HCI und KCONS hinzugefigt (Bildung von CuCl, und Umwandlung
desselben in vollig ynldslickes Kupfersulfocyaniir): in A ein sehr erheblicher
Niederschlag, in B viel geringer.

Reaction mit Fehling’scher Lésung fillt ebenfalls nicht beweisend aus.

III. Milchsiurebestimmung.
200 cem von jeder Flissigkeit werden bis zur Syrupconsistenz einge-
dampft (Reaction neutral), mit absolutem Alkohol gefallt, filtrirt, das Filtrat

1 Die Ausziige wurden, da es nicht méglich war, alle Untersuchungen
unmittelbar nach dem Eindampfen vorzunehmen, stets mit einigen
Tropfen Chloroform versetzt und so vor dem Verderben geschitzt in
gut schliessenden Flaschen stehen gelassen.
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zur Entfernung des Alkohols eingedampft. Der Rickstand in Wasser auf-
genommen, mit Barytwasser bis zu alkalischer Reaction versetzt, zur Ent-
fernung etwajger Fettsfuren durch Seifenbildung, filirirt, nachgewaschen.
Das Filtrat wird zur Entfernung des Fettes mif Aether ausgeschittelt, darauf
mit 5 cem Orthophosphorsiure versetzt und nun je 5—6mal mit immer
neuen Mengen Aether ausgeschiitielt.

Der Aether wird abdestillirt, der Destillationsriickstand mit Aether noch-
mals ausgewaschen, der Aether verdunstet. Der Rickstand wird in Wasser
gelost, filtrirt, in gewogenem Schilchen mehrmals eingedampft, im Exsiccator
getrocknet. Der hellgelbe, syrupdse Riekstand wiegt bei A 0,119, bei B
0,117 g. Wieder in Wasser gelost, mit Zinkoxyd gekocht, filtrirt, nachge-
waschen, bis zu beginnender Krystallisation eingedampft, dann tiber HySO,
stehen gelassen. Es ergiebt sich bei A 0,158 g, bei B 0,181 g Zine. para-
lacticum.

Die Krystalle, die schén weiss und rein aussehen, werden in Wasser
geldst, mit HyS vom Zink befreit, filtrirt, eingedampft — beide Portionen
zeigen die Uffelmann’sche Reaction.

Die mit Aether ausgeschiittelten wisserigen Riickstinde werden, auf dem
Wasserbade vom Aether befreit, zur Entfernung der P;0; wmit Barytwasser
versetzt, filtrirt, vom tberschiissigen Ba mittelst CO, befreit, filtrirt, ein-
geengt, in Wasser aufgenommen, mit Alkohol gefallt, filtrirt; der Alkohol
wird aus den Filtraten vertrieben, die Riickstinde auf 50 cem aufgefallt.
Beide Portionen werden mit Essigsfiure neutralisirt, mit bas. Bleiacetat ge-
fallt, filtrirt, die Filtrate mwit NH, und Bleiessig versetzt und zum vélligen
Ausfillen stehen gelassen. Darauf werden die Fallungen filtrirt: 1) Der
Filterriickstand in Wasser aufgenommen, mit H,S entbleit, filtrirt, das
Filtrat eingedampft. Der Riickstand ist bei A erheblich grdsser als bei B.
Leider geht durch Zerbrechen des Kolbens ein Theil von A verloren, so dass
genauere quantitative Bestimmungen nicht mdglich sind. Beide Riickstiinde
werden auf 30 cem aufgefillt;

Trommer’sche Probe bei beiden nicht beweisend, wenngleich bei
A ecine gewisse Reduction eingetreten ist. Dasselbe Resultat ergeben die
mit frisch bereiteter Fehling’scher Lisung angestellten Versuche.

Auf Zusatz von HCl und KCNS fillt in A ein ziemlich reichlicher, in
B gar kein Niederschlag aus.

Die beiden Reste zeigen deutliche Kohlehydratreaction (Zusatz von
o-Naphthol und concentr. H,S0, und Bildung von Furfurol).

Beim Stehenlassen von A, in Wasser gelost, fallt ein Niederschlag aus,
der unter dem Mikroskop den’ Verdacht auf Leucin erweckt, dessen Natur
aber nicht niher untersucht wurde.

2) Das Filtrat wird mit (NH,),CO; vom Blei befreit, filtrirt, einge-
dampft, Trommer’sche Probe: weder A noch B positive Zuckerreaction,
wenn anch in A leichte Reduction sichtbar.

Auf Zusatz von HCl und KCNS in beiden Portionen ein dichter
Niederschlag; in A jedoch viel stdrker als in B. Da Kreatinin theils
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die Trommer’sche Probe stért, theils das CuO in Ldsung halten kaun,
wird die Weyl’sche Kreatininprobe (auf Zusatz von NaOH mit Nitro-
prussidnatrium NasFe(CN);NO rubinrothe Farbung und rasches Gelbwerden)
angestellt und fallt auch intensiv aus.

Xanthinkérper fallen auf Zusatz von ammoniakalischer Silberlésung
nicht aus. :

Rechnet man die bei den guantitativen Bestimmungen erhaltenen Resul-
tate auf 1000 g Muskel um, so ergiebt sich Folgendes:

Aus 1000 g Muskel sind Im Haupt- Im Control- Differenz
in Lisung gegangen: versuch (A) versuch (B) zwischen AB
Organische Substanz . . . 25,575 24,555 1,02
Aschenbestandtheile, darin . 9,415 8,975 —+0,44
Phosphorsiure . . . . 0,325 0,3025 40,023
Milchsgure, als Zine. paralact.
berechnet . . . . . . 0,790 0,905 —0,115.

1. Vergleichen wir die gewonnenen quantitativen Resultate,
betreffend die Trockenriickstinde mit denen, die Salkowski an
den Muskeln gefunden, so zeigt sich, dass zwar hier organische
Sabstanz sowoh]l wie Salze und Phosphorsiure darin im Haupt-
.versuch vermehrt sind — im Gegensatz zu den anderen Resul-
taten, wo nur fiir die Mineralsubstanzen eine geringe Zunahmé
constatirt werden konnte. Im Vergleich zu den Ergebnissen der
Versuche an der Leber kommen aber auch diese geringen Zu-
nahmen kaum in DBetracht.

2. Milchsaure fehlt nicht, wie Salkowski nach den ersten
Versuchen annahm, sondern ist, wenn auch in sehr geringer
Menge, vorhanden. Insofern bestitigen meine Versuche jedoch
die fritheren, dass der Prozess der Autodigestion keinen ver-
mehrenden Einfluss hat auf die Bildung von in Wasser 16slichen
Sauren. Weitere Versuche sollen iiber diesen Punkt noch niheren
Aufschluss geben.

3. Kigenthtimliche Verhiltnisse zeigten sich bei dem Ver-
suche, Zucker im Muskelauszuge nachzuweisen. Dass eine re-
ducirende Substanz in dem urspriinglichen Auszuge, sowohl in
A wie in B vorhanden ist, kann wohl mit Sicherheit behauptet
werden, ebenso dass A stirker reducirte als B. Auch der starke
Niederschlag in A bei Zusatz von HCl und KCNS ist ein Be-
weis, dass Reduction von CuO zu Cu,0 eingetreten ist. Ob
diese Reduction jedoch von Traubenzucker herriihrt, ist damit
nicht erwiesen.
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Auch das Verhalten der mit Aether extrahirten whssrigen
Riickstdnde ldsst die Anwesenheit einer reducirenden Substanz
als sicher erscheinen. Die Anwesenheit von Kreatinin legt die
Vermuthung nahe, dass das Ausfallen von Cu,0 dadurch ver-
hindert ist.

Die Alkoholniederschlige waren leider durch ein Versehen
vernichtet, konnten also keiner Probe unterzogen werden.

4. Die Xanthinkérper, iiber deren Verhalten Salkowski
genauere Mittheilungen gemacht, miissen bei der lingeren Be-
handlung schon an irgend einer Stelle ausgefallen sein — ein
neuer Beweis, dass es nicht méglich ist, mehrere Versuche an
demselben Material vorzunehmen, ohne Fehler zu machen und
Verluste zu erleiden.

Versuch I

Ein kriftiger Hund wird durch Verbluten aus der Carotis getddtet.
Darauf wird so schnell wie mdéglich die Schenkelmusculatur fein zerhackt;
5 Portionen .& 300 g werden schnell abgewogen und folgendermaassen be-
handelt :

A. 300 g werden mit Chloroformwasser, 3000 ccm in sterilisirter Flasche
hei Bruttemperatur digerirt etwa 70 Stunden lang; darauf aufgekocht, colirt,
die Colatur eingedampft und wie Hauptversuch A in Versuch I weiter be-
handelt.

B. 300 g werden mit 3000-ccm Wasser aufgekocht, nach dem Erkalten
mit dem entsprechenden Chloroform versehen, und bei Briittemperatur etwa
70 Stunden lang digerirt. Darauf gelinde erhitzt, colirt, die Colatur ein-
gedampft und ebenso weiter behandelt.

C. 300 g werden mit 3000 cem Wasser extrahirt, bis 40 —50 Grad er-
warmt, filtrirt; Filtrat wird gekocht und eingedampft. Der Extract ist schén
klar. Die weitere Behandlung ist ebenso wie in A und B.

D. 300 g werden gekocht, filtrirt, das Filtrat wird eingedampft und wie
oben weiter behandelt.

E. 300 g werden 48 Stunden lang bei Zimmertemperatur liegen gelassen,
ohne dass bakterielle Verfinderungen weder sichtbar sind noch mit dem Ge-
ruch wahrgenommen werden. Darauf in 1200 cem Wasser 4 Stunde bei
40—45 Grad digerirt, nachdem es bei Zimmertemperatur etwas anfgeweicht.
Nachdem es colirt ist, wird der Rickstand nochmals zerhackt, digerirt, colirt,
ausgepresst. Die vereinigten Colaturen werden enteiweisst, filtrirt, das Fil-
trat eingedampft, und so weiter behandelt.

Die gewonnenen Resultate, deren quantitative Ergebnisse
ich in einer Tabelle unten folgen lasse, sind leider wenig zu-
friedenstellend.

Archiv f. pathol. Anat. Bd.136. Hft. 3. 31
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Es zeigte sich, dass alle Zinkpréparate mehr oder minder
durch schmierige Massen verunreinigt waren. Die angestellten
Trocknungen bei 100° ergaben trotzdem, mit einer Ausnahme C,
annihernden Krystallwassergehalt, von 12,18—13,92 pCt. (12,9
ist der theoretische Krystallwassergehalt), Zahlen, wie sie von
anderen Autoren als beweisend angefiihrt werden.

Zur genaueren Untersuchung wurde der Zinkgehalt gepriift:
die Salze wurden in Wasser unter Zusatz einiger Tropfen HCI
geldst, bis fast zum Sieden erhitzt, tropfenweise mit Na,CO,
versetzt, bis zu deutlicher Alkalescenz, darauf mehrere Minuten
gekocht, durch ein aschefreies Filter decantirt und dies 3—4mal
wiederholt. Das Filter wird dann mit kochendem Wasser nach-
gewaschen, bis das Wasser keine Chlorreaction und die Natrinm-
flammenreaction nur noch Spuren von Na ergaben. Darauf wurde
das Filter getrocknet, verbrannt, das gebildete Zinkcarbonat durch
Glithen in Zinkoxyd verwandelt und dieses gewogen.

