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Yorwort zur dritten Aunflage.

Indem ich die vorliegende dritte Auflage dieses Lehrbuches der
QOeffentlichkeit tibergebe, sage ich allen verehrten Fachgenossen, die
mich durch Zusendung ihrer Arbeiten in' dem Streben unterstiitzt
haben, Alles aus erster Quélle zu schipfen, meinen wirmsten Dank,
Die miihevolle Arbeit der genauen Quellenangabe ist mir durch diese
freundliche Zuvorkommenheit wesentlich erleichtert worden. Wenn
ich die Arbeiten nicht alle beriicksichtigt habe, so bitte ich, daraus
nicht schliessen zu wollen, dass ich den Werth derselben unterschiitze.
Viele der werthvollsten und exactesten Arbeiten mussten unerwihnt
bleiben, weil es mir vorldufig noch nicht gelungen ist, dieselben in
einer dem Plane meines Lehrbuches entsprechenden Weise zu ver-
werthen. Ich bitte daher um giitige Nachsicht und fernere Unter-
stiitzung.

Basel, im Januar 1894.
(. Bunge.

Vorwort zur ersten Auflage.

Das vorliegende Lehrbuch hat nicht den Zweck, seinen Gegen-
stand zu erschopfen. Alle zusammenhangslosen Thatsachen, alles blos
descriptive Material wurde fortgelassen. Fiir den Fachmann und pro-
ductiven Forscher kann jede — vorldufig auch villig zusammenhangs-
lose — Thatsache von unberechenbarem Werth sein als Ausgangspunkt
zu neuen Combinationen und Fragestellungen. Rine erschipfende
Zusammenstellung aller Thatsachen in einem Handbuche ist daher
eine unschiitzbar verdienstvolle Arbeit. Ein Lehrbuch dagegen hat
die Aufgabe, den Anfinger in anregender Weise in den Gegenstand
einzufiihren, ihn mit den Hauptergebnissen der Forschung nach dem
Zusammenhange der Erscheinungen vertraut zu machen. Rine
Fille zusammenhangsloser Thatsachen und blosser Beschreibung
wiirde den Anfinger ermiiden, abspannen und abschrecken ; er wiirde
€s nur zu oft beim blossen Anlauf bewenden lassen und das Studium

zu keinem Abschluss bringen, Ist dagegen durch ein — auch noch
Buxoe, Phys, Chemie. 3. Auflage. 1






Erste Vorlesung,

Vitalismus und Mechanismus.

Meine Herren!

Wir lesen es in tausend physiologischen Schriften und in der
Einleitung zu jedem Lehrbuche der Physiologie, dass die physio-
logische Forschung nur die eine Aufgabe habe, die Lebenserschei-
nungen auf physikalische und chemische, d. b. also schliesslich auf
mechanische Gesetze zuriickzufilhren. Es wird als Triigheit und Ge-
dankenlosigkeit bezeichnet, wenn noch heutzutage ein Physiologe,
wie einst die ,,Vitalisten®, bei der Erklirang der Lebenserseheinungen
zur Annahme einer besonderen ,,Lebenskraft seine Zuflucht nimmt.

Dieser Auffassung kann ich in gewissem Sinne nur beistimmen,
ndmlich in sofern als mit einem Worte niehts erklirt wird.
In diesem Sinne betrachte auch ich die Lebenskraft als die bequeme
Lagerstitte, wo nach dem Ausspruche Kant’s ,,die Vernunft zur
Ruhe gebracht wird anf dem Polster dunkler Qualitiiten®,

Wenn aber die Gegner des Vitalismus behaupten, dass in den
lebenden Wesen durchaus keine anderen Factoren wirksam seien,
als einzig und allein die Krifte und Stoffe der unbelebten Natur, so
muss ich diese Lehre bestreiten. Dass wir an den lebenden Wesen
nichts Anderes erkennen, das liegt doch offenbar nur an unserer Be-
schriinktheit; es liegt einfach daran, dass wir zur Beobachtung der
belebten und der unbelebten Natur immer nur ein und dieselben
Sinnesorgane benutzen, welche gar nichts Anderes percipiren, als
einen beschréinkten Kreis von Bewegungsvorgingen. Eine Bewegung
ist es, welche .durch die Fasern der Sehnerven dem Gehirne zuge-
leitet, unserem Bewusstsein als Licht und Farbe sich ankiindigt, eine
Bewegung ist es, die durch Vermittelung der Gehtrnerven unserem
Bewusstsein als Schall erscheint, Bewegungen und nur Bewegungen
veranlassen alle Geruchs- und Geschmacks-, alle Temperatur- und
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Vitalismus und Mechanismus. 5

Die Gegner des Vitalismus, die Anhinger der mechanistischen
Erklirung des Lebens pflegen gewiohnlich ihre Ansicht in der Weise
zu begriinden, dass sie sagen, je weiter die Physiologie fortschreite,
desto mehr gelinge es, Erscheinungen, die man friiher einer mysti-
schen Lebenskraft glaubte zuschreiben zu miissen, auf physikalische
und chemische Gesetze zuriickzufiihren; es sei also nur eine Frage
der Zeit; es miisse schliesslich gelingen, den Nachweis zu fiihren,
dass der ganze Lebensprocess nur ein complicirter Bewegungsvor-
gang sei, einzig und allein beherrscht von den Kriiften der unbe-
lebten Natur.

Mir aber scheint es, dass die Geschichte der Physiologie genau
das Gegentheil lehrt. Ich behaupte: Umgekehrt! Je eingehender, viel-
seitiger, grindlicher wir die Lebenserscheinungen =su erforschen streben,
desto mehr kommen wir zur FEinsicht, dass Vorginge, die wir bereits
geglaubt hatten, physikalisch und chemisch erkliren zu kinnen, weit
verwickelterer Natur sind und vorliufig jeder mechanischen Erklirung
spolien.

Wir haben z. B. geglaubt, die Erscheinungen der Resorption,
der Nahrungsaufnahme vom Darm aus zurtickfiihren zu konnen auf
die Gesetze der Diffusion und Endosmose. Heutzutage aber wissen
wir, dass die Darmwand bei der Resorption sich nicht verhilt wie
eine todte Membran bei der Endosmose. Wir wissen, dass die Darm-
wand mit Epithelzellen bekleidet, und dass jede Epithelzelle ein
Organismus fiir sich ist, ein lebendes Wesen mit Husserst verwickel-
ten Functionen; wir wissen, dass sie durch aective Contractionen ihres
Protoplasmaleibes die Nahrung aufnimmt in derselben rithselhaften
Weise, die wir an den freilebenden einzelligen Thieren, den Amiben,
den Rhizopoden beobachten. Am Darmepithel kaltbliitiger Thiere
will man es sogar gesehen haben, wie die Zellen Fortsitze ihres
contractilen, nackten Protoplasmaleibes aussenden, Pseudopodien,
welche die Fetttropfechen der Nabrung ergreifen, dem Protoplasma
einverleiben und weiter befsrdern in die Anfinge der Chylusbahnen. 1)
So lange diese activen Functionen der Zellen unbekannt waren, blieb
die Thatsache unverstindlich, dass die Fetttropfchen durch die Darm-
wand hindurch in die Chylusriume gelangten, nicht aber Husserst

1) Eine Zusammenstellung der fritheren Literatur iiber diesen Gegenstand
mit eigenen Untersuchungen hat R. WiepersEEM mitgetheilt in der ,,Festschrift
der 56. Versammlung deutscher Naturforscher und Aerzte, gewidmet von der natur-
forschenden Gesellschaft zu Freiburg i. B.* Freiburg und Tibingen 1883; ferner
G. H. Taronor Eimer. Biolog. Centralbl. Bd. 4. Nr. 19, 8. 580, 1884 und
Heipesmary, Pfliger’s Archiv. Bd, 41, Supplementheft, 1888,






Vitalismus und Mechanismus. i

hatten wir bereits geglaubt auf die Gesetze der Endosmose zuriick-
fiithren zu konnen. Jetzt wissen wir, dass auch hier die Epithelzellen
eine active Rolle spielen. Auch hier dieselbe rithselhafte Fihigkeit,
eine Auswahl zu treffen, gewisse Stoffe aus dem Blute aufzunehmen,
andere zurfickzuweisen, das aufgenommene Material durch Spaltungen
und Synthesen umzuwandeln und von den gebildeten Producten ge-
wisse, ganz bestimmte in die Anfinge der Ausfiihrungsginge zu be-
fordern, andere zuriickzusenden in die Lymph- und Blutbahn. Die
Epithelzellen der Milchdriise sammeln aus dem ganz und gar anders
zusammengesetzten Blute alle anorganischen Salze genau in dem Ge-
wichtsverhiltnisse, in welchem der S#ugling ihrer bedarf, um zu
wachsen und dem elterlichen Organismus gleich zu werden (vergl.
Vorl. 7). Auf die Gesetze der Diffusion und Endosmose lassen sich
diese Erscheinungen vorliufiz nicht zuriickfiihren.

Und dieselben rithselhaften Fihigkeiten wie die Epithelzellen
des Darmes und der Driisen besitzen alle Zellen unserer Gewebe.
Denken wir an die Entwickelung unseres Organismus: duorch fort-
gesetzte Theilung aus einer einzigen Eizelle gehen alle Gewebs-
elemente hervor, und in dem Maasse, als die Zellen sich durch
Theilung vermehren, differenziren sie jsich nach dem Principe der
Arbeitstheilung: jede Zelle erlangt die Fiahigkeit, gewisse Stoffe
abzuscheiden, andere anzuziehen und aufzuspeichern und damit die
Zusammensetzung anzunehmen, deren sie zur Verrichtung ihrer Fune-
tionen bedarf. An eine chemische Erklirung dieser Erscheinungen ist
gar nicht zu denken.

Ebensowenig wie in der Physiologie des Stoffwechsels ist es bis-
her in den iibrigen Theilen der Physiologie gelungen, irgend welche
Lebenserscheinungen auf physikalische und chemische Gesetze zu-
riickzufiihren.

Wir haben geglaubt, die Functionen der Muskeln und Nerven
auf die Gesetze der Elektricitit zuriickfiihren zu konnen und miissen
jetzt bekennen, dass elektrische Vorginge im lebenden Organismus
bisher mit Sicherheit nur an einigen Fischen beobachtet sind und
dass, selbst wenn sich elektrische Muskel- und Nervenstrime mit
aller Exactheit nachweisen liessen, damit dennoch fiir die Erklirung
der Muskel- und Nervenfunctionen noch herzlich wenig gewonnen wire.

Sie werden nun vielleicht denken — die Physiologie der Sinne!
Das ist doch das exacteste Gebiet. Da haben wir doch physika-
lische Erkldrungen! — Es ist wahr, das Auge ist ein physikalischer
Apparat, ein optischer Apparat, eine Camera obscura. Das Netz-
bautbild kommt im Augenhintergrunde zu Stande nach denselben






Vitalismus und Mechanismus. i)

staub bei der Bewegung sich passiv verhilt. — Ob aber die Ieben-
dige Kraft der bewegten Luft die Bewegungsursache bildet oder das
Sonnenlicht, aus welchem die Luftbewegung entsteht, oder chemische
Spannkriifte, in welche das Sonnenlicht sich nmgesetzt hat — das

dindert am Wesen der Sache nichts.
In der Activitit — da steckt das Rithsel des Lebens.') Den Be-

griff der Activitat aber haben wir nicht aus der Sinneswahrnehmung ge-
schapft, sondern aus der Selbstheobachtung. Wir ibertragen das aus
dem eigenen Bewusstsein Geschopfte auf die Objecte unserer Sinnes-
wahrnehmung, auf die Organe, die Gewebselemente, auf jede kleine
Zelle. Das ist der erste Versuch einer psychologischen Erkli-
rung aller Lebenserscheinungen.