Es ergab sich nun, dass nur die Portion D, d. i. diejenige,
welche nach dem gewdhnlichen Gang fiir die Milchsiurebestim-
mung behandelt war, dass nur diese einen dem Gewicht einiger-
maassen entsprechenden Zinkgehalt hatte: 33,34 pCt., statt
33,25 pCt. :

Nimmt man an, es wire alles vorhandene Zink nur an
Milchstdure gebunden gewesen und berechnet man daraus die
dem vorhandenen Zinkoxyd entsprechenden Mengen Zinkpara-
lactat, so erhalt man die Zahlen, die ich in der Columne 7 der
folgenden Tabelle eingefiigt habe. Die Differenz zwischen diesen
berechneten Zahlen und den gewonnenen Gewichten wiirde aufl
Verunreinigungen zu setzen sein. Hierbei zeigt sich, dass wieder
Portion D am wenigsten verunreinigt wire.

Gewicht des Gewichtsver- Zinkpara- Differenz

Zinkparalactats lust nach  Menge des ge-  lactat, zwisch. ge-

Ver- + — Trocknen wonnenenZnO d.gewon- wogenemu.

suchs- Kry-  Kry- bei 1000 C.  abso- in nenenZnQO berechne-

num- stall-  stall-  abso- in lut pCt. entsprech. tem Zink-

mer wasser wasser lut pCt. 33,2 paralactat
1 2 3 4. 5 6. 7 8

0,3735 0,3255 0,047 12,58 0,069 21,19 02075 0,118
0,3805 0,3275 0,053 13,92 0,0685 20,91 0,2080  0,1215
0,319 0,2908 0,0285 9,81 0,09 30,94 02707 0,02
0,427 0,368 0,059 13,81 0,119 32,34 10,3579 0,01
0,509  0,4425 0,062 12,18 0,114 95,88 0,3444 0,008,

HOooawEE
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Zwischen A und B herrscht jedoch eine merkwiirdige Ueber-
einstimmung.

Die Menge des bei der Analyse gewonnenen Zinkoxyds ist
bei beiden Portionen fast gleich, in Procenten berechnet sind die
Unterschiede auch nur gering, und die diesem Zinkgehalt ent-
sprechenden Mengen von Zinkparalactat zeigen so minimale
Differenzen, dass sie bel derartigen, immerhin nicht ganz zu-
verlissigen Darstellungsmethoden gar nicht in Betracht kommen.

Nimnmt man hinzu, dass auch die urspriinglich gewonnenen -
Zahlen fast genau iibereinstimmen, so wird man, glaube ich, mit
gutem Gewissen sagen konnen, dass in beiden Versuchsmischun-
gen gleichviel bezw. gleich wenig Milchsiiure vorhanden ist.

Die Alkoholrtickstinde von A und B werden in heissem Wasser
geldst, auf 100 cem gebracht, 25 cem davon werden mit Knochenkohle ent-
farbt: beide zeigen keine Biuretprobe.

Je 10 cem werden nach Kjeldahl anf N untersucht:

A in 10 cem 0,0854 g N.

B in 10 cem 0,056 g N.

Also in den ganzen Alkoholriickstinden

A 0854 g N. B 056g N.

Wenn man auch aus diesen Zahlen keinen Schluss ziehen kann auf
die absolute Menge des in Losung gegangenen N, da sie nur aus den Alkohol-
fallungen berechnet sind, so beweisen sie doch wiederum, dass bei der Auto-
digestion der Muskeln mehr N frei wird als aus vorher gekochten Muskeln.

Die wassrigen Rickstinde von der Aetheranschittelung von A
und B werden mit Phenylhydrazin und essigsaurem Natron (1:2) etwa
11 Stunden gekocht; in A fallt ein ziemlich reichlicher Niederschlag aus,
in B kommen fast nur harzige Massen zur Ausscheidung.

Versuch III.

Ein grosser Hund wird durch Verbluten aus der Carotis getddtet; mig-
lichst schmell werden Stiicke aus .der Schenkelmusculatur. von Fett und
Bindegewebe gereinigt, zerhackt und in 2 Portionen & 400 g getheilt, die
wie A und B in Versuch I behandelt werden.

Die quantitativen Ergebnisse waren folgende:

1) Milchsaures Zink aus A

iiber H,80, getrocknet . . 0,2245
bei 100° getrocknet . . . 0,1970
Verlust 0,027 ¢ = 12,2 pCt.

Der Gehalt an Zink, als Oxyd berechnet, ergiebt sich zu
99,18 pCt.

31*
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2) Milchsaures Zink aus B
iber H,S0, getrocknet . . 0,2380
bei 100° getrocknet . . . 0,211
Verlust 0,027g = 10,92 pCt.

Der Gehalt an Zink, als Oxyd berechnet, ergiebt sich zu
32,31 pCt.

Die wissrigen Riickstinde der Aetherausschiittelung in Ver-
such II und III werden von der Phosphorsdure mit Baryt und
von dem iiberschiissigen Baryt mit CO, befreit, und dann mit
salzsaurem Phenylhydrazin + Natriumacetat (1 :2) versetzt, fil-
trirt; die Filtrate werden im Wasserbade 14 Stunden erhitat:

In A reichliche Ausscheidung,
in B gar keine Ausscheidung.

Der Schmelzpunkt des aus Versuch IITA erhaltenen Nieder-
schlages wurde ohne vorherige Reinigung bei 184° gefunden.
Das Priparat wurde dann mit alkoholhaltigem Aether iiber-
gossen und unter gutem Umriihren einige Stunden stehen ge-
lassen, filtrirt, mit Aether nachgewaschen, getrocknet. Der
Schmelzpunkt liegt jetzt bei 194° Der Schmelzpunkt des aus
Versuch IIA erhaltenen Niederschlages liegt urspriinglich bei
182° nach der Reinigung bei 195°.

Der Schmelzpunkt fiir Glykosazon liegt bei 205°%). 193 bis
194° ist der Schmelzpunkt fiir Galactosazon. Es ist vor der Hand
hichst unwahrscheinlich und kaum anzunehmen, dass es wirk-
lich Galactose sei, welche hier mit Phenylhydrazin in Verbindung
gegangen sei. Moglicherweise wiirde es gelingen, durch noch-
maliges Reinigen einen héheren Schmelzpunkt zu finden, der
dem der Glykose entspricht. Weitere Untersuchung mit grésseren
Mengen Materials miissen hieriiber noch angestellt werden.

Nach Abschluss der Arbeit (dieselbe wurde im Winter-
semester 1892/93 ausgefiihrt) ist eine Mittheilung von Pomar-
noff (Zeitschrift f. physiol. Chemie XVIII, Heft 6, ausgegeben
den 23. Mérz 1893) erschienen, nach welcher derselbe gleichfalls
Phenylglykosazon aus Muskeln, jedoch immer nur in sehr ge-
ringer Quantitit erhalten und analysirt hat.

) E. Fischer, Verbindungen des Phenylhydrazins mit den Zuckerarten.
IL. Bericht d. d. chem. Gesellsch.
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Eine besondere Betrachtung verdienen die Verhdltnisse der
Milchsdure im Fleische, welcher in den letaten Jahrzehnten
eine grosse Zahl von Forschern ihre Arbeit gewidmet haben;
leider zeigt die Literatur sehr wenig Uebereinstimmung und
weder die Frage der Entstehung, noch die des Ursprunges kann
als entschieden betrachtet werden.

Von den 4 miglichen Siuren der Formel C,H,O, kommen
in physiologisch-chemischer Bedeutung nur die beiden Modifi-
cationen der Aethylidenmilchsdure oder Isopropylglykol-
siure CH,-CH(OH)-COOH in Betracht, die optisch inactive
Giahrungsmilchsiure, auch a-Oxypropionsdure, und die optisch
“active rechtsdrehende Paramilchsdure, frither, auch jetzt noch
Fleischmilchsdure genannt.

Von den beiden anderen von der Formel CH,(OH)-CH,-
COOH ist die Hydracrylsidare gar unicht im Organismus ge-
funden worden, das Vorkommen der Aethylenmilchsiure
oder B-Oxypropionsédure ist noch streitig.

Die a-Oxypropionsdure oder G&hrungsmilchséure
ist zuerst von Scheele in saurer Milch entdeckt, wo sie durch
den Milchsdurebacillus entsteht. Die Paramilchsiure wurde
zuerst von Liebig') im Fleischextract gefunden.

Die beiden isomeren Siuren zeigen namentlich in ihren
Salzen grosse Verschiedenheiten; tiber den in ihrem Krystall-
wassergehalt sich zeigenden Unterschied siehe Genaueres in der
Anmerkung.

Anmerk. Das Zinksalz der Gihrungsmilchsiure krystallisirt mit 3,
das der Paramilchsiure mit 2 Moleciilen Krystallwasser. Salkowski hat
schon vor mehreren Jahren festgestelll, dass das gihrungsmilchsaure Zink
iiber Hy,S0, im Exsiccator stehend nach einiger Zeit, etwa 14 Tagen, sein
gesammtes Krystallwasser (18,18 pOt. seines Gewichtes) verliert. Daher ist
die gewdOhnliche Angabe bei der Herstellung des Zinksalzes, die Lisung bis
zur beginnenden Krystallisation einzudampfen und dann tdber HySO, stehen
zu lassen, wenig geeignet, richtige Resultate zu erzielen, da stets von vorn-
herein etwas Krystallwasser darin verloren geht. Es lag nahe, auch fir die
Paramilchsiure die gleiche Eigenschaft anzunehmen, zumal sich in der Lite-
ratur dber ein verschiedenes Verhalten der beiden Zinksalze nichts findet.

Ueberhaupt schreiben weder die gebriuchlichen Hand- und Lehrbiicher der
organischen Chemie &lteren und neueren Datums (Limpricht, Wdhler,

1) J. Liebig, Annal. d. Chem. und Pharm. Bd.62. 8, 326.
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Kolbe, Richter, Beilstein) noch die der physiologischen Chemie (Leh-
mann, Kuehne, Marchand, Liebig, Hammersten, Hoppe-Seyler)
etwas dber das Verhalten der Lactate dber HySO,, nur Gmelin giebt von
dem Zine. lacticum an, dass ,es nichts iber Vitriol verliere“. Bei 100—1109,
lauten die tbereinstimmenden Angaben, verliert das géhrungsmilchsaure
Zink sehr schnell, das Zinkparalactat sehr langsam sein Krystallwasser. Nun
hat Werther?!) in letzter Zeit angegeben, dass das Zine. paralacticum dber
H,80, 1 Molecil (6,5 pCt.) verldre.

Um diesen Widerspruch zwischen dem gihrungsmilchsauren und para-
milchsauren Zink, wie er in den Angaben und Versuchen von Gmelin,
Salkowski und Werther sich zeigt, zu controliren, habe ich eine Anzahl
von Portionen der beiden Salze theils tfiber HySO,, theils dber CaCly lingere
Zeit hindurch stehen lassen und von Zeit zu Zeit das Gewicht festgestelit.
Das dabei benutzte Zine. parataticum war aus dem physiologisch-chemischen
Laboratorium des Herrn Dr. Griibler-Leipzig bezogen. Es ldste sich in
Wasser vollstindig bis auf minimale Spuren von ZnO. Sein Krystallwasser-
gehalt bei 100—1100 bestimmt, betrug 13,16 pCt.

Dabei zeigte sich nun, dass Parazinklatat Gber HySO, durchweg in
den ersten 21—24 Tagen gar nichts am Gewicht abnahm, dann ganz all-
mahlich etwas leichter wurde, bis es, nachdem es etwa 75—80 Tage ge-
standen, einen grosseren Gewichisverlust zeigte, und zwar war z. B. eine
Portion um 1,94 pCt., eine andere um 3,9 pCt. leichter geworden. Das gih-
rungsmilchsaure Zink, welches theilweise in demselben Exsiccator tiber der-
selben H,SO, gestanden, hatte dagegen schon nach 9 Tagen 6,5 pCt., also
1 Moleciil verloren und zeigte, nach 75 Tagen, wahrscheinlich sechon be-
deutend friher, vélligen Verlust des Krystallwassers (18,29 pCt.). Ueber CaCl,
zeigte das paramilchsaure Zink dasselbe Verhalten, d. h. nach 70 Tagen
einen Verlust von 8,9 pCt., wihrend bier die G#hrungsmilehsiure nach
59 Tagen um 2,55 pCt. abgenommen hatte. Die angefiilhrten Zablen zeigen
also, dass die Paramilchsfiure durchaus nicht constant 1 Moleciil dber H;80,
verliert, wie Werther angiebt. Die Zahlen steben in einem eigenthiimlichen
Verhéltniss zu einander: 3,9 ist etwa % Molecil, 1,94 etwa 4 Moleciil, beide
allerdings etwas zu viel. Weit entfernt, hieraus etwa schliessen zu wollen,
dass der Krystallwasserverlust der Paramilchsiure sich in bestimmten Bruch-
theilen eines Molecills bewege, je nach irgend welchen bisher unbekannten
Verhiltnissen, — glaube ich vielmehr, dass man von einem constanten Ver-
lust iber H,S0, gar nicht reden kann. Vielleicht ist ein Molecdl das
Maximum, welches es verlieren kann, jedenfalls scheinen dabei bei verschie-
denen Priparaten auch verschiedene Verhiltnisse zu herrschen. Eins glaube
ich aber als sicher hinstellen zu kénnen, dass das paramilchsaure Salz gleich
seinem Verhalten bei 1000 nur sehr langsam sein Krystallwasser abgiebt,

) M. Werther, Ueber die Milchsdurebildung und den Glykogenverbrauch
im quergestreiften Muskel in der Thatigkeit und bei der Todtenstarre.
Pfliger’s Archiv. Bd. 46. .70 und 76.
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und dass darin ein bemerkenswerthes Unterscheidungsmerkmal zur Gabrungs-
milchsiure liegt, welches schon nach kurzer Zeit grossere Mengen des Wassers
verliert und nach verhiltnissmissig kurzer Zeit dasselbe ganz verloren hat.

Was nun die Milchsiure im Fleisch betrifft, so sind die
Angaben dariiber noch nicht ganz abgeschlossen. Ob, wie
Heintz') angiebt, auch die Géhrungsmilchsiaure im Fleisch vor-
kormsmt, ist wohl durchaus nicht sicher.

Wislicenus®), der die genauesten Untersuchungen tber
diesen Gegenstand angestellt, ist zu dem Resultat gekommen,
dass die Milchséure im Fleische ein Gemisch von 2 verschiedenen
Sauren sei, von denen die eine, die Hauptmenge, nach rechts
dreht, gut krystallisirbare Salze bildet und mit der Aethyliden-
milchsdure isomer ist; Heintz hat dieser dann den Namen
Paramilchsdure gegeben. Daneben kommt eine andere Siure in
viel geringerer Menge vor, die in ihren Salzen sehr geringes
Krystallisationsvermdgen besitzt, deren Zinksalz nur einen zer-
fliesslichen Gummi bildet; dies soll die Aethylenmilch-
siiure sein.

M. Siegfried®) hat diese wenig krystallisirende Milchsiure
in neuerer Zeit in Form eines -basischen Salzes abgeschieden
und glaubt sie als Acetylmilchsdure erkannt zu haben. Er
leitet sie ab von einer Vereinigung von milchsaurem und essig-
saarem Zink beim Kochen ihrer Lisungen und glaubt, aus dem
fast regelmiissigen Vorkommen von Essigsdure im Muskel das
Vorkommen dieses nicht krystallisirenden Lactates erkliren zu
kénnen.

Da die eigentliche Milchsdure durch Gdhrung entsteht, so
lag es nahe, auch fiir die Bildung der Paramilchsiure den Grund
in einem Géhrungs- .oder wenigstens in einem enzymatischen
Prozesse zu suchen. R. Maly*) fand auch bei Einwirkung von
Magenschleimhaut auf Zucker etwa in der Hilfte der Fille neben

") Heintz, Ueber die Natur der Milchsiure im Fleiseh., Annal, d. Chem.
u, Pharm. Bd. 157. 8.314.

%) Wislicenus, Ueber die isomeren Milchsiuren. II. Amnmal. d. Chem.
u. Pharm. Bd. 167. 8.302{f.

% M. Siegfried, Ueber die Aethylenmilchsiure. Ber. d. d. chem. Gesell-
schaft. 22. S.2711 1.

4 R. Maly, Ueber die Entstehung der Fleischmilchsture (Paramilehsiure)
durch Gahrung. Ber. d. d. chem, Gesellsch. 1874. Bd.7. S. 1567,
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Gihrungsmilchsdure auch Paramilchsiure. Uebrigens ist in
neuerer Zeit vielfach Bildung von Fleischmilchsiiure durch Bak-
terien beobachtet worden, z B. von Nencki und Sieber')
durch den Micrococcus acidi paralactici, den Rauschbrandbacillus,
und manchen anderen. Ob man nun diese fermentative Ent-
stehung aus Kohlehydraten auch auf den Organismus iiber-
tragen kann, ist eine andere Frage. Es handelt sich zuerst
darum, unter welchen Bedingungen entsteht Milchséiure in den
Muskeln bezw. wird sie vermehrt?

Die frithere Ansicht von der Bildung der Milchsiure bei
der Thétigkeit des Muskels und der dadurch hervorgerufenen
sauren Reaction des thitigen gegeniiber der amphoteren Reaction
des ruhenden Muskels (Du Bois-Reymond) wurde spéter von
Astaschewsky?) bestritten, welcher in tetanisirten Muskeln
keine freie Milchsaure auffinden konnte; selbst wenn er die Milch-
siure durch HCl frei macht, ist die Menge derselben in tetani-
sirten Muskeln geringer als in ruhenden, ja in gelihmten Muskeln.
Pfliger, Warren®) und Blome*) vertraten dieselbe Ansicht.

Im Gegensatz hierzu hatten schon Spiro®) nach anstrengen.
der Muskelthdtigkeit im Blute Fleischmilchséure in picht un-
erheblichen Mengen gefunden, vor Kurzem auch G. Colasanti
upd B. Moscatelli®) aus 16—20 Liter frischen Harn nach
anstrengendem Marsche 0,48 ¢ Zinc. paralacticum gewonnen
Direct im Froschmuskel hatte Marcuse”) die Vermehrung der

1) M. Nencki und N. Sieber, Ueber die Bildung von Paramilchsiure
durch Gihrung des Zuckers. Monatshefte fir Chem. 10. 532—540.
%) Astaschewski, Ueber die Siurcbildung und den Milchsiuregehalt

der Muskeln. Zeitsehr. f. physiol. Chem. IV. S.397.

5 Warren, Ueber den Einfluss des Tetanus der Muskeln auf die in
ihm enthaltene S#ure. Pfliger’s Archiv. Bd.24. 8.3891—406.

4) Blome, R., Beitrige zur Chemie des gestreiften Muskels. Arch. fiir
experiment. Pathol. u. Pharm. 28. 8.118—-125.

3 Spiro, Zur Physiologie der Milchsiure. Zeitschr. f. physiol. Chem. L
S.111—118.

6) . Colasanti und B. Moscatelli, Die Fleischmilchsiure im Harn
der Soldaten nach anstrengenden Marschen. Estratto dal Bullettino
della R. Accademia Medica di Roma. Anno XIII. 1886—1887. Fase. VIIL

7y Marcuse, Usber die Bildung der Milchsiiure bei der Thétigkeit des
Muskels und ihr weiteres Schicksal im Organismus. Pfliger’s Archiv.
Bd. 39. S.425.
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Milchsiiure durch die Arbeit nachgewiesen und Moritz Werther
(a. a. 0.) dieselben Resultate an Kaninchenmuskeln erzielt.

Ferner entsteht sicher Milchstiure bei der sogenannten
Todtenstarre, was wohl von keinem Autor bestritten ist.

Es liegt, worauf schon Salkowski hindeutet, etwas Para-
doxes darin, dass cin und dieselbe Siure einerseits bei ge-
steigerter Leistung gebildet wird, andererseits im Tode. Aller-
dings liegen Angaben vor, dass die Muttersubstanz der Milch-
siure in beiden Fillen nicht dieselbe sei. Dass es in beiden
Fillen dieselbe Milchséure ist, schliesst M. Werther (a. a. 0.)
aus dem gleichen Krystallwassergehalt der beiden Zinksalze.
Wihrend nehmlich die Annahme nahe lag, die Milchsdure aus
dem Muskelglykogen entstehen zu lassen, und auch einige
Autoren, wie Nasse') und Werther (a. a. 0.) eine Abnahme
des Glykogens bei der Starre beobachtet haben, hat Boehm?)
in zahlreichen Versuchen bei der Todtenstarre keine Abnahme
des Glykogens constatiren kinnen, trotzdem er eine Milchsiure-
vermehrung fand. Dass bel der Thitigkeit dagegen stets das
Glykogen verbraucht wird, ist bisher nicht bestritten worden,
alle dariiber gemachten Angaben [Nasse, Briicke und Weiss?),
Kuelz*), Marcuse (a. a. 0.) u. A.] sprechen von einer starken
Abnahme, so dass man sich doch der Annahme, die Milchsiure
entstehe aus den Kohlehydraten, nicht entziehen kann. Experi-
mentell hat nun Berlinerblau®) zu beweisen versucht, dass
die  Kohlehydrate in den Geweben in Milchsdure tibergehen
konnen. Schon Gaglio®) hatte nachgewicsen, dass die im nor-

1) Nasse, O., Zur Anatomie und Physiologie der quergestreiften Muskel-
substanz. Leipzig 1882, F. C. W. Vogel.

%) Boehm, Ueber das Verhalten des Glykogens und der Milchsiure
im Muskelfleisch mit besonderer Beriicksichtigung der Todtenstarre,
Pfliger’s Archiv. Bd.23. 8. 44.

%) 8. Weiss, Zur Statik des Glykogens im Thierkdrper. Sitzungsber. d.
Wien. Akad. 69. I. Abth.

4 E. Kuelz, Beitrige zur Kenntniss des Glykogens. Festschrift zum
H0jahrigen Doectorjubilium des Herrn C. Ludwig. 1890.

%) Berlinerblau, Ueber das Vorkommen der Milchsiure im Blute und ihre
Entstehung im Organismus. Avch. f. exper. Path. u. Pharm, 23. 8. 333.

6 Gaglio, Die Milehsiure im Blute und ihre Ursprungsstitten. Du Bois-
Reymond’s Archiv f. Physiol. 1886. 8. 400.
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malen Blut stets vorhandenen Spuren von Milchsdure bei Duarch-
stromungsversuchen durch die Niere und Lunge vermehrt werden,
dass "es sich dabei auch wirklich um neugebildete Milchsiure
handelt, da aus der Niere selbst nur minimale Spuren darge-
stellt werden kénnen, Versuche, die spiter von W. Wissoco-
witsch®) mit demselben Erfolge auf die Leber ausgedehnt
wurden. Berlinerblau leitete nun durch die Hintertheile
von Kaninchen und Hunden Blut, dem er Dextrose, Glykogen,
ferner Propionsiure und Buttersiure zugesetzt; es fand sich,
dass schon nach einmaliger Durchleitung die Milchsduremenge
des Blutes um 50 pCt. gestiegen war. Er nimmt an, dass das
Glykogen zuerst in Dextrose, und dann in Milchsdure iibergehe.
Dass fir diese Durchleitungsversuche nicht postmortale Vorginge
in Betracht kommen, hat Gaglio (a. a, 0.) dadurch bewiesen,
dass gefrorene, also abgetddtete Lungen nicht mehr im Stande
sind, Milchsiure zu bilden und abzugeben. ,

Dass in meinen Versuchen iiberhaupt Milchsiiure vorhanden
ist in nennenswerthen Quantitdten, lasst sich erstens leicht durch
die Muskelaction der Thiere vor und beim Verbluten erkliren.
Zweitens kommt noch die Starre hinzu, der doch alle Portionen
theils durch das Erwidrmen, theils spontan (Versuch IV Port. E)
verfallen sind.