Wenn es also scheint, dass mit alleiniger Hiilfe der Physik und
Chemie wir die Lebenserscheinungen nicht zu erkliren vermigen,
so fragt es sich nur noch: was haben wir von den tibrigen Hiilfs-
wissenschaften der Physiologie, was haben wir von den morphologi-
schen Disciplinen, der Anatomie, der Histiologie su erwarten?

Ich behaupte, auch diese werden uns vorliufig der Losung dieser
Riithsel nicht niher bringen. Denn wenn wir mit Hilfe des Scalpells
und des Mikroskopes die Organismen zerlegt haben bis auf die letz-
ten Elemente, wenn wir schliesslich angelangt sind bei der einfachsten
Zelle — dann liegt das grosste Rithsel noch vor uns. Die einfachste
Zelle, der formlose, structurlose, mikroskopisch kleine Protoplasma-
tropfen — er zeigt noch alle wesentlichen Functionen des Lebens:
Erniihrung, Wachsthum, Fortpflanzung, Bewegung, Empfindung — ja,
selbst Functionen, welche das,,Sensorinm®, das Seelenleben der hiheren
Thiere wenigstens ersetzen. Ich erinnere nochmals an die Beobach-
tungen an der Vampyrella, mochte mir aber erlauben, auf die noch
auffallenderen Erscheinungen niiher einzugehen, welche ENGELMANYN
an den Arcellen beobachtet hat. 2)

Die Arcellen sind gleichfalls einzellige Wesen, aber in sofern
complicirter wie die Vampyrella, als sie Kerne haben und eine Schale
absondern. Diese Schale hat eine convex-concave Form. In der
E&Iitte der concaven Seite der Schale befindet sich eine Oeffnung,

1.} Activitdt und Leben sind vielleicht nur zwei Worte fiir denselben Begriff
oder -'mlu?ehr zwel Worte, mit denen wir keinen klaren Begriff verbinden. Und
df:nm:'u:h sind wir gezwungen, bestindig mit diesen unklaren Begriffen zu operiren.
Hier ist der Punkt, wo sich die schwierigsten Probleme berithren, an denen alle
Denker gescheitert sind,

*2} Ta. W. ExceLmaxy, Beitrige zur Physiologie des Protoplasmas. Pfliiger’s
ﬁ.n:_hm Bd. 1I, 8. 307. 1869. Vgl. auch RBd. 25, B. 288, Anm. 1. 1881, Bd. 26,
5. 544, 1881, Bd. 30, S. 96 u. 97. 1883,






Vitalismus und Mechanismus. 11

angefihrt, um zu zeigen, mit wie verwickelten Lebenserscheinungen
wir es selbst da noch zu thun haben, wo die mikroskopische Forschung
bereits an der Grenze angelangt ist, und wie wenig es bisher ge-
lungen, irgend welche Lebenserscheinungen mechanisch zu erkliren.
Denn wenigstens ebenso verwickelt, wie die Vorginge in diesen ein-
zelligen Wesen, sind die Vorginge in jeder Zelle unseres Korpers.
Jede der unziihligen, mikroskopisch kleinen Zellen, die unseren com-
plicirten Organismus zusammensetzen — sie ist ein Wunderbau, ein
Mikrokosmus, eine Welt fiir sich.

Es ist eine bekannte Thatsache, dass mit einem ,Samenthier-
chen*, dieser kleinen Zelle, von welcher fiinf hundert Millionen
kaum den Raum einer Cubiklinie ausfilllen, alle kirperlichen
und geisticen Higenthiimlichkeiten vom Vater auf den Sohn sich
vererben, ja, mit Auslassung des Sohnes wiederum durch eine kleine
Zelle auf den Grosssohn. Wenn das wirklich ein rein mechanischer
Process ist — wie unendlich wunderbar muss der Aufbau der Atome,
wie unendlich verwickelt das Spiel der Krifte, wie unendlich com-
plicirt miissen die mannigfachen Bewegungen in dieser kleinen Zelle
sein, welche allen spiteren Bewegungen und der Entwicklung durch
Generationen hindurch ihre Richtung vorsehreiben! Und wie wird
vollends dieser kleine Bau zum Triger der Seelenerscheinungen!?
Hier lassen Physik, Chemie und Anatomie uns vollig im Stich.

Wohl mag noch manches Jahrtausend dahinziehn tiber die Gene-
rationen des Menschengeschlechts, es mag noch manche Denkerstirn
sich furchen und manche eiserne Arbeitskraft erlahmen, bevor auch
nur der erste Schritt zur Liosung dieser Rithsel gethan ist. — —
Ebensowohl aber ist es denkbar, dass mit einem Schlage. Licht iiber
dieses Dunkel verbreitet wird. — Sie wiirden mich missverstehen,
wenn Sie meine Auseinandersetzung so auslegen wollten, als bildete
ich mir ein, eine fiir die Wissenschaft uniibersteighare Schranke im
Voraus zu erkennen. Nein! Die Wissenschaft — sie schrickt vor kei-
ner selbstgesteckten Grenze zuriick. Die Wissenschaft wird immer
kiihnere Fragen stellen und immer sichrere Antworten finden. Nichts
kann sie aunfhalten in ihrem Siegeslauf — Selbst die Beschriinkt-
heit unserer Geistesgaben vermag es nicht! Auch diese sind einer
Vervollkommnung fihig. Dass die fortschreitende Entwicklung und
Veredelung, welche das gesammte organische Leben auf unserem
Planeten bewegt, mit dem Auftreten unseres Geschlechts ihren Ab-
schluss gefunden habe — dafiir ist aueh nicht der leiseste Vernunft-
grund vorhanden. Es hat die Zeit gegeben, wo verstiindnisslos im
Urmeer umherwimmelnde Infusorien die einzigen empfindenden Wesen
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— durch die Selbstbeobachtung, den inneren Sinn, um der von aussen
vordringenden Physik die Hand zu reichen. ,Es ist wie in einem
Bergwerke, wo von verschiedenen Seiten her die Arbeiter in Stollen
vordringen, bis schliesslich durch das Gestein der eine die Hammer-
schliige des anderen vernimmt.!)

Die Fruchtbarkeit dieser Methode, welche gleichzeitig von zwei
Seiten her das Rithsel in Angriff nimmt, hatte unser grosser Meister,
JoHANNES MULLER, bereits klar erkannt?), und das von ihm auf
diesem Wege entdeckte Gesetz von der ,specifischen Sinnesenergie®
ist ohne Zweifel die grisste Errungenschaft der Physiologie wie der
Psychologie und die exacte Grundlage jeder idealistischen Philosophie.

Ich meine das einfache Gesetz, dass ein und derselbe Reiz, ein
und derselbe Vorgang der Aunssenwelt, ein und dasselbe ,,Ding an
sich® auf verschiedene Sinnesnerven einwirkend, stets verschiedene
Empfindungen veranlasst (,,auslist’), und dass verschiedene Reize
auf denselben Sinnesnerv einwirkend stets dieselbe Empfindung ver-
anlassen, dass also die Vorgiinge in der Aussenwelt mit unseren Em-
pfindungen und Vorstellungen nichts gemein haben, dass die Aussen-
welt fiir uns ein Buch mit sieben Siegeln, dass das einzige unserer
Beobachtung und Erkenntniss unmittelbar Zugingliche die Zustinde
und Vorginge des eigenen Bewusstseins sind.

Diese einfache Wahrheit ist das Grisste und Tiefste, was je der
Menschengeist gedacht. Und diese einfache Wahrheit fithrt uns auch
zum vollen Verstindniss dessen, was das Wesen des Vitalismus aus-
macht. Das Wesen des Vitalismus besteht nicht darin, dass wir uns
mit einem Worte begniigen und auf das Denken verzichten. Das
Wesen des Vitalismus besteht darin, dass wir den allein richtigen
Weg der Erkenntniss einschlagen, dass wir ausqehen von dem Be-
kannten, von der Innenwell, um das Unbekannte zu erkliren, die Aussen-
welt. Den umgekehrten und verkehrten Weg schliigt der Mecha-
nismus ein — der nichts anderes ist als der Materialismus — er geht
von dem Unbekannten aus, von der Aussenwelt, um das Bekannte
zu erkliren, die Innenwelt. — —

Was den Physiologen immer und immer wieder dem Materialis-
mus in die Arme treibt, ist die Thatsache, dass in der Psychologie
auch nicht einmal der Anfang dazu gemacht ist, den Grad der Exact-

1) Dieses Bildes bedient sich — wenn ich nicht irre — SCHOPENHAUER,
2) Jon. MULLER vertheidigte bei seiner Doctordisputation die These: ,,Psy-
chologus nemo nisi Physiologus.“ Die Zeit wird kommen, wo auch die umge-

Engrtf; These: ,,Physiologus nemo nisi Psychologus® keiner Vertheidigung mehr
edarf,












Kreislauf der Elemente. Kohlen-, Wasser-, Sauerstoff. 15

Hiilfte von dem Gewichte der festen Erdrinde, weleche fast ausschliess-
lich aus Sauerstoffverbindungen zusammengesetzt ist. Der Sauerstoff
ist das einzige Element, welches auch im freien Zustande in den
Lebensprocess eintritt, aber nur zum Theil, in den Lebensprocess der
Pflanze nur zum kleinsten Theil. Die Hauptmasse des Sauerstoffes
gelangt in den Organismus der Pflanze als Kohlensiure und Wasser.
Aus diesen Verbindungen spaltet bekanntlich die Pflanze unter der
Einwirkung des Sonnenlichtes einen Theil des Sauerstoffes ab und
bildet die sauerstoffirmeren, kohlenstoff- und wasserstoffreicheren
Verbindungen, welche dem Thiere als Nahrung dienen und im Thier-
korper wieder mit dem abgespaltenen Sauerstoff vereinigt werden.
Als Resultat der Vereinigung kehren wiederum Kohlensiure und
Wasser in die Atmosphire zuriick.

Durch diesen Antagonismus der Thier- und Pflanzenwelt wird
der Kohlensiure- und Sauerstoffgehalt der Atmosphire constant er-
halten: in dem Maasse als die Pflanze den Sauerstoffgehalt vermehrt,
vermindert ihn das Thier, in demselben Maasse, als die Pflanze den
Kohlensiuregehalt vermindert, vermehrt ihn das Thier.

Es fragt sich nun: wird dieses Gleichgewicht fiir alle Zukunft
gewahrt bleiben? Wenn dasselbe durch den Lebensprocess nicht ge-
stort wird — konnten nicht in der unbelebten Natur Factoren mit-
spielen, welche vermehrend oder vermindernd auf den Gehalt der
Atmosphiire an diesen fiir die Erhaltung des Lebens unentbehrlichen
Bestandtheilen einwirken?

Was zuniichst die Kohlensiiure betrifft, so sind die Geologen
darin einig, dass der Kohlensiuregehalt der Atmosphiire friither ein
hiherer gewesen. Es fragt sich: was sind die Ursachen dieser Ab-
nahme? Sind die Ursachen noch heutzutage wirksam und haben
wir fiir alle kommenden Zeiten eine ununterbrochene Verminderung
dieser Nahrungsquelle der Pflanzenwelt zu befiirchten ?