Dass in allen Portionen A und B gleichviel Milchséure ge-
funden ist, kann maun, glaube ich, trotz der Verunreinigung der
einzelnen Theile, wie schon oben erwihnt, annehmen.

Dass nun im Versuch II in den Portionen C und D (auch
in E) so bedeutend mehr Milchsiure gebildet ist, findet seine
leichte Erklirung in der Annahme von Salkowski, dass die
Milchsiurebildung nur ein Lebensphinomen, kein Absterbe-
phinomen sei. In den Theilen A und B ist die Mdglichkeit
fir den Muskel, noch Lebensdusserungen von sich zu geben, auf
ein Minimum beschrinkt, bezw. gleich Null. In A hat das
Chloroform seine deletire Wirkung ausgeiibt. B ist méglichst
schnell zum Sieden erhitzt. Die Portion D dagegen ist, ehe
sie zum Sieden erhitzt wurde, lingere Zeit auf einer fiir die

") Wissocowitsch, Die Gewinnung der Milchsiure aus der kiinstlich
durchleiteten Leber. Du Bois-Reymond’s Archiv. 1887,
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Lebenséiusserung giinstigen Temperatur erhalten, C ist gar nicht
bis zum Sieden erhitat.

Wire nun die Todtenstarre, d. hi. die Contraction beim Ab-
sterben, die Ursache fiir die Milchsiurebildung, so miisste in
allen Theilen gleich viel zu finden sein, nach der Angabe von
Ranke, jedenfalls diirfte der Unterschied zwischen A-B und
C-D nicht so gross sein, da A und B ebenso gut dieser Todten-
starre verfallen sind wie C uod D. Das Plus in C und D muss
also auf Rechnung anderer Vorgiinge gesetzt werden, und da ist
es wohl am natiirlichsten, an eine tberlebende Thitigkeit des
Muskels zu denken, zumal wenn man die oben erwiihnten Versuche
von Berlinerblau und Gaglio in Betracht zieht, die ja doch
auch zu dem Schluss kamen, dass nur lebendes Gewebe Milch-
siure bilde. Es wiirde also die Siure so lange gebildet werden,
wie der Muskel noch lebt, d. h. also noch im ersten Stadium
der Starre, wo noch eine Restitutio ad integram mdoglich ist.

G. Salomon') hat schon vor lingerer Zeit constatirt, dass
im Leichenblut constant Hypoxanthin vorkomme, im lebenden
Aderlassblute fast nie, und dieselbe Beobachtung an Milch-
sdure gemacht, wenn auch nicht mit gleicher Regelmissigkeit.
Er spricht dabei von einer ,postmortalen Anhadufung® der Milch-
sdure im Blute, die wadhrend des Lebens im Muskel gebildet,
aber sofort weiter oxydirt werde und erst nach dem Tode Ge-
legenheit finde, sich anzusammeln. Diese Ansicht stimmt mit
unseren Untersuchungen tiberein — ob die von Salomon noch
erwiesene directe Bildung der Milchsiure auch nur wihrend des
Ucberlebens des Blutes gebildet wird oder ihre Entstehung einer
Art von Gihrung der Kohlehydrate im Blute verdankt, bediirfte
eigener Untersuchungen.

Auch die Portion E unterstiitzt die Ansicht, dass méglichst
lange tiberlebende Muskeln mehr Milchsiure bilden als schnell
der Starre anheimgegebene; kann man also von einer ,post-
mortalen Anhdufung® der Milchsiure sprechen, so ist eine
postmortale Bildung derselben als nicht richtig zu bezeichnen.
Lieber wird man die Bildung der Milchsiure als vital und

) G.Salomon, Ueber die Verbreitung von Hypoxanthin und Milchsiure
im thierischen Organismus. Zeitschr. f. physiol. Chemie. 1878. 2, 8. 65,
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ultravital benennen kénnen, nicht der Tod ist die Ursache
der Milchsiurebildung, sondern das Leben des Muskels, sobald
dies dahin ist, hort auch die Milchsdurebildung auf, oder wie
Salkowski schreibt: ,Der Muskel bildet nicht Milch-
sdure, weil er abstirbt, sondern weil er lebt, und nur,
so lange er lebt; das Absterben setzt der weiteren
Milchsdurebildung eine Grenze. Diese Anschauung
hebt die Parodoxie auf, die darin liegt, dass ein und
dieselbe Sdure einerseits bei gesteigerter Leistung ge-
bildet wird, andererseits beim Tode.®

Versuch IV.

Die Leber des in Versuch I benutzten Kaninchens wird unmittelbar
nach dem Verbluten fein zerbackt und in 2 Theile zu je 55 g getheilt, die
genau wie die beiden Muskelportionen in Versuch I behandelt werden. Dabel
wird die Portion B etwas linger eingekocht, da durch ein Versehen mehr
als die 10fache Quantitit Wasser hinzugefiigt wurde, — ein Fehler, der sich
spater in einem Punkte bemerkbar machen wird.

Nach 69stiindiger Digestion wurden die Colaturen eingedampft und auf
200 cem aufgefiillt, A ist vollkommen klar, B milchig tribe. Durch Zusatz
von einigen Tropfen Chloroform werden sie vor dem Verderben geschiitzt.

Es wurden folgende Bestimmungen ausgefiibrt:

I. Trockenriickstand.

a) 20 cem von A lieferten 0,491 Trockenriickstand, worin 0,439 Orga-
nisches und 0,052 Salze.

b) 20 cem von B lieferten 0,481 Trockenriickstand, worin

0,431 Organisches und
0,050 Salze.
In der salzsauren Aschenlésung die Gesammtphosphorsiure bestimmt:
Fir je 20 ecrm A: 0,015 P,04
B: 0,0175 P2O5‘
II. Zuckerreactionen,

Die Trommer’sche Probe fillt in A sehr deutlich aus. In B zeigt
sich beim Stehenlassen eine gewisse Reduction.

Als nach mehreren. Wochen behufs einer Controle die Trommer’sche
Probe mit dem Auszuge B, der wihrend der Zeit mit Chloroformzusatz bei
Zimmertemperatur gestanden hat, wiederholt wird, ergiebt sich die bemerkens-
werthe Thatsache, dass jetzt auch B sehr deutliche Reduction giebt und das
gebildete Cu,0 in reichlicher Menge ausfillt.

1I. Bestimmung der in Aether 16slichen Substanzen.

Je 150 cem von A und B werden bis zur Syrupconsistenz eingedampft
und genau so behandelt wie die Muskelausziige bei der Milchsiurebestimmung.
(Versueb I, IIL.)
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Die beiden gleich geringen Destillationsriickstinde werden nach Trocknen
iber Hy80, in Wasser mit Zusatz von etwas Natriumcarbonat geldst und
mit HCI angeséiuert, dann zum Verdunsten stehen gelassen. Die Riickstinde
erweisen sich als etwas Fettsfiure und hauptsichlich Chloride.

Die whsserigen, mit Aether ausgeschiittelten Rickstinde werden mit
Barytwasser von der H,P0, befreit; der iiberschiissige Baryt wird mit CO,
eatfernt, die Flissigkeiten werden filtrirt, eingedampft.

Die eingedampften Extracte werden mit den Alkoholniederschlagen in
heissem Wasser geldst, vereinigt, die vereinigten Flissigkeiten auf 150 ccm
aufgefillt.

A und B geben beide positive Trommer’sche Probe.

Bei der Polarisation ergiebt A eine Drebung nach rechts —-2,2
(im kleinen, 5 cm langen Rohre), zeigt B trotz 4fachen Verdiinnens nur
ein ganz schwarzes Gesichtsfeld.

Die quantitativen Ergebnisse waren, fiir 1000 g Leber berechnet:

Aus 1000 g Leber sind Im Haupt- Im Control- ngcfg:fn;_]g
in Losung gegangen: versuch A versuch B (auf A bezogen)
Organische Substanz . . 79,31 78,36 -+1,45
Aschenbestandtheile . . 9,45 9,09 -+0,36
Gesammiphosphorsiure . 2,73 3,18 —0,45.

1) Die gewonnenen quantitativen Resultate stehen mit den
von Salkowski gefundenen in einem gewissen Widerspruch.
Der Trockenriickstand in A ist nur um 1,4 vermehrt als in B,
gegen 12,24 bei Salkowski, die organische Substanz war um
0,36 gegen 0,74, ja die Phosphorsiure zeigt in B ein Plus von
0,45.  Wahrscheinlich ist dies auf lingeres Kochen zuriick-
zufiihren.

2) Bemerkenswerth sind die Ergebnisse bei der Priifung auf
Zucker. Dass von vornherein eine ganz geringe Reduction auch
in B vorhanden war, also Zucker in der Leber priformirt vor-
kommt, steht fest und wird wohl auch jetzt von Niemand mehr
bestritten. Dass aber der Auszug B, trotz des langen Kochens
einfach nach etwas ldngerem Stehen unter Chloroform bei Zimmer-
temperatur reichliche Mengen von Zucker enthielt, kam uns sehr
unerwartet. Entsprechend zeigten auch die vereinigten Alkohol-
niederschlige und die mit Aether ausgeschiittelten wisserigen
Riickstdnde sowohl in A als auch in B Reduction und Ausfallen
von Cu,0 — der Versuch war auch erst nach lingerem Stehen
der Leberausziige angefangen, wihrend die erste Priifung auf
Zucker bald nach Herstellung der Ausuziige angestellt war. Dass
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die Polarisation bei B kein Ergebniss hatte, lag einfach an der
grossen Menge Glykogen, wihrend in A die Glykogen-Jodreaction
von vornherein negativ ausgefallen war.

Ueber das spitere Auftreten von Zucker in dem Leber-
auszuge B sollen noch weiter unten einige genauere Versuche
berichtet werden.

Versuch V.

Die Leber des im Versuch II benutzten Hundes wird fein zerhackt, und
in 3 Theile & 180 g getheilt. Die ersten beiden Portionen A und B werden
wie im ersten Leberversuch behandelt. Die dritte Portion C wird mit Chloro-
formwasser Ubergossen, fein zerrieben, colirt, die Colatur wird im Kihlen
stehen gelassen, damit sich die zelligen Elemente so viel wie maglich absetzen,
darauf filtrirt. Das Filtrat — es werden, da es sehr langsam filtrirt, nur
1135 cem benutzt — wird mit dem néthigen Chloroform versetzt bei Briit-
temperatur 72 Stunden lang digerirt.

A und B werden nach der Digestion wie in Versuch I behandelt, dann
auf 360 cem aufgefillt und mit einigen Tropfen Chloroform versetzt, um
erst 4 Wochen spiter genauer untersucht zu werden.

In C hat sich nach der Digestion ein reichlicher Niederschlag gebildet.
Um den Gang der Untersuchung A und B parallel zu gestalten, wird der-
selbe nicht erst abfiltrict, sondern es wird die Flissigkeit erst aufgekocht,
dann erst filtrirt — der Filterriickstand wird unter Alkohol aufbewahrt —
das Filtrat eingedampft und auf 300 cem aufgefillt, und mit einigen Trepfen
Chloroform ebenfalls vor dem Verderben geschiitzt.

Die Ausziige von A und B sehen bernsteingelb, klar aus, B ist weiss-
lich getribt. :

1. Zuckerreactionen: Trommer’sche Probe: in allen 3 Flissig-
keiten positiv, am deutlichsten in B; in A und C wird sie durch reichliche
Pepton- und Albumosenbildung verdeckt.

2. Glykogenreaction ist in allen 8 Portionen undeutlich. Daher
werden je 50 ccm mit Alkobol gefallt, die Alkoholféllungen nach der
Briicke’schen Methode weiter bebandelt, d. h. abwechselnd mit Quecksilber-
jodidjodkalium und Salzsiure versetzt, der entstandene Niederschlag abfiltrirt,
das Filtrat mit Alkohol gefdllt. In A fillt ein ganz geringer, in B ein
ziemlich reichlicher, in C gar kein Niederschlag aus.

Der abfiltrirte Niederschlag in B ergiebt aber auch jetzt keine Glykogen-
Jodreaction.

Die Filtrate der Alkobolfillungen werden von Alkohol befreit,
eingedampft und in Wasser geldst: Alle 3 Losungen zeigen Zuckerreaction.

3. Je 200 cem der Leberauszige werden mit je 50 ccm HpS80, destillirt.

Je 100 cem des Destillates werden mit Normallauge titrirt: schon
nach einem Tropfen tritt Rothfirbung ein.

S#uren sind also nur in geringem Maasse tibergegangen, von einem
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quantitativen Unterschiede der Siurebildung bei den verschiedenen Behand-
lungsweisen der Leber kann gar keine Rede sein.

Die Reste der Destillate werden eingedampft: Die weissen amorphen
Riickstinde sind alle in concent. Hy;S0, loslich, unter Entwickelung eines
Buttersiiuregeruches, der bei A am intensivsten, bei B am schwichsten her-
vortritt.

Die Destillationsrickstinde werden auf 250 cem aufgefiillt, und
je 25 cem davon nach Kjeldahl auf N untersucht. Diese enthalten bei
A 0,0826 g N
B 0,0632g N
00,0542 ¢ N

oder gleich fiir 1000 g Leber berechnet
A826g N
B 532¢g N
C 6,66 g N.

Der unter Alkohol aufbewahrte Filterrickstand von C wird in Wasser
unter Zusatz von etwas NayCO; verrieben und bei Zimmertemperatur stehen
gelassen, dann filtrirt. Das Filtrat giebt mit Essigsiure keinen Nieder-
schlag. Der Filterriickstand wird mit Verdauungsflissigkeit verrieben
und bei 38—40° digerirt: nach 24 Stunden ist die gesammte Menge voll-
kommen gelost. Einige ungeldste Flocken erweisen sich als Fasern vom
Filtrirpapier. Die Lésung zeigt starke Biuretreaction.

Der Zweck dieses Versuches war, zu untersuchen, ob geldste
Fermente die Ursache der bei der Autodigestion eingetretenen
Verinderungen sind. Es wurde deshalb die dritte Portion mag-
lichst von zelligen Bestandtheilen befreit, — unter dem Mikro-
skop fand sich nur nach Durchsuchung vieler Gesichtsfelder eine
Leberzelle — und wurde so, man kann sagen zellenfrei, digerirt.
Da das Filtriren des IIL Theiles sehr langsam von statten ging,
wurde Sorge getragen, dass weder die Fermente noch die Zellen,
so weit sie tiberhaupt noch lebend waren, ihr Temperaturoptimum
hatten: es wurde die Filtration theilweise am kalten Fenster,
theilweise sogar in der kalten Linft vor dem Fenster vorgenommen.
Wir glauben also jede vorherige Einwirkung etwa nicht léslicher
Fermente ausschliessen zu kénnen.

Dass nun doch dieselben Veriinderungen auch in diesen
blossen Leberausziigen vor sich gegangen sind wihrend der Auto-
digestion, spricht wohl mit Entschiedenheit dafiir, dass es ge-
léste Fermente, sogenannte Enzyme sind, welche diese
Wirkungen ausiiben. Fiir die Zuckerbildung bestitigt dies die
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allgemeine Ansicht, im Gegensatz zu Dastre’), Florence Eves?)
und Foster?®), welche die rasche Zuckerbildung in der abster-
benden sowohl als auch in der lebenden Leber nicht auf der
Thitigkeit einer Diastase, sondern auf einer in anderer Weise
wirkenden Thatigkeit des Protoplasmas der Leberzellen beruhend
ansehen.

Besonders wichtig erscheint mir noch der Destillationsversuch
zu sein, dass in keiner der 3 Portionen Siure in nennenswerther
Quantitit gebildet wird.

Um die Bildung von Zucker in der frisch gekochten Leber
niher zu untersuchen, wurden noch folgende Versuche angestellt:

Versuch VL

Die Leber des im Versuch X (Controlversuch IT) benutzten Kaninchens
wird, sofort nach dem Verbluten von den grossen Gallengingen und der
Gallenblase befreit, in 2 Theile zu je 26,5 g getheilt, und diese als Haupt-
versuch A und Controlversuch B nach Versuch II behandelt.

1. Sofort nach dem Auffillen auf 100 cem werden die- beiden Portionen
auf Zucker untersucht:

a) A sowohl wie B zeigen Reduction, bei B fallen jedoch erst nach
langem Stehen einige wenige Spuren von CuyO aus.

b) 10 cem von B werden mit Alcohol absolutus gefillt, filtrirt, der Al-
koho! verjagt, mit dem Riickstand wird die Trommer'sche Probe angestellt:
positiv.

2. Glykogenreaction:

in A negativ,

in B positiv.

Die noch vorhandenen Reste der Ausziige werden mit Chloroform ver-
setzt, stehen gelassen. Nach 3 Wochen wieder untersucht zeigte auch der
Controlversuch B starke Trommer’sche Probe.

Es hat sich also anch hier wieder in dem gekochten Leber-
auszuge Zucker gebildet bezw. der von Anfang an vorhanden
gewesene Zucker sich bedeutend vermehrt.

Um die Bildung von Zucker wihrend der kurzen Zeit des
Zerhackens und des Kochens auf das geringste Maass zu be-
schrinken, wird eine andere Kaninchenleber folgendermaassen
verarbeitet:

) Dastre, Arch. de physiol. norm. et pathol. 1888. p.70.

?) Florence Eves, Einige Versuche tiber das Leberferment. Journ. of
physiol. 5.

%) Foster, Journ. of anat. and physiol. 1.
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Versuch VII

Die Leber des in Versuch X (Controlversuch III) benutzten Kaninchens
wird sofort mach dem Verbluten in siedendes Wasser hinein zerschnitten,
aufgekocht, dann in der Reibschale verrieben, und nochmals aufgekocht. Ein
kleiner Theil (I) wird abfiltrirt, der Haupttheil (II) wird in desinficirter
Flasche nach Chloroformzusatz bei 40—42° digerirt. Theil I wird sofort
auf Zucker untersucht, mit NaOH und (uSO,: Leichte Reduction tritt ein,
beim Stehenlassen ganz geringe Ausscheidung von Cu,0. Theil II wird
nach 72stindiger Digestion stehen gelassen. Kin kleiner Theil wird sofort
abfiltrirt, vom Chloroform durch Aufkochen befreit, und nach Trommer
auf Zucker untersucht:

Dasselbe Resultat wie in Theil I. Nach einigen Wochen wird wieder
die Trommer’sche Probe angestellt, welche dieswal, wie erwartet wurde, stark
positiv ausfiel.

Diese Thatsache, dass in unmittelbar nach dem Té&dten
der Thiere gekochter Leber bei lingerem Stehen unter Chloroform-
zusatz nicht unerhebliche Quantititen Zucker entstehen, wihrend
zuerst nur minimale Spuren von Zucker nachweisbar waren,
steht der wohl ziemlich allgemein herrschenden Meinung Gber
die Zuckerbildung als einen enzymatischen Prozess in gewissem
Widerspruch. Die Wirksamkeit der Epzyme wird nach all-
gemeiner Annahme meist schon bei unter dem Siedepunkt des
Wassers liegenden Temperaturen [60°, W. Paschutin®)] auf-
gehoben. Es diirfte also in einem gekochten Leberauszuge keine
Vermehrung der urspriinglichen Zuckerspuren eintreten, da ja
das diastatische Ferment in dem Aunszuge abgetddtet sein soll.
Um so auffallender ist die lebhafte Zuckerbildung in unseren
Versuchen. Dass das zum Zweck der Sterilisirung zugesetate
Chloroform keinen Einfluss dabei gehabt hat, wurde an mehreren
Controlversuchen gezeigt: Glykogenldsungen, etwa 4 pCt.,
sowohl in destillirtem Wasser als auch in etwa 0,6procentiger
NaCl-Losung unter Chloroformzusatz bei Zimmer- und Briittempe-
ratur stehen gelassen, zeigten anch nach wochenlangem Stehen
keine Zuckerreaction.

Nun haben schon frilher Abeles?) 1876 und J. Seegen

1) W. Paschutin, Versuche mit Fermenten, welche Stirke und Robr-
zucker in Traubenzucker verwandeln. Archiv von Reichert. 1871,
S. 305.

%) Abeles, Beitrag zur Lehre von den saccharificirenden Fermenten im
thierischen Organismus. Medicinische Jahrbiicher. II. Heft. 1876.

Archiv f, pathol. Anat. Bd.186. T, 8. 32
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und Kratschmer’) 1877 dieselbe Thatsache mitgetheilt, An-
gaben, die auffallender Weise in den Lehrbiichern keine Erwih-
nung gefunden haben.

Abeles fand in vollstindig zerkochtem Leberbrei, nachdem
derselbe iber Nacht bei 10° C. gestanden hatte, reichliche Zucker-
mengen. Diese Thatsache lisst sich nur durch die Apnahme
erkléren, dass beim Erkalten die durch die Siedehitze nur unter-
brochene Wirksamkeit des Fermentes sich wieder herstellt, was
seiner Meinung nach sehr unwahrscheinlich ist, oder dass das
Ferment sich in der erkalteten Masse frisch entwickelt. Das
nach der Erlenmeyer’schen Methode aus der zerhackten Leber
isolirte Ferment saccharificirte Losungen von ganz reinem Glykogen
in 12—24 Stunden vollstidndig.

Seegen und Kratschmer wandten sich gegen die Auffassung
von Abeles, dass eine Neubildung des diastatischen Fermentes
in den Leberausziigen eingetreten sei, da in ihren Versuchen ,das
Leberdecoct nach der Abkochung nicht weiter mit der Leber in
Berlihrung gewesen war®.

Um die Berechtigung der anderen Annahme von Abeles,
dass das Leberferment nicht vernichtet, nur lahm gelsgt sei und
spater wieder reactivirt, seine Wirkung #ussern kdnne, zu priifen,
kochten sie Glykogenldsungen mit Speichel und Glycerinpankreas-
extracten und konnten hier keine Zuckerbildung beobachten. Im
Anschluss an Beobachtungen von v. Wittich®) und Lepine®),
welche in vielen thierischen Geweben eine saccharificirende Sub-
stanz gefunden hatten, und welche die beiden Autoren auch fiir
gekochte Organe bestitigen konnten, lenkte sich ihr Verdacht
auf die EiweisskGrper, welche allen von ihnen untersuchten Or-
ganen gemeinsam waren, und stellten nun Versuche an, wie
reine Eiweisskorper auf Glykogenldsungen wirkten.

Sie fanden, dass sowohl chemisch-reines Serumeiweiss als
-auch Eieralbumin und Casein die Umwandlung von Glykogen in

1 J. Seegen und Kratschmer, Beitrag zur Kenntniss der saccharifi-
cirenden Fermente. Pfliiger’s Archiv. XIV. 8.593.

7} v. Wittieh, Ueber das Leberferment. Pfliiger’s Archiv. VII. S.28.
— Weitere Mittheilungen dber Verdauungsfermente.

% Lepine, Entstehung und Verbreitung des thierischen Zuckerfermentes.
Ber. d. k. sichs. Gesellsch, d. Wissenschaften. October 1870,
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Zucker bewirken kinne, sofern nur minimale Spuren der Kiweiss-
kérper in Losung gegangen waren, wihrend Fibrin, vollstindig
unldslich in Wasser, keine saccharificirende Eigenschaften zeigte.
Sie kommen zu dem Schluss, dass ,alle Eiweisskorper, welche
entweder ganz oder auch nur theilweise im Wasser ldslich sind,
die Fahigkeit besitzen, bei kiirzerer oder langerer Beriihrung mit
Glykogen eine saccharificirende Wirkung zu iiben.