Die eine von den Ursachen der Kohlensiureverminderung liegt
klar zu Tage: es ist die Bildung der Steinkohlenlager, welche be-
kanntlich von Pflanzen stammen, die ihren Kohlenstoff der atmo-
- sphiirischen Kohlensiiure entnommen haben. Indessen scheinen diese
Kohlenstoffmengen verhiltnissmissig gering zu sein. Und wenn auch
die Bildung der Steinkohlenlager noch heuntzutage am Grunde der
Meere vor sich geht, so kehrt doch andererseits die Kohlensiure der
frither gebildeten ununterbrochen durch die Schornsteine der Fabriken
und Locomotiven wieder in die Atmosphiire zurtick. Von dieser Seite
haben wir kaum eine Vermindernng der Kohlensiure in unserer Atmo-
sphiire zu beffirchten,

Buxer, Phys. Chemie, 8. Anflage. 2


















Kreislauf der Elemente. Schwefel. Phosphor. Chlor. Kalium. Natrium etc. 23

eines Bodens. Dies ist das wichtige Gesetz, welches die Agrieultur-
chemie als ,,das Gesetz des Minimums*“ bezeichnet. Der im
Minimum vorhandene Nahrungsstoff muss durch kiinstliche Diingung
dem Felde zugefiihrt werden. Es ist meistens die Phosphorsiure.
Daher die Diingung mit Knochenmehl, Apatit ete.

In der Pflanze betheiligt sich die Phosphorsiure an der Bildung
sehr complicirter Verbindungen: des Lecithins und der verschiedenen
Nukleine, welche integrirende Bestandtheile jeder pflanzlichen und
thierischen Zelle sind. In diesen Verbindungen und wohl nur zum
kleineren Theil als phosphorsaures Salz gelangt der Phosphor mit
der Pflanzennahrung in den Thierkérper und verldsst ihn in der-
selben Form, in weleher er in die Pflanze eintrat — als phosphor-
saures Salz.

Der Kreislauf des Chlors ist ein sehr einfacher. Es findet sich
in der Nator nur als Salz, bauptsiichlich an Natrinm und Kalium
gebunden. In dieser Form tritt es in den Kreislauf des Lebens ein
und aus. An der Bildung organischer Verbindungen betheiligt es
sich gar nicht,

Dasselbe gilt vom Kalinm, Natrinm, Caleinm und Magnesium.
Sie finden sich in der unbelebten Natur nur als Salze, treten als
soleche in die Pflanze, gehen mit den organischen Stoffen nur lockere
Verbindungen ein und verlassen den Thierkirper wiederum als Salze.

Das Eisen findet sich an der Oberfliche unserer Erde niemals
als freies Metall, sondern der Hauptmasse nach an Sauerstoff gebunden
als Oxydul und Oxyd. Von diesen beiden Verbindungen ist die
erstere eine starke Base und bildet mit allen Siuren neutrale Salze.
Das Eisenoxyd dagegen ist eine schwache Base und vermag ins-
besondere die Kohlensiure nicht zu binden. Werden die Eisenoxydul-
silicate durch die atmosphirische Kohlensiiure zersetzt, so entsteht
kohlensaures Eisenoxydul, welches in kohlensiurehaltigem Wasser
loslich ist und mit dem Wasser tiberall im Erdboden vertheilt wird.
Sobald es aber mit atmosphirischer Luft in Bertihrung kommt, oxy-
dirt es sich zu Oxyd, die Kohlensiiure wird frei und kehrt wieder
in die Atmosphiire zurtick. Das Oxyd aber wird, sobald es mit sich
zersetzenden organischen Substanzen in Beriihrung kommt, reducirt
und als kohlensaures Eisenoxydul mit dem Wasser fortgespiilt, bis
es wiederum mit Luft in Beriihrung kommt, wieder in Oxyd um-
gewandelt wird und aufs Neue zur Oxydation pflanzlicher und thie-
rischer Reste dienen kann. Das Eisen ist also ein unermidlicher
Sauerstoffibertriger. Durch das Eisen ist dafiir gesorgt, dass die
Kohle nirgendwo in der Erde liegen bleibt, dass sie immer und
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Federn zu sein, deren Asche stets reich daran ist. Das constante
Vorkommen in den Hiihnereiern spricht fiir die Unentbehrlichkeit
der Kieselsiure in der Entwickelung der Vigel.

Das Fluor ist als Bestandtheil einiger Pflanzen und Thiere nach-
gewiesen worden, aber stets nur in sehr geringer Menge. Der Nach-
weis ist schwierig!) und die Verbreitung in den Organismen viel-
leicht weit griosser, als man nach den bisherigen Befunden erwarten
konnte. Im Korper des Menschen und der Siugethiere findet es sich
constant in den Knochen und Zihnen, wenn auch in einer nach unsern
bisherigen Methoden quantitativ nicht bestimmbaren Menge. Auch
im Blute von Siugern und Vigeln will man es nachgewiesen haben. 2)
In neuester Zeit hat G. TAMMANN %) durch sehr sorgfiltige Bestim-
mungen im Hiihnereidotter 0,001 °,, im Kalbshirn 0,0007 %, in
1 Liter Kubmileh 0,0003 Grm. Fluor gefunden. In 300 Cem. Kuh-
blut liess sich qualitativ das Fluor nachweisen. Im Erdboden ist
das Fluor als Flussspath und Apatit in geringer Menge iiberall ver-
breitef. Die Pflanze leidet daher wohl niemals Mangel daran. Anders
verhiilt es sich vielleicht mit der Nahrung der Thiere und Menschen.
Es ist von hohem Interesse, den Fluorgehalt unserer Nahrungsmittel
und unseren Bedarf an diesem Nahrungsstoffe genan festzustellen.
Das erwihnte ,Gesetz des Minimums®, welches das Wachsthum der
Pflanze beherrscht, gilt jedenfalls auch fiir das wachsende Thier.
Es wire denkbar, dass eine Mileh trotz ihres Reichthums an den
werthvollsten Nahrungsstoffen dennoch fiir das Wachsthum des Siug-
lings vollig werthlos sein konnte, weil ihr die erforderliche Spur von
Fluor mangelt.

Brom und Jod sind in vielen Seepflanzen enthalten und gehen
auch in die Organe von Seethieren iiber. Eine Bedeutung derselben
flir irgend welche Lebensfunctionen ist nicht bekannt.

Das Alumininm gehort zu den verbreitetsten Elementen. Das
Sesquioxyd desselben, die Thonerde, findet sich an Kieselsiure ge-
bunden in fast allen krystallinischen Gesteinen, welche die Hauptmasse
der grossen Gebirge unserer Erde ausmachen. Mit den Verwitterungs-
producten dieser Gesteine ist sie iiber die ganze Erdoberfliche ver-
breitet und findet sich in reicher Menge iiberall im Nihrboden der

_ 1) Biehe G. Tanmax~. Zeitschr. f. analyt. Chemie. Bd. 24. S. 328. 1885. Dort
1st auch die frithere Literatur tiber die Methode des Nachweises von Fluor zu-
sammengestellt.

2) G. WiLsox, Trans. of the Brit. ass. for the adv. of se. 1851. p. 67 und
J. Nicuis. Compt. rend. T. 43. p- 885. 1856.

8) G. Tammaxsy. Zeitschr. f. physiol. Chem. Bd. 12, S. 322. 1898,
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auf dem Boden rubt. Erst wenn durch den Verbrauch einer leben-
digen Kraft der Stein gehoben wurde, kann er fallen und erst, wenn
durch den Verbrauch einer lebendigen Kraft der Sanerstoff’ vom Kohlen-
stoff und Wasserstoff in der Pflanze getrennt wurde, kénnen chemische
Spannkriifte in ihr entstehen, die sich in Licht und Warme und me-
chanische Arbeit umsetzen lassen. Die Kraft, welche die Abspaltung
des Sauerstoffes in der Pflanze bewirkt, kann wiederum nichts An-
deres sein, als das Sonnenlicht. Wir wissen, dass die Pflanze nur so
lange Sauerstoff abspaltet, als das Sonnenlicht sie bescheint, und
dass die Menge des abgespaltenen Sauerstoffs der Intensitit des Lichtes
proportional zu- und abnimmt. Diese Proportionalitit wurde von WoL-
KOFF!) dureh folgenden einfachen Versuch nachgewiesen.

Workorr zihlte die Gasblasen, die ans Wasserpflanzen aufstiegen,
wenn sie vom Lichte beschienen wurden. Die Lichtquelle bildete
eine mattgeschliffene, vom Sonnenlichte beleuchtete Glasplatte. Die
Wasserpflanzen befanden sich in einem verschiebbaren Glasgefisse,
dessen Entfernung von der Lichtquelle beliebig geiindert werden
konnte. Bekanntlich ist die Intensitiit des Lichtes dem Quadrate der
Entfernung vom leuchtenden Punkte umgekehrt proportional. WoL-
KOFF fand nun, dass die Zahl der Sauerstoff blasen mit der Intensitiit
des Lichtes in einfachem Verhiltnisse zu- und abnahm.

Dasselbe Resultat erhielt vaAny Tiecmem ?) bei Anwendung irdi-
scher Lichtquellen. Die Zahl der Gasblasen, die aus Wasserpflanzen
sich entwickelten, nahm ab mit dem Quadrate der Entfernung des
Kerzenlichtes.

Es unterliegt also keinem Zweifel: alle Spannkriifte der Pflanzen-
stoffe sind umgesetztes Sonnenlicht. Es ist Sonnenlicht, das in dem
Feuer des brennenden Holzes wiedererscheint. Es ist Sonnenlicht, das
als Gasflamme, als Petrolenmflamme uns bestrahlt. Dieses selbe Licht,
das in diesem Augenblicke unsere Studirstube beleuchtet — es hat
bereits einmal unsere Erde beschienen vor millionen und aber mil-
lionen Jahren; es hat millionen Jahre in der Erde geschlummert und
kommt in diesem Moment wieder zum Vorschein. Der ganze unge-
- heuere Kraftvorrath, der in den michtigen Steinkohlenlagern aufge-
speichert liegt, der alle Maschinen, Fabriken und Locomotiven in
Bewegung setzt — er ist nur die fixirte lebendige Kraft des Sonnen-
lichtes, welches einst die tippig wuchernden Pflanzen der Urwelt
beschien.

Die von der Pflanze gebildeten Stoffe dienen dem Thiere zur

1) An. vox Workorr, Jahrb. f. wissensch. Botanik. Bd. 5. 8. 1. 1866.

2) van Tiecmem, Compt. rend. T.69. p. 482. 1869.
Buxee, Phys. Chomie. 8. Auflage, 3
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Genanere Versuche, wie wir sie mit unseren gegenwirtigen
Kenntnissen und Hiilfsmitteln anzustellen im Stande wiiren, sind nicht
ausgefiihrt worden. Wir sind durch die bisherigen Resultate bereits
vollstindig davon tiberzeugt, dass das Gesetz von der Erhaltung der
Kraft auch auf dem Gebiete des animalischen Lebens volle Geltung
hat. Unsere Korperwirme, unsere Bewegungen, alle unsere Lebens-
functionen, soweit sie unseren Sinnen erkennbar sind — sie sind nur
umgesetztes Sonnenlicht.

Es fragt sich nur noch: wie verhélt sich das Seelenleben? Un-
sere Sinnesempfindungen, Gefiihle, Affecte, Triebe, Vorstellungen —
sind auch diese nur umgesetztes Sonnenlicht? Oder sollen wir an-
nehmen, dass die Welt des inneren Sinnes dem grossen einheitlichen
Gesetze sich nicht fiigt, dem die gesammte Welt der #usseren Sinne
mit gleicher, unerbittlicher Nothwendigkeit gehorcht?

Dass zwischen den psychischen Processen und gewissen mate-
riellen Bewegungsvorgiingen in unserem Korper ein Causalzusammen-
hang besteht, ist nicht zu bezweifeln. Die Sinnesempfindung wird
durch einen Bewegungsvorgang im Nervensystem hervorgernfen. Die
Folge des Willensimpulses ist eine Muskelcontraction. Es fragt sich
nur: welcher Art ist dieser Causalzusammenhang? Ist es wirklich
ein Causalzusammenhang der Art, wie das Gesetz der Krafterhaltung
ihn fordert, dass zwischen Ursache und Wirkung Proportionalitiit,
Aequivalenz statt hat? Oder giebt es noch andere Arten des Causal-
zusammenhanges ?

Wir miissen vor Allem scharf unterscheiden zwischen der Ursache
im engeren Sinne und der Veranlassung. Fiir das Verstindniss physio-
logischer Vorgiinge ist diese Unterscheidung von der grijssten Wich-
tigkeit. Deshalb sei es mir gestattet ein paar Beispicle anzuftihren.

Die Durchschneidung eines Fadens, an dem ein Gewicht aufee-
héingt ist, bezeichnet der gewohnliche Sprachgebrauch als die Ursache
des Fallens. Die eigentliche Ursache aber ist die beim Heben des
Gewichtes geleistete Arbeit. Diese ist der lebendige Kraft des fallen-
dn.?n Gewichtes proportional. Ist die Hebung durch Muskelkraft be-
wirkt, so stammt diese aus chemischen Spannkriften der Nahrung, die
im Pflanzenleben aus der lebendigen Kraft des Sonnenlichtes hervor-
gingen. Schligt das fallende Gewicht auf den Boden, so kommt das
Sonnenlicht als Wirme wieder zum Vorschein. Alle diese Krifte: die
lebendige Kraft des Sonnenlichtes, die chemische Spannkraft der Nah-
rung, dielebendige Kraft der Muskelbewegung, die Spannkraft des ge-
h?benen, die lebendige Kraft des fallenden Gewichtes und die Wirme,
die bei der Umsetzung von Massenbewegung in atomistische Bewe-
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sein, kann sich unwillkiirlich geistig mehr anstrengen, als wenn er sich
an die Biicher setzt mit dem Vorsatze, alle Geisteskriifte anzuspannen
— ganz abgesehen von den Gemiithsemotionen, welehe wahrschein-
lich an Kraftaufwand alle Geistesanstrengungen weit iibertreffen und
deren Eintritt wirnichtwillkiirlich herbeifiibren oder vermeiden knnen.

Wir miissen ferner bedenken, dass das Gewicht des Gehirns
weniger als 29 des Korpergewichtes ausmacht und dass nur ein
Theil des Gehirns den geistigen Functionen dient. Selbst wenn der
Stoffwechsel in diesem Organe bei gesteigerter psychischer Thiitig-
keit aufs lebhafteste gesteigert wiirde, so konnten wir doch nicht er-
warten, diese Steigerung an einer Steigerung des Gesammtstoffwechsels
erkennen zu kinnen. Und auch wenn die Steigerung sich nachweisen
liesse, so diirften wir daraus doch nicht schliessen, dass die Geistes-
arbeit umgesetzte chemische Spannkraft sei. Der Zusammenhang
kinnie ein indirecter sein.

Mit Beachtung dieser Gesichtspunkte wird auch der Anfinger
sehr wohl im Stande sein, an den bisherigen Arbeiten!) tiber den
Einfluss der Geistesarbeit auf den Stoffwechsel Kritik zu iiben.

Ueberblicken wir noch einmal die Resultate unserer bisherigen
Betrachtungen, so stellt sich im Kraft- und Stoffwechsel der Pflanzen
und Thiere der folgende Gegensatz heraus:

1. Die Pflanze bildet organische Stoffe; das Thier zerstort orga-
nische Stoffe. Das Leben der Pflanze ist ein synthetiseher, das Leben
der Thiere ein analytischer Process.

2. Das Leben der Pflanze ist ein Reductionsprocess, das Leben
des Thieres ein Oxydationsprocess.

3. Die Pflanze verbraucht lebendige Kraft und erzeugt Spann-
kraft; das Thier verbraucht Spannkraft und erzengt lebendige Kraft.

Aber ,,die Natur macht keinen Sprung. Wie in morphologischer
Hinsicht eine Grenze zwischen Pflanzen und Thieren sich nicht ziehen
lisst, so verwischt auch in Bezug auf den Kraft- und Stoffwechsel
der Gegensatz sich vollstindig.

Es giebt einzellige, chlorophyllfreie Wesen: Pilze und Bacterien,
welche den Kohlenstoff aus der Kohlensiiure nicht zu assimiliren ver-
mogen. Derselbe muss ihnen als organische Verbindung — als Zucker,
Weinsiiure u. s. w. — zugefiihrt werden. Sie verhalten sich also wie

!) BoEcker, Beitr. z. Heilkunde. 1849. Haammoxnn, The Amer. journ. of med.
sciences 1856. p. 330. Saam. Havenros, The Dublin quarterly journal of medical
science 1860. p. 1. J. W. Parox, Journ. of anat. and physiolog. V. p. 296. 1871.
Lienermerster, Handb. der Pathol. u. Therap. des Fiebers. Leipzig 1875. 8. 196.
Speck, Arch. f. exp. Path, u. Pharm. Bd. 15. S. S1. 1882,
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Als Nahrungsstoffe werden wir also nicht blos diejenigen Stoffe
bezeichnen, welche einen Ersatz bieten fiir verlorene Korperbestand-
theile, sondern auch alle diejenigen, welche eine Kraftquelle bilden
in unserem Korper. Es giebt Stoffe in unserer Nahrung, welche nie-
mals zu integrirenden Bestandtheilen unserer Gewebe werden, wohl
aber zu einer Quelle der lebendigen Kraft. Dahin gehtren z. B. die
in den vegetabilischen Nahrungsmitteln so verbreiteten organischen
S#uren — Weinsiure, Citronsiure, Apfelsiure —, welehe niemals am
Aufbau irgend welcher Gewebselemente sich betheiligen, thatséch-
lich aber zu Kohlensinre und Wasser verbrennen unter Freiwerden
von lebendiger Kraft, welche zur Verrichtung normaler Functionen
Verwerthung finden konnte. Es gehiren dahin vielleicht auch die
Kohlehydrate. Auch diese scheinen nicht zum Aufbau der Gewebe
verwandt zu werden. Wohl aber wissen wir, dass sie die Hauptquelle
der Muskelarbeit sind. Deshalb circuliren sie bestindig im Plasma
des Blutes und der Lymphe durch alle Organe. Zwar finden sie sich
auch abgelagert in Form von Glykogen in den Geweben, aber auch
diese Ablagerungen konnen nicht eigentlich als integrirende Bestand-
theile der lebenden Gewebselemente aufgefasst werden; sie sind nur
aufgespeicherte Vorriithe an Spannkraft, welche bei der Muskelarbeit
verschwinden; sie sind ebensowenig Theile unseres Organismus, wie
die Steinkohlen Theile der Dampfmaschine sind. Auch die leimge-
benden Substanzen in der Nahrung — Glutin, Chondrin, Ossein —
sind niemals Ersatzmittel flir verbrauchte Korperbestandtheile, son-
dern nur Kraftquellen. Die leimgebenden Stoffe unserer Gewebe bilden
sich micht aus den leimgebenden Stoffen der Nahrung sondern aus
den Eiweissstoffen. Die Leimstoffe der Nahrung aber werden that-
sichlich gespalten und oxydirt; sie liefern lebendige Kraft.

Zu den Nahrungsstoffen muss ferner auch der inspirirte Sauer-
stoff gezihlt werden. Es ist der einzige Nahrungsstoff, der als freies
Element in unsere Gewebe eintritt. Zu einem integrirenden Bestand-
theil derselben wird er nie — es sei denn, dass der im Oxyhiimoglobin
der Blutkirperchen locker gebundene Sauerstoff als solcher anfgefasst
werden diirfte —, wohl aber ist er die ergiebigste Kraftquelle.

Wir werden daher drei Kategorien der Nahrungsstoffe unter-
scheiden miissen:

I. Solche, die uns zugleich als Kraftquelle und als Ersatzmittel
fiir verlorene Kirperbestandtheile dienen. Dahin gehtren die Eiweiss-
stoffe, die Fette.

2. Solehe, die uns nur als Kraftquelle dienen; dahin gehiiren die
Kohlehydrate, die Leimstoffe, der Sauerstoff.
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ab, das Serunmalbumin aber bleibt in dem reinen Wasser geltst.')
Noch andere Eiweissarten werden auch durch Chloralkalien nicht in
Lisung erhalten, sie bedfirfen dazn der basischen Alkalisalze, sie coa-
guliren beim Uebersittigen dieser mit Sduren. Dabin gehoren der
Kisestoff der Mileh und die kiinstlichen Alkalialbuminate. Es giebt
schliesslich Eiweissarten, bei denen die Neigung zur Coagulation so
gross ist, dass sie gerinnen, sobald in den Geweben, denen sie ange-
hiren, das Leben erlischt. Es beruht daraunf die Gerinnung des
Blutes und die Erscheinung der Todtenstarre des Muskels.
Ja, es scheint, dass derartige ,,spontan‘ gerinnende Albuminate in
jedem thierischen und pflanzlichen Gewebe, in jeder Zelle enthalten
sind. Alle Eiweissarten ohne Ausnahme gehen aus der geltsten in die
coagulirte Modification iiber durch die Einwirkung der Siedhitze bei
neutraler oder schwach saurer Reaction und reichlicher Anwesenheit
neutraler Alkalisalze. — Dieselbe Eigenschaft zeigen, wie erwiihnt, die
Kieselsiure und andere Colloidstoffe.

Von den anorganischen Colloidstoffen wissen wir, dass sie nicht
blos in den zwei genannten Modificationen auftreten, dass sie in der
Natar noch in einer dritten Modification, in der krystalli-
sirten sich finden: die Kieselsiiure als Bergkrystall, die Thonerde
als Rubin, das Eisenoxyd als Eisenglanz.

Diese Thatsache berechtigt uns zu der Hoffnung, auch die Eiweiss-
kirper im krystallinischen Zustande zu erhalten. Nur wenn dieses oes
lingt, sind wir gewiss, chemische Individuen vor uns zu haben, und
im Stande, die Zusammensetzung der verschiedenen Eiweissarten fest-
zustellen und zu vergleichen. Die Analyse und Untersuchung der reinen
Eiweisskrystalle und ihrer simmtlichen Spaltungsproducte wiirde das
Fundament der ganzen physiologischen Chemie bilden.

+ Die Histiologen sind schon seit lingerer Zeit dem krystallinischen
]§:1weiss auf der Spur. In den Samen und Knollen gewisser Pflanzen
sieht man unter dem Mikroskope Kornchen abgelagert, welche das
Aussehen unvollkommen ausgebildeter Krystalle haben und deshalb
als Krystalloide oder Aleuronkrystalle bezeichnet wurden.
Aﬂehnliehﬂ Gebilde sieht man auch in dem Eidotter mancher Thiere
die .sugeuannten Dotterplittchen. Durech mechanische Mitte]:
S_chhtlteln des zerkleinerten Materials mit Aether und anderen Fliis-
sigkeiten, durch Schlimmen, Decantiren u. s. w. lassen sich diese

1) Aronsreix, Ueber die Darstellung salzfreier Albuminlss i
. Lene g ungen. Dissert.
Dorpat 1873 und Pfliger's Arch. Bd, s. 5. 76 1873, Vergl. auch A. E. Burck-

HARDT, Arch. f. exp. Pathol. u. Pharmakol. Bd. 16. S. 322. 1883
ebend. Bd. 20. 8. 411. 1886, und G. Kavpeg,

BIJZ‘{!:!"., Ph"-‘-u, Chomis. 8, -"'U.lﬂ.’!g(_‘l, 4
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Fermenten auf. Wir werden auf diese Spaltungsproducte noch né@her
einzugehen haben in der Chemie des Harnes, wo wir im Zusammen-
hange die Zersetzung der Stickstoffverbindungen im Organismus be-
trachten wollen. (Vergl. Vorl. 17.)