Durch Kochen der den Eiweisskorper enthaltenden Flissigkeit
wird die diastatische Wirkung momentan sistirt, tritt aber nach
2—3 Tagen wieder auf.”

Um diese Angaben zu controliren, stellte ich nun ebenfalls
dhnliche Versuche mit coagulirtem Eieralbumin an, welches ich
mir zu jedem Versuche frisch coagulirte: Hiihnereiweiss, in
doppelter Quantitit destillirten Wassers aufgenommen, wird mit
einigen Tropfen HCl genau neutralisirt, die niedergefallenen Glo-
buline werden abfiltrirt, das Filtrat dann in die mehrfache Quan-
titdt siedenden Wassers eingeschiittet, aus dem es sich dann als
schneeweisser Niederschlag abfiltriren lasst.

Dass dieser keinen Zucker enthilt, bedarf eigentlich nicht
der Erwihnung.

Verschiedenen Glykogenlssungen wurde ein derartiges Al-
bumin hinzugefiigt, zugleich wurden sie aber auch, zwecks Steri-
lisirang nach Laboratoriumsgewohnheit mit einigen Tropfen
Chloroform versetzt: das Resultat war trotz wochenlangen Stehens
stets negativ — es hatte sich auch keine Spur von Zucker
gebildet. Da Seegen und Kratschmer in ihren Versuchen
keine Desinficientien zu den Losungen gethan haben, so wurde
eine weitere Glykogenldsung mit Eieralbumin ebenfalls ohne
Chloroformzusatz in verschlossener Flasche stehen gelassen: sehr
bald konnte man deutliche Zuckerreaction erhalten, die sich nach
lingerem Stehen immer schiner gestaltete. In sterilen Losungen
bringt also Eieralbumin keine Zuckerbildung zu Stande — es
warden deshalb Versuche angestellt, wie es sich mit der Lislich-
keit des Eiweiss in chloroformhaltigem Wasser verhalte. Frisch
bereitetes, coagulirtes Eieralbumin wird in wmit Chloroform ver-
setztem sterilisirtemn Wasser suspendirt, kriftig und wiederholt
durchgeschiittelt, dann filtrirt: das Filtrat zeigte anch nach wochen-
langem Stehen, weder vor noch nach Eutfernung des Chloroforms

32%
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die geringste Tribung nach Kochen und Siurezusatz. Auch
andere Eiweissreactionen blieben resultatlos. Dagegen konnte
map, wenn man Eiweiss mit Wasser in verschlossener Flasche
ohne Sterilisirung hatte stehen lassen, im Filtrat eine, wenn auch
schwache Triibung wahrnehmen. Das Chloroform hat also eine,
die Losung des Eiweiss hemmende Wirkung. Tch glaube nun,
dass man diese Wirkung seiner stark antibakteriellen Eigenschaft
zuschreiben muss. Wurde von der Glykogen- und der Eiweiss-
ldsung, die ohne Chloroform gestanden hatten, auf Nihrgelatine
im Reagenzglas {ibergeimpft, so frat lebhaftes Wachsthum von
Bakterien ein, wibrend Chloroformzusatz vollkommen sterilisirt.

Seegen und Kratschmer haben in allen ihren Versuchen
ohne derartige antibakterielle Cautelen operirt, woraus ihnen
tibrigens selbstverstindlich kein Vorwurf gemacht werden kann.
Es ist nun denkbar, dass die Bakterien es sind, welche die Lé-
sung des Eiweisses bedingen, und dadurch dann die Zucker-
bildung indirect veranlassen. Es ist aber auch ebenso denkbar
und fiir mich wahrscheinlicher, dass die Bakterien direct an der
Zuckerbildung betheiligt sind. Wortmann?), A.Pick®), Fermi®).
schreiben iiber diastatische Wirkungen von Bakterien; Schimmel-
pilze und verschiedene Spaltpilze haben ein kréftig diastatisches
Ferment. Ich glaube bestimmt, dass bei der lebhaften Ent-
wickelung der Stichculturen man die Wirksamkeit der Bakterien
in den genannten Losungen nicht von der Hand weisen kann.
Fir diese Auffassung spricht auch der Umstand, dass, je linger
die Losungen standen, desto stirker die Reduction eintrat, dass
das Casein in den Versuchen von Seegen und Kratschmer,
nachdem es einige Monate lang aufbewahrt, und wahrscheinlich
dadurch nicht gerade steril geworden war, viel energischer wirkte,
dass, nachdem die Eiweisslosungen gekocht waren, erst nach
mehreren Tagen eine diastatische Wirkung nachzuweisen war.
Dass die Loslichkeit des Eiweisses eine gewisse Rolle trotzdem
spielt, mdéchte ich aus der Angabe von Fermi schliessen, dass

" J. Wortmann, Untersuchungen tber das diastatische Ferment der
Bakterien. Zeitschr. f. physiol. Chemie. 6. S. 287,

%) A. Pick, Ueber die saccharificirende Thatigkeit einiger Mikroorganis-
men. Wiener klin. Wochenschr. 1889. No.5, 6, 7.

#) Fermi, Archiv f. Hygiene. 10. S.1—54.
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in eiweiss- und peptonfreien Lisungen keine diastatischen Fer-
mente von den Spaltpilzen gebildet werden.

Da die Fermentbildung der Bakterien von 4°—B50° méglich
ist, so ist auch, sollten die Seegen-Kratschmer’schen Ver-
suche bei niederen Temperaturen angestellt sein, doch eine bak-
terielle Wirkung nicht von der Hand zu weisen.

Ich halte also diese Versuche fiir durchaus nicht beweisend
dafiir, dass wirklich jedes Eiweiss saccharificirende Eigenschaften
besitzt, so lange es nicht erwiesen ist, dass jede andere Mog-
lichkeit der Zuckerbildung auvsgeschlossen ist. In sterilen Lo-
sungen tritt keine Zuckerbildung auf, meine Leberausziige waren
aber ebenfalls steril und trotzdem wurde sehr reichlich Zucker
gebildet. Man muss also doch wieder auf die beiden Annahmen
von Abeles zuriickkommen. Dass die Wirksamkeit der Fermente
durch die Siedehitze nur unterbrochen sei, scheint auch mir sehr
unwahrscheinlich; so glaube ich auch, eine Neubildung des Leber-
fermentes aus den mit in Ldsung gegangenen Stoffen der Leber
annehmen zu miissen.

Versuech VIIL

Die Leber des im Versuch III benutzten Hundes wird fein zerhackt, in
3 Theile zu je 200 bezw. 180 g getheilt, und folgendermaassen behandelt:

B 200 g wie B in Versuch IL

AT 200 g wie A in Versuch I

ATl 180 g werden mit 4 cem Na,CO; versetzt, Reaction stark alkalisch,
darauf wie I behandelt.

Nach nur 22stindiger Digestion werden A I und II einige Minuten
gekocht, B mnochmals gelinde erhitzt; alle Portionen werden darauf colirt,
eingedampft, filtrirt. In A IT. scheiden sich bei weiterem Eindampfen Xanthin-
kirper aus, sie werden durch Zusatz von einigen Tropfen NaOH wieder
vollstindig in Lésung gebracht; der Gleichheit halber wird zu A I ebenfalls
etwas NaOH hinzugefiigt; beide werden dann auf 250 cem aufgefillt. B wird
nur auf 200 cem aufgefillt.

Von AT und II werden je 10 cem, von B 20 cem nach Kjeldahl auf
N untersucht; die Verbrennung ist in allén 8 Portionen #usserst stiirmisch,
und nur mit grésster Vorsicht ohne Verluste zu bewerkstelligen. Es waurden
daher die Bestimmungen doppelt ausgefiihrt: die Resultate stimmten —
innerhalb der unvermeidlichen Fehlergrenzen — vollkommen iiberein.

Die Ergebnisse waren folgende:

A T in den 10 cem waren 0,0826 g N

Il in den 10 ccm waren 0,049 g N.

B in den 20 cem waren 0,056 g N enthalten.
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Fiir 1000 g Leber umgerechnet ergiebt dies:
AT: 10,325 g N aus 1000 g Leber
Ir: 6,75 - - - 1000 - -
B: 280 - - - 1000 - -

Der Frage, ob Alkalisirung vielleicht eine umfangreichere
Spaltung oder eine andere Richtung derselben herbeifiihre, sollte
mit diesem Versuche ndher getreten werden. Es zeigt sich nun,
dass es nicht der Fall ist, im Gegentheil, es ist in der nicht
alkalisirten Portion bedeutend mehr N in Lisung gegangen als
in der alkalisirten. Allerdings war die Reaction nach Zusatz
von 4 cem Na,CO, stark alkalisch, wenngleich die Reaction des
Blutes auch ziemlich stark alkalisch ist, und meist zu gering
angeschlagen wird. Es wurde jedoch noch der folgende Versuch
angestellt, um zu sehen, ob geringere Alkalescenz der Mischungen
einen anderen Einfluss hat, als die starke.

Versuch IX.

Die Leber des im Controlversuch III (Versuch X) getdteten Kaninchens
wird sofort nach dem Verbluten zerhackt. 2 Portionen zu je 40 g werden
abgewogen, je mit 400 cem Chloroformwasser iibergossen, und zu einer (II)
! cem NayCOg hinzugefiigt: Reaction leicht alkalisch. Nach 24stindiger
Digestion werden beide Portionen gekocht, colirt, ausgepresst, eingedampft
und I auf 50, I auf 60 ccm aufgefillt.

Je 10 ccm werden wieder nach Kjeldahl auf N untersucht.

I. in 10 cem sind 0,0266 g N,
IL in 10 cem sind 0,021 g N enthalten.
Fir 1000 g Leber berechnet:
I. 3,33 g N sind aus 1000 g Leber in Ldsung gegangen.
1. 3,15g N - - 1000g - - - -

Also auch hier ist in dem alkalisirten Leberauszuge weniger
N enthalten gewesen als in dem neutralen. — Allerdings ist
der Unterschied zwischen beiden Portionen nicht so gross: es
scheint also die Alkalescenz auf das Enzym einen proportional
ihrer Stiirke hemmenden Einfluss auszutiben. Den Controlversuch B
glaubten wir uns hierbei sparen zu konnen, da eine Vermehrung
des N in A gegeniiber B durch frithere Versuche feststebt, und
der betrichtliche Unterschied zwischen A II und B im vorigen
Versuch auch die Vermuthung zuriickweist, es kionnte die Alka-
lisirung einen solchen hemmenden Einfluss aufl die Fermente
ausiiben, dass auch in A Il weniger N als in B in Lésung ginge.
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Versuch X.

700 g Kaninchenmuskeln, die schon etwa 1 Jahr unter
2200 cem Chloroformwasser gestanden haben, werden mit 7000 cem
Chloroformwasser 48 Stunden bei Briittemperatur digerirt, darch
Leinwand colirt, durch Erhitzen zum Sieden vom Eiweiss befreit,
filtrivt, stark eingedampft. Nach nochmaligem Filtriren betrégt
die Flissigkeit etwa 1300 cern. Diese wurden in 2 Hilften mit
Bleiessig geféllt, filtrirt, ans dem Filtrat wird das Blei mit H,8
entfernt, das gebildete PbS abfiltrirt, die beiden Filtrate ver-
einigt und stark eingeengt. Die syruptse Masse wird zum weiteren
Trocknen ruhig stehen gelassen, Darauf wird sie mit Wasser
angefeuchtet auf einem Thonteller a ausgebreitet, nach 24 Stunden
abgenommen, in Wasser geldst, mit Knochenkohle entfirbt, filtrirt,
das Filtrat wird stehen gelassen.