In den chemischen Eigenschaften den Eiweisskiorpern sehr nahe
verwandt ist eine zweite Gruppe der Nahrungsstoffe, die leimge-
benden Substanzen. Ihre physiologische Bedeutung aber ist eine
ganz andere.

Die leimgebenden Substanzen bilden den Hauptbestandtheil der
Bindegewebe, der Knochen und Knorpel und somit einen bedeutenden
Theil der Nahrung des Fleischfressers und des Omnivoren.

Die Leimstoffe haben mit den Eiweissstoffen gemeinsam, dass
sie gleichfalls stickstoff- und schwefelhaltige Colloidstoffe sind und
oleichfalls in zwei Modificationen auftreten kinnen, in der scheinbar
gelgsten, nicht difftundirbaren und in der geronnenen. Die Bedingungen
aber des Ueberganges aus der einen Modification in die andere sind
genau die entgegengesetzten. Alle Eiweisskirper gerinnen — wie be-
reits erwihnt — in der Siedhitze bei neutraler oder schwachsaurer
Reaction und Anwesenheit von Salzen; die leimgebenden Substanzen
werden im Gegentheil unter diesen Bedingungen gelist!) und beim
Erkalten gerinnt wiederum die gebildete Leimlosung. Durech Mineral-
siuren werden die Eiweisslosungen gefillt, die Leimlosungen dagegen
nicht. Knorpelleim wird zwar durch sehr verdiinnte Mineralsiuren
gefdllt, durch einen Ueberschuss aber gelist, verhilt sich also gerade
umgekehrt wie die Globuline, weleche von sehr verdiinnter (1 p. M.)
Salzsiure gelost, von einem Ueberfluss aber wiederum gefiillt werden.

Wenn also die Eiweiss- und Leimstoffe unter entgegengesetzten
Bedingungen gelost oder geronnen sind, so kann es uns nicht be-
fremden, dass im Organismus, unter gleichen Bedingungen, die einen
immer nur in der gelisten, die anderen nur in der starren Modi-
fication auftreten. Die Eiweissstoffe finden sich in unserem Kirper
nur in der fliissigen Modification. In diesem Zustande bilden sie den
Hauptbestandtheil des Blutplasmas und der Lymphe, oder sie treten
in jener eigenthtimlichen halbfliissigen Modification auf, welche allen
denjenigen Gebilden gemeinsam ist, welche sich activ verhalten bei
den Functionen unseres Korpers: der contractile Inhalt der Muskel-

1) Die leimgebende Substanz der Knochen wird erst, nachdem die phosphor-
sauren und kohlensauren Kalk- und Magnesiasalze mit verdiinnter Salzsiiure in
der Kilte extrabirt worden, durch siedendes Wasser gelést, besonders leicht unter

erhohtem Druck. Die Kalk- und Magnesiasalze scheinen an die leimgebende Sub-
stanz chemisch gebunden zu sein.
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nungswiirme der Leimstoffe geringer ist, als die der Eiweisskorper?),
dass also ein Theil der mit dem Eiweiss in den Thierkorper ein-
geftihrten Spannkriifte bei der Umwandlung in leimgebende Substan-
zen bereits verbraucht ist. Wir miissen daher a priori erwarten, dass
die Leimstoffe das Eiweiss der Nahrung nicht ersetzen, dass ausihnen die
Biweisskorper der Gewebe sich nicht bilden konnen. Eine soleche Um-
wandlung wiirde der ganzen Richtung des thierischen Staﬂ‘wenhselﬁs -
widerlaufen, welcher im wesentlichen ein Spaltungs- und Oxydations-
process ist. Die Umwandlung von Leim in Eiweiss wire ein synthe-
tischer Reductionsprocess. Mit diesem Ergebniss deraprioristischen Re-
duction stimmen auch die Resultate der VersucheVorr's?), welcher zeigte,

geben. — Diese Reaction zeigen alle aromatischen Oxysiuren und ihre Derivate,
zu denen auch das Tyrosin gehort. — Dagegen treten unter den Spaltungspro-
ducten der Leimstoffe Verbindungen auf, die den Eiweisskorpern fehlen. Aus
dem Knochen- und Bindegewebsleim wird beim Kochen mit Alkalien und Sauren
und bei der Faulniss Amidoessigsiure (Glycin, Glycocoll) gewonnen,
welche bisher unter den Zersetzungsproducten keines Eiweisskorpers sich nach-
weisen liess. Aus dem Knorpelgewebe isolirte ScEMIEDEBERG (Arch. f. experim.
Path. u. Pharmakol. Bd. 28. S. 355. 1891) in kleiner Menge eine Yerbindung, welche
beim Kochen mit verdiinnten Siuren sich spaltet in Schwefelsiure, Essigsiure,
Glucuronsiure und Glucosanim. Daraus erkliren sich die élteren Angaben iiber
das Vorkommen von Zucker oder ,,reducirenden Substanzen* unter den Spaltungs-
producten des Chondrins. Ueber die Spaltungsproducte von Eiweiss und Leim ver-
gleiche ferner: M. Nexckr, Ueber die Zersetzung der Gelatine und des Eiweisses
bei der Fiulniss mit Pankreas. Bern 1876 und Sitzungsberichte d. Ak. d. Wissensch.
in Wien. Math.-nat. Classe. Bd. 98. Abth. II. 9. Mai 1589. JuLes JEANNERET, Journ.
f. prakt. Chem. N.F. Bd. 15. S.353. 1877. Leox SELITRESNY, Sitzungsber. d. Ak.
d. Wissensch. in Wien. Math.-nat. Classe. Bd. 98. Abth, IL. b. 12. Dec. 1889 (aus
dem Laboratorinm von Nexckl), Ep. Bucaxer und Ta. Currivs, Ber. d. deutsch.
chem. Ges. Bd. 19. 8. 850. 1886 und R. Mavry, Sitzungsberichte d. kais. Akad. d.
Wissensch. in Wien. Math.-natur. Classe. Bd. 98. Abth. IL. 6. Jinner 1889.

1) A. Daxinevsky, Centralblatt f. d. med. Wissensch. 1881. Nr. 26 u. 27.

2) Voir, Zeitschr. f. Biol. Bd. 8. 8. 297. 1872. Die historische Einleitung zu
dieser Abhandlung, welche uns die vielfachen Irrthiimer darlegt, in die man hei
den fritheren Versuchen zur Entscheidung der Frage nach dem Nahrungswerthe
des Leimes verfallen mussfe, ist in hohem Grade lehrreich und interessant. Vergl.
auch die spitere Abhandlung iiber diesen Gegenstand: Zeitschr. f. Biologie. Bd. 10.
S. 203. 1874. — Zum vollen Verstindniss der Bedeutung der Nahrungs-
stoffe konnen wir erst gelangen, nachdem wir zuvor simmtliche Stoffwechsel-
vorgange kennen gelernt. Es gehrt daher eine Betrachtung iiber die Bedeutung
der Nabhrungsstoffe eigentlich in das Schlusskapitel der physiologischen Chemie.
Dieser Missstand aber ist in keiner Weise zu umgehen. Jedes Kapitel der Phy-
siologie setzt andere Kapitel voraus. Mir scheint es zweckmiissig, fiir die Sub-
stanzen, deren Schicksale und allmiihliche Veranderungen im Thierkérper den
Gegenstand aller weiteren Betrachtungen bilden sollen, von vorne herein ein Interesse
zu wecken durch Hervorheben ihrer Bedeutung fir den Lebensprocess.
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dass der Leim das Eiweiss der Nahrung nichtzn ersetzen vermag. Fiitterte
Vorr Hunde ausschliesslich mit Leim oder mit Leim und Fett, so schie-
den sie mehr Stickstoff aus, als sie in der Nahrung aufnahmen, sie
verbrauchten also die Eiweisskiorper ihrer Gewebe. Wurde aber zn
einer kleinen Eiweissmenge der Nahrung, welche allein nicht hin-
reichte, eine Eiweissabgabe der Gewebe zu verhindern, Leim hinzuge-
fiigt, so war das Stickstoffgleichgewicht hergestellt. Der Leim hatte
also die Eiweisskorper der Gewebe vor dem Zerfall bewahrt; er wirkt
nEiweiss ersparend®. Diese Eiweiss ersparende Wirkung kommt auch
den Fetten und Kohlehydraten zu, aber, wie Voir's Versuche ge-
lehrt haben, nicht in dem Grade wie dem Leim.

In neuester Zeit ist man auf die Vermuthung gekommen, dass
der Leim vielleicht das Eiweiss ersetzen kinnte bei gleichzeitiger
Aufnahme von Tyrosin. — Wir wissen jetzt, dass der Gegensatz
im Stoffwechsel der Thiere und Pflanzen kein so durchgreifender
ist, als man friilher glaubte. — Es war daher a priori wohl die Mog-
lichkeit zuzugeben, dass durch Synthese aus Leim und Tyrosin Ei-
weiss sich bilde. Die ersten Versuche') schienen sogar zu Gunsten
dieser Annahme zu sprechen. Eine sorgfiiltige Wiederholung derselben
ergab aber ein negatives Resultat. LEmvann?) fiitterte zwei Ratten
mit einem Nahrungsgemisch von Leim, Reisstirke, Butterschmalz,
Fleisshextract und Knochenasche und 6 Ratten mit demselben Nah-
rungsgemische und einem Tyrosinzusatze: sie gingen alle yungefahr
gleich schnell” nach 47—70 Tagen zu Grunde. Es scheint also auch
nach diesen Versuchen, dass aus Leim kein Eiweiss entstehen kann. Wohl
aber wissen wir, dass umgekehrt aus Eiweiss alle leimgebenden Gewebe
des Korpers sich bilden. Dieses sehen wir an dem Wachsthum des
Pflanzenfressers und des Siuglings, welche in ihrer Nahrung nur Ei-
weisskorper und keinen Leim aufnehmen.

Leim als solcher findet sich nur in der von der Kochkunst zu-
bereiteten Nahrung des Menschen. Von den leimgebenden Gew eben
ist das Bindegewebe jedenfalls leicht verdaulich und somit ein werth-
volles Nahrungsmittel. Das Fleisch, welches zu einem bedeutenden
Theile aus Bindegewebe besteht, verschwindet fast vollstindig im
Verdauungscanale des Menschen. Die Verdaulichkeit der Knorpel und
Knochen wurde lange bezweifelt, bis Versuche in Vorr's Laborato-
rinm ?) zeigten, dass Hunde von aunfgenommenen Knorpeln nur einen

1) L. Hersany und Ta Escuer, Vierteljahrsschrift der naturforsch. Ges. in

Ziirich 1876. 8. 36 3 ,
9) Kanw B. Lenaaxy, Sitzungsber. d. Ges. f. Morphol. u. Physiol. in Minchen 1885.
3) J. Erzivcer, Zeitschr. f. Biolog. Bd. 10. 8. 84. 1874.
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ganz unbedeutenden Theil in den Fices wieder ausscheiden. Auch
von der leimgebenden Substanz der Knochen erschien ein bedeuten-
der Theil — bis 53 % — in den Fices nicht wieder. Wieweit auch
der Verdauungsapparat des Menschen beféhigtist, Knorpel und Knochen
zu bewiiltigen, wissen wir nicht: es sind keine Versuche dariiber an-
gestellt worden.

Mit den leimgebenden Substanzen wurde friiher auch das ,,Kera-
tin‘ zusammengestellt, der Hauptbestandtheil der Epidermis, Haare,
Niigel, Klauen, Hufe, Horner, Federn. Das Keratin aber unterscheidet
sich von den Leimstoffen sowohl, als von den Eiweissstoffen durch
seinen hohen Schwefelgehalt — es enthiilt 4—5 % Schwefel —,
von den Leimstoffen insbesondere aber dadurch, dass unter seinen
Spaltungsproducten Tyrosin auftritt. Dieser letzteren Eigenschaft
nach gehort das Keratin zu den Eiweisskorpern, Wahrscheinlich sind
die Keratine aus den verschiedenen Geweben nicht identisch und
keine chemischen Individuen, sondern Gemenge verschiedener Stoffe.
Als Nahrungsstofle kommen die Keratine nicht in Betracht; sie schei-
nen nach den bisherigen Untersuchungen fiir das Siugethier un-
verdaulich zu sein. !) Gewisse Insecten kiinnen das Keratin verdauen.
Die Raupe der Pelzmotte niihrt sich, wie es scheint, fast ausschliess-
lich von Keratin. Wo also das Keratin gelost wird, kann es das Ei-
weiss vertreten.

Auch der Hauptbestandtheil des elastischen Gewebes, das ,,Ela-
stin®, welches friiher gleichfalls mit dem Leimstoffen in eine Gruppe
zusammengestellt wurde, nimmt eine Sonderstellung ein: es liefert
bei seiner Spaltung eine kleine Menge Tyrosin. 2 Das elastische
Gewebe wird von Hunden fast vollstindig verdaut.? In
Bezug auf den Menschen liegt ein Versuch vor, welchen Horpac-
ZEWSKI ') an einem Magenfistelkranken ausfiihrte. Durch die Fistel in

einem Sickehen eingefithrtes Elastinpulver wurde binnen 24 Stunden
theilweise gelist.

1) Kxierienm, Ueber die Verwerthung der Cellulose im thierischen Organis-

mus. Festschrift. Riga 1884, S. 6. Auch abgedruckt in der Zeitschr, f. Biologie
Bd. 21. 8. 67. 1885.

2) Ueber die Zusammensetzung und die Eige:nscha.ften des Elastin siehe:

R. H. Carrrespex und A. 8. Harr, Zeitschr. f. Biolog. Bd. 25. B. 368. 1889. Dort
die frithere Literatur citirt.

3) Erzinger, l.-c. Vergl. auch L. Morocmowerz, St. Petersburger med.
‘mﬂfﬂchenschr. 1886. Nr. 15. A. Ewarp und W. Kvune, Yerhandlungen des natur-
histor. med. Vereins zu Heidelberg. N. F. Bd.I. S.441. 1877 und CrirTENDEN und
Hazrr, 1. c.

4) HorBaczewsxi, Zeitschr. f. physiolog, Chemie. Bd. 6. S. 330. 1889,
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geien auch das Arbeitsmaterial des Muskels. Diese Ansicht vertrat
Liesic und stellte die stickstofffreien Nahrungsstoffe, die Fette und
Kohlehydrate als ,,Respirationsmittel den Eiweisskirpern als pplﬂﬂ'
tischen Nahrungsmitteln gegentiber. Er lehrte, die ersteren dienten
vorherrschend der Wirmeproduction. Heutzutage wissen wir, dass
bei der Muskelarbeit die Stickstoffausscheidung nur wenig vermehrt
wird, wobhl aber sehr bedeutend die Kahleusﬁureausscheidqng und
Sauerstoffaufnahme, dass also der Muskel vorherrschend mit stickstof-
Jreiem Material arbeitet. Wir wissen, dass in den Muskeln ein Vorrath
an Kohlehydraten in Form von Glycogen sich aufgespeichert findet
und dass dieser Vorrath bei der Arbeit schwindet. Es scheint also,
dass vorherrschend die Kohklehydrate dem Muskel als Kraflquelle dienen.")
Die Fette und die Kohlehydrate kénnen einander ersetzen, aber nur
bis zu einer gewissen Grenze; ihre Rolle scheint nicht dieselbe zu
sein. Dafiir spricht das gleichzeitige Auftreten beider in der Milch
aller Carni-, Omni- und Herbivoren. Es spricht dafiir ferner das in-
stinktive Verlangen nach einem Fettzusatz zu jeder an Kohlehydraten
auch noch so reichen Nahrung und umgekehrt das Verlangen nach
einem Zusatz von Kohlehydraten zur fettreichsten Nahrung.

Die Fette sind jedenfalls die ergiebigste Wirmequelle. Ueber
die Bedeutung der Kérperwirme fiir die Lebensfunctionen wissen wir
vorliufig soviel, dass alle chemischen Processe, somit auch der mit
denselben zusammenhiingende Kraftwechsel und die davon abh dngigen
Korperfunctionen intensiver sind bei erhihter Temperatur. Dass ins-
besondere die Functionen des Nervensystems und der Muskeln bei
erhohter Temperatur lebhafter verlanfen, ldsst sich bekanntlich an
poikilothermen Thieren leicht demonstriren,

Welchen Functionen unseres Korpers aber die Zersetzung und
Oxydation der grossen Fiweissmengen dient, die durch keinen an-
deren Nahrungsstoff zu ersetzen sind — dariiber wissen wir vorldufig
noch absolut nichts. Die Erfahrung zeigt, dass jeder gesunde arbei-
tende Mensch, der seine Nabrung wiihlen kann, sich in irgend einer
Form wenigstens 100 Grm. Eiweiss tiglich verschafft. Nimmt er we-
niger auf, so nibhert er sich bald einer Grenze, wo er anfiingt auch
bei reichlicher Zufuhr von Fett und Kohlehydraten von den Eiweiss-
kbrpern seiner Gewebe zu zehren. Die Fette und Kohlehydrate ver-
mogen nur bis zu einer gewissen Grenze die Eiweisskorper zu ersetzen.?)

—

1) Die Frage nach der Quelle der Muskelkraft wird in der 21. Vorlesung ein-
gehend besprochen.

2) In neuester Zeit sind vielfache Versuche mitgetheilt worden, aus denen

hervorzugehen scheint, dass bei sehr reichlicher Aufnahme von Kohlehydraten

Buxor, Phys, Chemie, 0. Anflaga. 5
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Der Eiweissgehalt der meisten Nahrungsmittel ist nicht genan |
bestimmt worden. Man bat nur den Stickstoffgehalt bestimmt und aus
diesem den Eiweissgehalt berechnet unter der Voraussetzung, dass in
den Nahrungsmitteln keine anderen Stickstoffverbindungen sich finden,
und dass alle Eiweissarten 169 Stickstoff enthalten. Beide Voraus-
setzungen sind ungenau. Der Stickstoffgehalt der verschiedenen Ei-
weisskrper schwankt, wie wir gesehen haben, zwischen 15 und 19 9.
Die andere Voraussetzung, dass die Nahrungsstoffe keine anderen
Stickstoffverbindungen enthielten, ist fiir die Samen der Cerealien und
Leguminosen zutreffend. In diesen hat man bisher andere Stickstoff-
verbindungen in irgend erheblicher Menge nicht nachweisen kinnen.
In den meisten iibrigen Vegetabilien aber finden sich Ammoniak, Sal-
petersiure, Amide, Amidoséduren u. s. w. in bedeutender Menge. Der
Stickstoff dieser Verbindungen betriigt in gewissen Gemiisearten mehr
als /s des Gesammtstickstoffes.

Einen sehr bedeutenden Fehler begeht man ferner, wenn man
ans dem Stickstoffzehalte des Fleisches den Eiweissgehalt desselben
berechnet. Das Fleisch enthiilt eine sehr bedeutende Menge leim-
gebender Substanzen, und diese haben, wie ich bereits hervorgeho-
ben, fiir die Ernihrung eine ganz und gar andere Bedeutung als das
Eiweiss. Die leimgebenden Substanzen der animalischen Nahrung
konnen eher den Kohlehydraten der vegetabilischen als gleichwerthig
betrachtet werden wie den Eiweissktrpern. Beurtheilt man also auf
Grund der obigen Tabelle den Nahrungsstoff des Fleisches und der
Vegetabilien nach ihrem Eiwetssgehalte, so kommt man zu einer
Ueberschiitzung des Fleisches und einer Unterschiitzung der Vege-
tabilien.

Auf der anderen Seite aber ist zu beriicksichtigen, dass die
Fleischnahrung viel vollstindiger resorbirt wird als die vegetabilische
Nahrung. — Es sind in neuerer Zeit durch sorgfiiltige Vergleichung
der Stickstoffmengen in der aufgenommenen Nahrung und in den
ausgeschiedenen Fices genaue Bestimmungen der Resorbirbarkeit des
Eiweisses der verschiedenen Nahrungsmittel ausgefiilhrt worden. Es
hat sich dabei herausgestellt, dass das Eiweiss des Fleisches fast
vollstindig verschwindet. Vom Eiweiss der Mileh erscheint schon ein
erheblicher Theil in den Fices wieder. Noch weit grosser ist die
Menge des unresorbirten Eiweisses nach Aufnahme von ‘{agetabilim.
Auf der folgenden Tabelle iiberschaut man die Resultate dieser ,Aus-
nutzungsversuche'. Dieselben sind simmtlich an Menschen

ausgefiihrt.
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wachsenen besser ertragen wird als von Kindern. Die Kinder haben
ginen eiweissreichen Organismus aufzubanen. Der Erwachsene hat nur
den vorhandenen Vorrath zu bebaupten und verrichtet seine Muskel-
arbeit mit den Kohlehydraten, von denen mit der Kartoffelnahrung
ein Ueberfluss eingeftihrt wird. Die grauenhafte Kindersterblichkeit
im Proletariat ist vielleicht zum grossen Theil auf die Eiweissarmuth
der Nahrung zuriickzuftihren.

Am eiweissreichsten unter den wichtigeren vegetabilischen Nah-
rungsmitteln sind die Leguminosen. Mit diesen lisst sich bei
geeigneter Zubereitung das Stickstoffgleichgewicht behaupten. Das
lehren die Selbstversuche WoroscriLoFr's'), welcher sich 30 Tage
lang ausschliesslich von Erbsen, Brod und Zucker niihrte, dabei tig-
lich 1—3 Stunden hindurch in jeder Stunde 8528 Kilogrammometer
Arbeit verrichtete und dennoch kein Eiweiss von seinem Korper verlor.
Auch die Versuchsperson RUBNER's 2) erhielt sich bei der Ernihrung
mit Erbsen im Stickstoffgleichgewicht.