Die ausgeschiedenen Krystalle werden abfiltrirt, auf dem Filter dber
H,80, getrocknet; sie erweisen sich unter dem Mikroskop nicht als Kreatin,
sondern als Tyrosin.

Das Filtrat hiervon wird mit dem Waschwasser des Knochenkohlefiltrums
vereinigt, eingedampft -— unzweifelhafte Leucinausscheidung. Das
Leucin wird abfiltrirt, das eingedampfte Filtrat auf einen zweiten Thon-
tellec b getrocknet. Nach 24 Stunden wird die Masse abgenommen, mit
dem Leucin auf dem Filter vereinigt und bei 100—110° bis zur Gewichts-
constanz getrocknet.

Das gewonnene Tyrosin wird ebenfalls, zwischen Uhrglédschen getrocknet.

Der Thonteller a wird einige Stunden lang ausgekocht, der Extract
eingedampft, auf 100 cem aufgefillt.

Der Thonteller b wird ebenfalis ausgekocht, der Extract eingedawpft,
der Riickstand wieder in Wasser geldst, auf 50 ccm aufgefillt.

Beide Extracte, mit Knochenkohle entfarbt, zeigen, auf Albumose und
Pepton untersucht, keine positive Biuretreaction.

Folgende quantitativen Bestimmungen wurden noch ausgefiihrt:

1. Das Gewicht des getrockmeten Leucins betrigt 2,0717 g. Zum
Nachweis der Identitdt werden davon 0,6235 g auf N nach Kjeldahl unter-
sucht: ergeben 0,0658 g N == 10,3 pCt.. (Berechnet betrigt der N-Gehalt des
Leucins 10,69 pCt.)

In 2,0717 g Leucin sind danach 0,2138 ¢ N,

2. 10 cem des Extractes vom Thonteller a werden nach Kjeldahl
auf N untersucht; sie enthalten 0,2114 g N. In 100 cem also 2114 g N.

8. 10 ccm des Extractes vom Thonteller b werden nach Kjeldah!
untersucht; sie entbalten 0,1456 ¢ N. In 50 cem also 0,728 g N.

4. Das Gewicht des getrockneten Tyrosins betriigt 0,248. Die [dentitit
mit Tyrosin wird ausser durch das Mikroskop noch durch die Hofmann’-
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sche Probe (mit Millon’s Reagens) erwiesen. Tyrosin enthilt 7,74 pCt. N.
0,248 g Tyrosin enthalten also 0,0192 g M.

Die angegebenen 4 Posten machen den ganzen bei dem
Prozesse des langen Stehens und der Autodigestion in Léosung
gegangenen Stickstoff aus:

1) 0,2138
2) 2,1140} im Leucin
3) 0,7280
4) 0,0192 im Tyrosin
. 3,0750 ¢ N aus 700 g Muskeln,
oder 4,391 g N aus 1000 g Muskeln.

Die noch tibrigen Reste von a und b (je 65 bezw. 15 ccm)
werden vereinigt und mit NH, und AgNO, versetzt: reichliche
Ausscheidung von Hypoxanthinsilber, Dasselbe wird auf gewo-
genem Filter gesammelt und getrocknet: 0,6325 Hypoxanthin-
silber®). Auf Hypoxanthin- berechnet 0,224 ¢ Hypoxanthin.

Auf 1000 g Muskel umgerechnet betrigt die bei der Auto-
digestion in Ldsung gegangene Menge der Xanthinkorper: 0,6 g
Hypoxanthin.

Das Filtrat vom Hypoxanthinsilber wird mit Salpetersiure
gekocht — mit NH, alkalisirt — kein Niederschlag; es sind
also alle Xanthinkorper in manifester Form vorhanden gewesen.

1) Diese Resultate bestitigen also die von Salkowski ge-
machten Angaben iiber das Verhalten der Xanthinbasen in auto-
digerirten Organen.

2) Interessant sind die Verhiltnisse mit den in Lsung gegan-
genen Extractivstoffen. Von Kreatin, auf dessen Darstellung der
Versuch eigentlich ausging, war auch keine Spur zu entdecken.
Statt dessen traten Leucin und Tyrosin auf, welche durchaus
nicht zu den regelmdissigen Extractivstoffen der Muskeln gehoren,
sondern gewdhnlich nur bei der Trypsinverdauung, beim Sieden
mit Alkalien und Siuren der Proteinstoffe, sowie bei der Fiulniss
entstehen.

Weder der eine, noch der andere Grund liegt hier fiir die

" Da es gleichgiiltig ist, welcher von den Xanthinkdrpern vorhanden ist,
Hypoxanthin aber quantitativ die anderen Xanthinbasen bei weitem
dbertrifft, so habe ich gleich die gefundene Quantitat Silber auf Hypo-
xanthin berechnet.



475

Entstehung der genannten Stoffe vor, fehlt doch jede Spur von
Biuretreaction, sowohl in diesen Versuchen, als auch in den beiden
Autodigestionsversuchen, die Salkowski mit Muskeln angestellt.

Es muss also ein besonderes Ferment sein, welches sehr
langsam eine Eiweiss zersetzende Wirkung ausiibt: hier bei dem
langen Stehen der Muskeln ist seine Wirkung nachweisbar, wih-
rend bei den kurzen Autodigestionsversuchen die Zeit nicht ge-
niigt hat, das Enzym zur Wirkung kommen zu lassen.

Um nun die Losungsverhiltnisse der Extractivstoffe des
Muskels beim Digeriren und Kochen vergleichen zu kdnnen,
wurden noch folgende Versuche mit Kaninchenmuskeln angestellt:

I. CGontrolversuch.

510 g frische Kaninchenmuskeln (vom Kaninchen im Versuch VI) werden
fein zerhackt, mit 1,5 Liter Wasser bei 50—60° 2 Stunden lang digerirt ohne
zu filtriren; aufgekocht, ecolirt; der Rickstand wird ausgepresst, nochmals
aufgekocht, wieder colirt und ausgepresst.

Die vereinigten Colaturen werden eingedampft, vom geromnenen Fett
abfiltrirt, das Filtrat weiter eingedampft, auf 250 ccm aufgefiillt und noch-
mals filtrirt. 10 ccm hiervon wurden nach Kjeldahl untersucht:

In 10 cem sind 0,1008 g N enthalten. Auf 1000 g Muskel umgerechnet
4,901 g N.

II. Controlversuch.

Die Muskeln eines soeben durch Verbluten getidteten Kaninchens (vom
Versuch VII) werden fein zerhackt, (450 g) mit 1000 g Wasser bei 50--600
etwa 1 Stunde lang digerirt, colirt, die Colatur enteiweisst, filtrirt, ein-
gedampft, auf 250 cem aufgefiillt, nochmals filtrirt. 10 cem hiervon werden
nach Kjeldahl auf N untersucht.

In 10 cem sind 0,063 g N enthalten. Auf 1000 g Muskel umgerechnet:
3,6g N.

III. Controlversuch.

300 g Muskelfleisch eines frisch geschlachteten Kaninchens (vom Ver-
such IX) wurden fein zerhackt, und mit 2000 ccm Wasser etwa 3 Stunden
lang gekocht. Darauf colirt, ausgepresst, eingedampft, filtrirt, auf
300 ccm anfgefiillt. 20 cem hiervon werden nach Kjeldahl auf N untersucht:

In 20 cem sind 0,0574 g N enthalten. Auf 1000 g Muskel umge-
rechnet: 2,87 ¢ N.

N-Gehalt, auf 1000 g Kaninchenmuske] berechnet:

1. Nach langem Stehen unter CHCl;, Autodigestion,

Coliren, dann erst enteiweisst . . . . .. 4,391
2. nach Istundlger Digestion, Kochen, Gohren .. 4,901
3. nach Zstiindiger Digestion, Coliren, Kochen . . 3,5

4. nach blossem Fstindigen Kochen, Coliren . . 2,87,



476

Nimnmt man einen Durchschnittsgehalt des Fleisches an N
von 3,4 ¢, so ist in den 700 g 12,9 pCt. N in Losung gegangen,
wihrend im I. Controlversuch, wo das Fleisch digerirt und ge-
kocht wurde 14,41 pCt. N enthalten sind. In dem Auszuge aus
nur digerirtem Fleisch fanden sich 10,4 pCt.,, in dem aus nur
gekochtem Fleische 8,3 pCt. N, also 2 pCt. weniger, eine That-
sache, welche bei Bereitung des englischen beef-tea praktische
Vetrwerthung findet.

Versuch XI.

In der Einleitung habe ich schon gesagt, dass die Oxy-
dationen im thierischen Organismus nicht in den Siften, Blut
und Lymphe verlaufen, wie friiher angenommen wurde, sondern
dass sie an die Zelle gebunden seien.

Experimentell haben namentlich Ludwig und Schmidt?),
ferner Bunge und Schmiedeberg?) die oxydirende Fihigkeit
der Gewebe bei Gegenwart von Blut festgestellt, wihrend Blut
allein im Allgemeinen keine oxydirenden Eigenschaften be-
sitzt. Unter besonderen Bedingungen bei gleichzeitiger Steige-
rung aller die Oxydation begilinstigenden Bedingungen entfaltet
jedoch auch das Blut seine oxydirende Wirkung, wie Salkowski?®)
im Jahre 1882 bewiesen hat. Durch Verstiuben des Blutes,
wodurch Gelegenheit fiir eine moglichste Vergrosserung der Ober-
fliche des Blutes und eine fortwihrende Erneuerung des Sauer-
stoffes gegeben wird, gelang es, Salicylaldehyd etwa 2 ccm dem
Blute zugesetzt, zu oxydiren, und die dabei erhaltenen Quanti-
titen Salicylsiure waren durchaus nicht gering, z. B. in einem
Versuch 0,167 g Salicylsdure. Controlversuche zeigten, dass das
Blut bei dieser Oxydation nicht entbehrt werden kdnne und
Salkowski schliesst daraus, dass die Blutkdrperchen bezw.
das Himoglobin, also das zellige Material des Blutes, eine Rolle
bei der Oxydation spiele. Dass die Zellen, um Oxydationen

) Ludwig und Sehmidt, Arbeiten aus der physiolog. Anstalt zu Leipzig.
1868. L.

2) Bunge und Schmiedeberg, Arch. f. experiment, Pathol. u. Pharm.
VI. 8.233.

%) E. Salkowski, Kleincre Mittheilungen II: Ueber Oxydationen im Blut.
Zeitschr. f. physiol. Chem. VIL. 8. 115,
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hervorrufen zu konnen, lebend sein miissten, wurde als selbst-
verstindlich angenommen.

In jiingster Zeit hat nun Jacquet') in Strassburg gezeigt,
dass nicht nur lebendes Gewebe diese Eigenschaft zeigt, sondern
dass auch nach dem Absterben durch Carbol, Alkohol, Erfrieren
dem Gewebe diese Eigenschaft bleibt. Ja, nicht nur bei Gegen-
wart der Zellen kommen Oxydationen zu Stande, sondern sogar
der von den festen Bestandtheilen befreite Auszug der Gewebe
hatte dieselbe Wirkung; selbst die aus erhiirteten Geweben ge-
wonaenen und von Gewebsbestandtheilen befreiten Ausziige zeig-
ten dieselbe oxydirende Eigenschaft. Da aber nach Erhitzen
zum Sieden derartigen Ausziigen diese Eigenschaft verloren geht,
so schliesst Jacquet mit vollem Rechte, ,dass die Oxydation
im Thierkdrper unter dem Einflusse eines Fermentes oder
Enzymes zu Stande kommt“. Er schreibt diesem Fermente
die gleiche Bedeutung zu, welche die Wirme bei Oxydirungs-
vorgingen ausserhalb des Kérpers habe, wie ich schon oben ja
auch die Wirksamkeit der hydrolytischen Fermente mit der der
Wirme oder anderer chemischer Agentien, welche ausserhalb
des Korpers derartige Spaltungen vermitteln, verglichen habe.
»50 besteht,* sagt Jacquet, ,ein Gegensatz zawischen der Wir-
kung dieses oxydirenden Fermentes und der iibrigen sogenannten
katalytischen Fermente nicht, denn es handelt sich, wie Schmie-
deberg?®) nachgewiesen hat, auch bei der Oxydation um eine
Lockerung von H-Atomen, um ein Abreissen derselben von den
C-Atomen, an denen sie haften.®

Diese Ergebnisse der Jacquet’schen Untersuchungen sind
jedenfalls iiberraschend und fordern zu weiteren Versuchen drin-
gend auf. Nachfolgende 3 Versuche wurden nach derselben
Anordnung ausgefiihrt, wie sie Jacquet angewandt hat.