Wenn die ausschliesslich vegetabilische Nahrung sich als
unzureichend erweist, so liegt dieses vielleicht weniger an der Ei-
weissarmuth als an der Fettarmuth. Ein Blick auf die Tabelle V
(S. 69) zeigt uns, dass bei Erndhrung mit Leguminosen und Cerealien
das Verhiiltniss der Kohlehydrate zum Eiweiss dasselbe sein wiirde
wie in der Milch. Nur an Fett wiirde die Nahrung viel drmer sein
als die Milch. Hiernach lisst sich a priori erwarten, dass mit Cerea-
lien und Leguminosen unter Zusatz von Fett — vielleicht auch mit
Cerealien und Fett allein — ein Mensch sehr gut bestehen kinnte.
Die Milch ist die normale Nahrung fir den Siugling, nicht fiir den
Erwachsenen. Der Erwachsene braucht — wie ich soeben ausein-
andergesetzt habe — relativ weniger Eiweiss und relativ mehr Kohle-
bydrate. Deshalb konnen wir a priori erwarten, dass das Verhiltniss
des Eiweisses zu den Kohlehydraten, wie es in den Cerealien sich
findet, fiir die Erniihrung des Erwachsenen gerade das normale ist,
und dass diese Nahrung nur eines Fettzusatzes bedarf. Gewisse BEr-
falfrungen scheinen diese Annahme zu bestiitigen. Die lindlichen Ar-
beiter in einigen Gegenden Bayerns sollen sich ausschliesslich von
Speisan nihren, die aus Mehl und Schmalz bereitet werden, und dabei
die schwerste Arbeit leisten.*) Wiirde bei dieser Ernihrungsweise auch

1) WoroscHiLOFE, 1. c.

2) Rueser, 1. c¢. Bd. 16. S. 125, 1880.

3) H. Rayke, Die bayr. Landwirthschaft in den letzten 10 Jahren. Fest-
gabe u. 8. w. 8. 160. Miinchen 1872, Liesie, Sitzungsber. d. bayr. Akad. II. S. 463.

1869. Reden und Abbandlungen S. 121, Vgl. auch OpLMULLER, Zeits i
Bd. 20. S. 393. 1884, g » Zeitschr. £. Biolog.
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das Fett dem Pflanzenreiche entnommen — in Form von Oel, Oliven,
Niissen, Cacao —, so wiire das Ideal der Vegetarianer!) erreicht,
Nach einer Untersuchung von Pasum und Buntzes scheint es, dass
sogar ein Fleischfresser mit Cerealien und Fett erniéhrt werden kann;
ein Hund, welcher ausschliesslich mit Gerstengraupen und Butter ge-
flittert wurde, ,konnte wihrend zwei Monaten bei unveriindertem
Kiorpergewichte gesund und munter erhalten werden“.?) Leider ist
diese Versuchszeit eine viel zu kurze gewesen.

Die Fette aller Nahrungsmittel werden sehr vollstindig resor-
birt *), weit vollstiindiger als die Eiweisskirper. Dasselbe gilt von
allen Kohlehydraten?) mit alleiniger Ausnahme der Cellulose.
Diese galt bis auf die neueste Zeit fiir vbllig unverdaulich, bis auf
den landwirthschaftlichen Versuchsstationen zunichst durch Versuche
an Wiederkiuern 5) gezeigt wurde, dass 60—70 % der Holzfaser aus
ihrem Verdauungscanale verschwinden. Auf der Versuchsstation Tha-
rand %) will man sogar gefunden haben, dass von der Cellulose der
Sigespine und des Papiers, wenn sie mit Heu gemischt von Schafen
gefressen werden, 30—80 % zur Resorption gelangen. Versuche am
Menschen hat zuerst WeiSkE 7) an sich und einer zweiten Versuchs-
person ausgefiihrt. Er fand, dass von der Holzfaser der aus Mohren,
Kohl und Sellerie bestehenden Nahrung die eine Versuchsperson
62,7% verdaute, die andere 47,3. Spiiter fiihrte auch KNIERIEM )
Selbstversuche aus und verdaute von der zarten Holzfaser des Kopf-
salats 25,3 %o, von der ,schon ziemlich verhirteten Rohfaser der Scor-
zonera® dagegen nur 4,4%. Die letztere Zahl fillt schon in die
Grenzen der unvermeidlichen Versuchsfehler. Auf die Frage, wie die
Auflosung der Cellulose im Darme zu erkliren sei, werden wir erst
spiter bei Betrachtung der Verdauungsvorginge einzugehen haben.

1) Eine eingehende Kritilkk des Vegetarianismus habe ich in einer kleinen
Schrift verdffentlicht: ,,Der Vegetarianismus* Berlin, Hirschwald 1885.

9) Jahresherichte iiber die Fortschritte der Thierchemie. Bd. 4 iiber das Jahr
1874. Wiesbaden 1875. 8. 365.

3) Rusxeg, 1 ¢. Bd. 15. B. 183,

4) Russeg, 1. ¢. 5. 192,
5) Haveser, Zeitschr. f. Landwirthschaft. 1855. S. 177. Hexsepere und

Srommany, Beitrige z Begrindung einer rationellen Fitterung der Wiederkiuer.
1860 Hft. I und 1863 Hft. IL.
6) ,,Der chemische Ackersmann® 1560. S.51 und 118.

7) H. Weiske, Zeitsehr. f. Biol. Bd. 6. S. 456. 1870, : s
8) v. Kxigriem, Ueber die Verwerthung der Cellulose im thierischen Orga-

nismus. Festschrift. Riga 1854. Auch abgedruckt in der Zeitschr. f. Biol. Bd. 21.
8. 67. 1585.

S S S
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Als Nahrungsstoff kommt die Cellulose fiir den Menschen
kaum in Betracht. Dagegen hat sie eine andere wichtige Bedeutung:
sie wirkt als mechanischer Reis zur Beforderung der Darmperistaltik.
Bei Thieren mit langem Darme ist die Cellulose aus diesem Grunde
ganz unentbehrlich. Versucht man es, Kaninchen mit cellulosefreier
Nahrung zu fiittern, so stockt die Fortbewegung des Darminhaltes, es
kommt zur Darmentziindung und die Thiere gehen rasch zu Grunde.
Fiigt man dagegen Hornspiine zur selben Nahrung hinzu, so ist die
Ernihrung eine ganz normale.') Die Hornspine sind, wie KNIERIEM
durch besondere Versuche feststellte, absolut unverdaulich, kénnen
also nur durch ihre mechanischen Eigenschaften die Holzfaser ersetzt
haben. Von drei Miusen, welche ausschliesslich mit Mileh gefiittert
wurden, starb eine nach 47 Tagen, wie die Section ergab, an Darm-
verschlingung.?)

Die Section eines an Cellulosemangel zu Grunde gegangenen Ka-
ninchens ergab Folgendes: ,Jm Magen befand sich nur Schleim und
die Anfinge einer Entziindung in dem Pylorustheil; der Diinndarm,
von Schleim erfiillt, war in seiner ganzen Linge stark entziindet,
ebenso der Blinddarm. Letzterer war stark mit Koth angefiillt, der
die Consistenz eines Glaserkittes besass, fest an den Wandungen und
den Falten des Blinddarmes haftete. Vergleicht man den Inhalt des
Blinddarmes eines normal gefiitterten Kaninchens damit, so ist der
Unterschied in die Augen springend: es ist die Masse in dem Blind-
darme ziemlich locker, sie fillt beim Riickbiegen des Darmes fast
vollstindig ab, und diese lockere Consistenz wird nur durch die Roh-
faser veranlasst, es wird dadurch die Communication zwischen dem
After und dem Magen offen gehalten, wiihrend bei dem verendeten
Versuchsthiere eine solche kaum bestehen konnte.* %)

Der kurze Darm des Fleischfressers bedarf eines mechani-
schen Reizmittels fiir die Peristaltik nicht. Der Darm des Menschen
hat bekanntlich eine mittlere Linge. Das Leben des Menschen wird
daber durch Entziehung der Cellulose nicht direct gefiihrdet, wohl
aber kinnte auch bei ihm die normale Darmbewegung dadurch beein-
trichtigt werden. Die Darmmusculatur atrophirt wie jeder andere
Muskel, wenn ihm keine Arbeit aufgebtirdet wird. Wir werden deshalb
auch bei der Ernéhrung des Menschen darauf zn achten haben, dass

1) KxieriEnm, 1. ¢. 8.6 und 17—19.

2) N. Luxiy, Ueber die Bedeutung der anorganischen Salze fir die Ernih-
fung des Thieres. Diss. Dorpat 1880. S.15. Auch abgedruckt in der Zeitschrift
f. physiol. Chemie. Bd. 5. 8. 37. 1881,

3) Kmierienm, 1. ¢. 8. 17.
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Im Thierreiche ist das Cholin bisher nur als Lecithin aufgefan-
den worden. Es wurde zuerst von STRECKER') aus der lecithinhal-
ticen Galle dargestellt und deshalb Cholin genannt. LieBrEICH ?) fand
es unter den Zersetzungsproducten der phosphorbaltigen Verbindungen
aus der Nervensubstanz (Gehirn). DIARoNOW zeigte, dass es ein Spal-
tungsproduct des Lecithin sei. In den Geweben der Pflanzen findet
sich das Cholin nicht blos als Lecithin, sondern auch in anderen Ver-
bindungen. In den Senfsamen findet sich ein Alkaloid, das Sinapin,
welches beim Kochen mit Alkalien in Sinapinsiure und Cholin zer-
fallt. Aus dem Fliegenpilze (Amanita musecaria) stellten SCHMIEDEBERG
und seine Schiiler?) zwei Alkaloide dar, das Amanitin und das
Muskarin, von denen das erstere mit dem Cholin als identisch sich
herausstellte. Das letztere, ein heftiges Gift, unterschied sich von dem
ersteren nur durch einen Mehrgehalt von einem Atom Sauerstoff, und
in der That gelang es, durch Einwirkung von rauchender Salpeter-
giiure auf Cholin — sowohl das aus Fliegenpilzen als auch das aus
dem Lecithin des Gehirns oder des Eidotters als auch das synthe-
tisch dargestellte — ein um ein Atom Sauerstoff reicheres Alkaloid
darzustellen, welehes #dhnliche Giftwirkungen zeigte, wie das Muska-
rin, insbesondere dieselbe Wirkung auf das Herz. — Diese nahe Be-
ziehung einer in jeder thierischen und pflanzlichen Zelle enthaltenen
Substanz zu einem so heftigen Gifte ist eine Thatsache von hohem
Interesse. Nach neueren Untersuchungen von Boemm?) ist indessen
das durch Oxydation des Cholin kiinstlich dargestellte Muskarin mit
dem im Fliegenpilze vorkommenden nicht identisch, sondern isomer:
die pharmakologische Wirkung zeigt Verschiedenheiten. Das Cholin
fand Boeam auch in anderen Pilzen und stellte es in grosser Menge
aus den Pressriickstinden der Baumwollensamen und Bucheckern dar.

Die Lecithine haben mit den Fetten, denen sie in ihrer Zusam-
mensetzung so nahe stehen, die Lislichkeit in Alkohol und Aether
gemeinsam; auch sind sie mit Fetten in jedem Verhiltniss misch-
bar; zugleich aber haben sie die Fihigkeit, in Wasser schleimig zu
quellen. Dadurch scheinen sie ganz besonders geeignet, die Einwir-
kung der in Wasser gelosten Stoffe auf die unltslichen zu vermitteln

1) STRECKER, Ann. Chem. Pharm. Bd. 123. 8. 353. 1862. Bd. 148. S. 76. 1868.

2) LiesreicH, Ann. Chem. Pharm. Bd. 134. S.29. 1865.

3) ScemiepeBere und Korer, Das Muskarin, das giftige Alkaloid des Fliegen-
pilzes. Leipzig 1869. E. Harwack, Arch. f. exper. Pathol, u. Pharmokol. Bd. IV.
S.168. 1875. Scmsiepesere und Harsack, Arch. f. exper. Pathol. u. Pharmakol,
Bd. VI. 8. 101. 1876.