1. Die Lungen des Hundes vom Versuch III werden in
kleine Stiicke geschnitten, 14 Tage lang mit 96procentigem Alkohol
stehen gelassen, dann colirt, ausgepresst, fein zerhackt, der noch
vorhandene Alkohol durch Liegenlassen verdunstet; daranf mit
etwa § Liter 1procentiger NaCl-Losung extrahirt nach 12 Stunden.

1) A. Jacquet, Ueber die Bedingungen der Oxydationsvorgiinge in den
Geweben. Arch. f. experiment. Pathol. und Pharm. Bd. 29. 8. 386.
%) Schmiedeberg, Arch. f. experiment. Pathol, u. Pharm. XIV. 8, 296,
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Colirt, ausgepresst, filtrirt (sehr langsam), mit 1 g Salicylaldehyd
versetzt, und nun 4% Stunden lang 3mal an der Wand einer
etwa 2m langen Glasrohre tropfenweise hinablaufen gelassen.
Darauf eingedampft, filtrirt, mit Alkohol gefillt, der Alkohol
verdampft, der Riickstand in Wasser gelost, mit H,80, ange-
sduert, mit Aether ausgeschiittelt, destillirt, der Riickstand in
Acther aufgenommen, dieser an der Luft verdunstet. Der Riick-
stand in Wasser unter Zusatz von etwas Na,CO, geldst, filtrirt,
eingeengt, mit HCl angesiuert, — 24 Stunden stehen gelassen.
Der entstandene Niederschlag zeigt unter dem Mikroskop nicht
das Aussehen von Salicylsdure. Daher nochmals in etwas Aether
geschiittelt, der Aether verdunstet, der Riickstand in Wasser
geldst, und hiermit die sehr empfindliche Fe,Cl -Reaction ange-
stellt: negativ.

2. Die beiden Nieren genau ebenso behandelt ergeben
am Schluss auf Fe,Cl.-Zusatz eine minimale Violettfirbung.
Spuren von Salicylsdure sind also hier gebildat.

3. Etwa 300 g Musculatur, fein zerhackt, ergeben, ebenso
behandelt, ein negatives Resultat: keine Salicylsdurereaction.

Die von Jacquet’s Ergebnissen ziemlich abweichenden
Resultate finden ihre leichte Erklirung in der nicht ganz ‘mit
ihm ibereinstimmenden Behandlungsweise beim Erhérten der
Organe,.

Wihrend Jacquet die zu den entsprechenden Versuchen
(Versuch 23—25) benutzten Pferdenieren nur zwei Stunden mit
80procentigem Alkohol behandelt, ausgepresst und mit absolutem
Alkohol ausgewaschen hat, haben in meinen Versuchen die Or-
gane etwa 14 Tage mit 96procentigem Alkohol gestanden. Eine
derartige starke Behandlung scheint das Enzym nicht vertragen
zu konnen, wie Lunge und Muskeln zeigen. Dass trotzdem in
den Nieren, wenn auch nur Spuren von Salicylsiure haben nach-
gewiesen werden kénnen, spricht aber mit Entschiedenheit fiir
die Wirkung eines Fermentes, welches in den Nieren wohl in
grosserer Concentration vorhanden sein mag als in den {ibrigen
Korpertheilen, so dass noch ein Theil desselben der bei lingerer
Dauer deletiren Wirkung des 96procentigen Alkohols entgangen
ist. Uebrigens bin ich autorisirt, hier kurz mitzutheilen, dass
in weiteren Versuchen in demselben Laboratorium, die spiter
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publicirt werden sollen, sich die Angaben von Jacquet im Wesent-
lichen bestitigt haben. —

Schon friiher sind Angaben gemacht iiber intracellulire
Verdauungsvorginge, #hnlich, wie sie in Salkowski’s und
meinen Versuchen zun Tage treten. Schiitzenberger') hat
-grosse Quantititen gewaschener Bierhefe nach 24stiindiger Di-
gestion in der Wirme einer sorgfiltigen Analyse unterworfen.
Es gelang ihm, eine ganze Reihe von krystallinischen, in der
frischen Hefe nicht vorhandenen Kérpern, nehmlich Tyrosin,
Leucin, Xanthin, Hypoxanthin, Guanin und Carnin nachzuweisen
und darzustellen. Ausdriicklich wird betont, dass der ganze
Prozess ohne jeden iiblen Geruch verlduft und daher mit der
Faulniss nichts zu thun haben kann.

Einige Jahre spiter gelang es Schmiedeberg?) in der
Niere und dem Blute von Schweinen, sowie namentlich aus der
Hundeleber ein Enzym zu extrahiren, welches er als Histozym
bezeichnete. Dieses ungeformte Ferment besitzt die Fihigkeit,
Fette und andere d#therartige Verbindungen unter Hydratation
zu spalten. Namentlich zerlegt es mit Leichtigkeit Hippursiure
in Benzoesiure und Glykokoll, wihrend diese beiden Paarlinge
mit Blut durch eine iiberlebende Schweinenicre geleitet, sich
wieder zu Hippursiure vereinigten. Er schloss daraus, dass
Bildung sowohl als Spaltung der Hippursidure gleichzeitig und
unabhingig von einander in den Geweben vor sich gehen
kénne.-

Neumeister wendet sich nun in seinem jiingst erschienenen
Lehrbuch der physiologischen Chemie (Jena, G. Fischer, 1893)
gegen die Annahme, dass in Schmiedeberg’s und Salkowski’s
Untersuchungen besondere, in dem Protoplasma der Zellen pri-
formirte Enzyme thatig seien, die nach der Abtédtung desselben
durch das Chloroform zur Wirkung gelangen. Er erklirt das
Histozym Schmiedeberg’s fiir nichts Anderes als das fett-
spaltende Enzym des Pankreassaftes, das sogenannte Steapsin;
in Salkowski’s Versuchen glaubt er das diastatische Ferment,

) Schiitzenberger, Recherches sur la leviire de bidre. Bull. de la
soc. chem. de Paris. 1874. T.21.

%) 8chmiedeberg, Ueber Spaltungen und Synthesen im Thierkérper.
Arch. f. exper. Pathol. und Pharm. XIV. 8.379.
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welches die Umwandlung des Leberglykogens bewirkte, als aus
dem Pankreas oder aus den Speicheldriisen abstammend ansehen
zu konnen, das in Form seines Zymogens zur Resorption ge-
langt und dann bei der Behandlung mit Chloroformwasser in
das Enzym iibergegangen sei.

Wenn man auch von vornherein die Ansicht nicht von der
Hand weisen kann, es seien die Pankreasfermente in die benach-
barte Leber gelangt und dort zur Wirkung gekommen, so michte
ich doch aus verschiedenen Griinden mich gegen diese Auslegung
aussprechen. In den gekochten Lebern hat sich, wie oben auns-
fiihrlicher erortert wurde, ein diastatisches Ferment wieder neu
gebildet — es ist nun sehr unwahrscheinlich, dass das diasta-
tische Ferment des Pankreas von der Leber resorbirt und durch
Erhitzen zum Sieden gekocht, sich von Neuem bilden sollte,
zumal ein einmal gekochter Pankreasauszug nie wieder diasta-
tische Wirkung ausiibt, wie Seegen und Kratschmer (a.a.0.)
bewiesen. Viel eher denkbar ist es, dass in dem Leberauszuge,
welcher die gelosten Bestandtheile der Leber und auch wohl
trotz Coagulirens immer noch Spuren von Eiweiss enthilt, sich
ein neues Ferment durch Umlagerung der Moleciile bilden kénne.
Dass nun zuerst vor dem Kochen ein Pankreasferment wirksam
sei, spiter nach dem Kochen aber ein specifisches Leberferment,
ist nicht wahrscheinlich, viel wahrscheinlicher, dass in der Leber
von vornherein ein diastatisches Ferment vorhanden sei. Neu-
meister glaubt ferner, dass in einzelnen Versuchen Spuren von
Trypsin vorhanden sei. In den Leberversuchen Salkowski’s
ist in den Hauptversuchen nie eine Peptonreaction aufgetreten,
dagegen Leucin und Tyrosin zur Ausscheidung gekommen. Aus-
bleiben der Peptonreaction ist auch bei den Muskeln zu con-
statiren gewesen, wo aber Leucin und Tyrosin fehlen. Ich
glaube nun, dass bei Anwesenheit eines Trypsinfermentes sicher
Peptonreaction nachzuweisen gewesen wire. Dass das simmt-
liche Pepton durch Trypsin in weitere Spaltungsprodukte um-
gewandelt sei, ist nicht nur nicht wahrscheinlich, sondern so-
gar sicher von der Hand zu weisen, da nach Kiihne') und

) Kiihne, Weitere Mittheilungen iiber Verdauungsenzyme und die Ver-
dauung der Albumine. Verh. der nat.-hist. Ver. Heidelberg. 1876. T,
Heft 4.
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Schiitzenberger®) gerade durch Trypsin rasch und leicht das
sogenannte Antipepton entsteht, welches weiterer Enzymein-
wirkung widersteht, wihrend nur das Hemipepton eine weitere
Zersetzung erfihrt. Wiirde also Trypsin vorhanden gewesen
sein, so mtisste man wohl mit Sicherheit Peptone haben nach-
weisen konnen. Auch in meinem Versuche X ist nur Leucin
und Tyrosin und keine Spur von Peptonen vorhanden. Auch
dass Alkalisiren der Ausziige die Spaltung des Eiweiss nicht
nur nicht verstéirkt, sondern sogar herabsetzt, spricht wohl gegen
die Anwesenheit des bei alkalischer Reaction besonders wirk-
samen Trypsins. Beziliglich der Fettspaltung hat schon Sal-
kowski auf die fettspaltende Wirkung der Gewebe (Nencki
und Luedy)®) aufmerksam gemacht. Nach alledem halte ich
es fir sehr unwahrscheinlich, dass es resorbirte Pankreasfermente
seien, welche die Spaltung in den Geweben hervorgerufen haben.
Dazu kommen noch die Analogien in den Hefeversuchen sowohl
Schiitzenberger’s als auch Salkowski’s, wo doch sicher
durch intracellulire Verdauung, Selbstverdauung von Salomon
(a. a. 0.) oder Autodigestion von Salkowski ganz dieselben
Prozesse verlaufen sind, wie in den thierischen Geweben.

Herrn Prof. Dr. E. Salkowski fiir die Anregung zu dieser
Arbeit und die so iiberaus liebenswiirdige Unterstiitzung bei der
Ausfiihrung der Untersuchungen auch an dieser Stelle meinen
verbindlichsten Dank auszusprechen, ist mir eine angenehme
Pflicht.

) Schiitzenberger, Recherches sur Palbumine et les matiéres albumi-
noides. Bull. de la Soc. chem. de Paris. 23 et 24.

% Luedy, Uecber die Spaltungen des Fettes in den Geweben. Inaug.-
Dissert. Bern 1888.