4) Boemm, Arch. f. exper. Pathol. u. Pharmakol. Bd. 19. 8. 87. 1885,
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Lislichkeit in Alkalien. Aus allen spaltet sich der Phosphor als
Phosphorsiiure ab beim Kochen mit Wasser, rascher beim Kochen
mit Alkalien oder Siuren. Die organischen Stoffe aber, die mit der

Phosphorsiiure gepaart sind, scheinen sehr verschiedener Natur zu
sein und sind noch wenig untersucht. Die meisten Nucleine sind Ei-
weissverbindungen, einige indessen auch eiweissfrei. Viele liefern bei
ihrer Spaltung Xanthin, Hypoxanthin, Guanin und Adenin, stickstoff-
reiche krystallinische Verbindungen, auf welche wir in der Chemie
des Harnes niher eingehen wollen. Die bisher dargestellten Nuclein-
priparate enthielten 3,2—9,6 % Phosphor.

- Von den Eiweisskorpern — mit denen die Nucleine #hnliche
Lislichkeitsverhiiltnisse zeigen und meist in denselben Gewebsele-
menten vereinigt sich finden — lassen sie sich durch kiinstliche Ma-
_genverdauung (Vorles. 9 u. 10) trennen: die Eiweisskbrper werden
peptonisirt, die Nucleine dagegen nur schwer vom Magensafte an-
gegriffen. Es scheint, dass die Nucleine meist nieht im freien Zu-
stande in den Geweben vorkommen, sondern als Verbindungen mit
Eiweiss — ,,Nucleoalbumine — vielleicht auch mit Leeithin — und
dass sie erst durch die Magenverdauung aus diesen Verbindungen
sich abspalten.

Ueber die Bedeutung der Nucleine fiir irgend welche Lebens-
functionen wissen wir nichts.

Die wichtige Frage, ob die Nucleine unserer Gewebe aus den
Nucleinen der Nahrung entstehen, ob somit die Nucleine zu unseren
unentbehrlichen Nahrungsstoffen gehiren, oder ob die Nueleine in
unserem Ki:irpm durch Synthese sieh bilden, ist ebenso wenig ent-
schieden, wie die Frage nach der Enstehungsweise der Lecithine.
Fiir die erstere Annahme scheint das Vorkommen der Nuecleine in
der Mileh!) zu sprechen. Fiir die andere Annahme spricht die ge-
ringe Verdaulichkeit der Nucleine. In Hopre-SeEYLER'S Laboratorium
angestellte Versuche ?) ergaben, dass das Nuclein bei der kiinstlichen
Pankreasverdauung ebenso wenig angegriffen wird, wie bei der kiinst-
lichen Magenverdanung. In den Fices von Hundr—;n liess sich reich-
lich Nuclein nachweisen. Eine quantitativ vergleichende Bestim-
mung des Nucleins in der Nahrung und in den Fices ist jedoeh bis-

1) Das Nuclein wurde als Bestandtheil der Milch von Lusaviy nachge-
wiesen. Horre-Seyrer's Med. chem. Unt. Hft. 4. S. 463. 1871. Ber. d. deutsch.
chem. Ges. Bd. 10. S.2237. 1877 und Bd. 12. S.1021. 1879. HAMMARSTEN zeigte,
dass das Nuclein als ,Nucleoalbumin® in der Milch enthalten ist. Zeitschr. fur
physiol. Chem. Bd 7. 8. 227. 1883.

2) Boxay, Zeitschr. f. physiol. Chem. Bd. 1. 8. 157. 1877.
Buxar, Phys, Chemie. 8. Auflaga,
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lisst sich weit besser und einfacher an der zunehmenden Rothung
der Wangen, Ohren und Schleimh#iute erkennen. Das propter hoc ist
nur statistiseh zu beweisen. Dieser Beweis ist bisher nicht geliefert
worden.

Indessen ist es doch beachtenswerth, dass es sehr wenige Heil-
mittel giebt, an deren Wirksamkeit fast alle Aerzte so felsenfest
glauben, wie an die Wirkung des Eisens gegen Chlorose. Auch ist
das Eisen keines von den Mitteln, welche heute empfohlen, morgen
allcemein gepriesen und nach zwei Jahren wieder vergessen sind.
Der Gebrauch des Eisens ist so alt als die Geschichte der Medicin.
Die skeptischsten Aerzte, die den Werth aller anderen Heilmittel be-
zweifeln — sie glauben wenigstens an das Eisen. Sie versichern uns,
die Chlorose, die oft ein so hartniickiges Leiden sei, weiche fast ans-
nahmslos in wenigen Wochen einer dreisten Eisenbehandlung.')

Wenn wir einen Causalzusammenhang zwischen der Darreichung
von Eisenpriparaten und der Vermehrung des Himoglobin bei der
Chlorose zugeben, so bleibt doch die Frage immer noch offen: ist
der Zusammenhang wirklich ein so directer und einfacher, wie man
gewohnlich annimmt? Liefern die Eisenpriparate wirklich das Ma-
terial zur Hamoglobinbildung? Oder wirkt das Eisen vielleicht in
irgend einer anderen Weise — nur indireet — fordernd auf die Himo-
globinbildung oder hemmend auf die Himoglobinzerstorung ?

Gegen die Annahme, dass die Eisenpriparate als Material zur
Himoglobinbildung verwerthet werden, lassen sich folgende Einwiinde
erheben.

Erstens wissen wir nicht, ob die anorganischen Eisenpriparate
tiberbaupt resorbirt werden. Die sorgfiiltigsten Untersuchungen zur
Entscheidung dieser Frage hat HAMBURGER?) an einem Hunde an-

relative Verhilltniss der Blutkdérperchen zum Plasma kann sich andern, ohne
dass die absolute Menge der Blutkérperchen im Gesammtblute sich #ndert.
Vergl. Axpreesen, Ueber die Ursachen der Schwankungen im Verhiltniss der
‘rothen Blutkérperchen zum Plasma. Diss. Dorpat 1883,

1) Die Moglichkeit ist unbedingt zuzugeben, dass ein vorurtheilsfreier Mensch
mit gutem Gediichtniss ein reiches statistisches Material sammeln und einen logisch
richtigen Schluss daraus ziehen kann, ohne je schriftlich ein statistisches Pro-
tokoll aufzunehmen. Tausend und aber tausend Erfahrungen anf anderen prak-
tischen Gebieten, die es gleichfalls mit verwickelten Lebenserscheinungen zu thun
~haben — in der Landwirthschaft, im Gartenbau, der Viehzucht, Jagd, Fischerei
— sind thatsichlich auf diesem Wege gewonnen und nachtriglich durch die Wissen-
schaft bestitigt worden. Auf der anderen Seite aber sind wir in der Wissenschaft
vollkommen berechtigt, keinen Schluss zu acceptiren, so lange uns das Material
nicht vorgelegt wird, aus welchem der Schluss sich ziehen lisst.

2) E. W. HavsurcER, Zeitschr. f. physiol. Chem. Bd. 2. S. 191, 1878.









88 Sechste Vorlesung.

BucnneEmM und MAyEeR.!) fanden wenige Stunden nach Injection
von Eisensalzen in die Jugularis ntichterner Thiere die Darmschleim-
haut mit eisenoxydreichem Secret bedeckt. Dieser Thatsache scheint
die Beobachtung QuINCKE'S 2) zu widersprechen, welcher nach Injee-
tion von milchsaurem Eisen in die Jugularis in dem nach TairY's
Methode isolirten Darmstiicke (vergl.-Vorles. 11) kein Eisen auftreten
sah. Aber das isolirte Darmstiick braucht nicht alle normalen Fune-
tionen bewahrt zu haben. Auch braucht die Eisenausscheidung ja
nicht in allen Abschnitten des Darms vor sich zu gehen.

Die neuesten Untersuchungen iiber die Wege, auf denen das
Eisen in den Darm gelangt, hat Frirz Voir ¥) angestellt. Er isolirte
bei Hunden ein Sttick des Diinndarms in #hnlicher Weise wie bei
den Versuchen Tmiry's (Vorles. 11), nur mit dem Unterschiede, dass
beide Enden des isolirten und gereinigten Darmstiickes zugeniht
wurden, das Darmstiick reponirt und die Bauchwunde geschlossen.
Nachdem die Thiere 3 Wochen gelebt hatten, wurden sie getodtet
und das Eisen in dem Inhalte ) des isolirten Darmstiickes bestimmt,
sowie in dem Kothe, welcher von dem iibrigen Darm wihrend des
Versuches gebildet worden. Es wurde bei Fleischnahrung nahezu
die gleiche Eisenmenge in dem Kothe und in dem Inhalte des aus-
geschalteten Darmstiickes gefunden, wenn man die Eisenmenge auf
gleich grosse Darmflichen berechnete. Fiigte man zur Fleischnah-
rung Ferrum reductum hinzu, so stieg dadurch die Eisenmenge in
dem Inhalte des isolirten Darmstiickes nicht.

Im besten Einklange mit diesen Beobachtungen Voir's und
MAyER's liber das Eisen stehen die Beobachtungen Cann's iiber das
Mangan. Wurden Kaninchen Mangansalze ins Blut injicirt, so traten
sie im Harp, im Magen- und Darminhalt anf und liessen sich aunch
in der abgewaschenen — vom Blut durch Ausspiilung der Blut-
gefisse mit Kochsalzlosung befreiten — Darmwand reichlich
nachweisen. Wurden dagegen lange Zeit hindurch vom Magen
a us Mangansalze eingeftihrt, so liess sich in der abgewaschenen
Darmschleimhbhaut kein Mangan nachweisen und itiberhaupt in
keinem Organe und Gewebe; es ging auch nicht in den Harn tiber.

1) Ave. MAyer, De ratione, qua ferrum mutetur in corpere. Dissertatio.
Dorpati 1850.

2) H. Quixcke, Du Bois’s Archiv. 1868, 3. 150.

3) Frirz Voirr, Zeitschr. f. Biolog. Bd. 29. S. 325. 1893.

4) Untersuchungen des Inhaltes so isolirter Darmstiicke hatten schon vor
Fr. Vorr Hermasy (Pfliger’s Arch. Bd, 46. S. 93, 1889) und W. ExrextaAL (ebend.
Bd. 48. 8. 74. 1891) ausgefiihrt.
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Das in der Darmwand nachgewiesene Mangan war also zweifel-
los auf dem Wege der Ausscheidung begriffen.

Bedenken wir, wie empfindlich die Methoden sind, die uns zum
Nachweise des Mangans in der Asche zu Gebote stehen, so lésst sich
gegen den Schluss, dass die Mangansalze vom Darme aus
nicht resorbirt werden, wohl kaum ein Einwand erheben.

Leider lisst sich das Eisen auf seinen Resorptions- und Exere-
tionswegen nicht mit derselben Sicherheit verfolgen, weil es einen
normalen Bestandtheil aller Gewebe und Excrete bildet.

Nach Injection von Eisensalzen ins Blut treten Vergiftungssym-
ptome auf — Sinken des Blutdruckes, Darmerscheinungen, dhnlich
den durch Arsen und Antimon hervorgerufenen, Storungen der will-
kiirlichen Bewegungen durch Lihmung des Centralnervensystems —.1)
Ein Theil des Eisens wird durch die Nieren ausgeschieden und ver-
ursacht Nierenerkrankung. ?) Von alledem beobachtet man nach Ein-
fiihrung der Eisensalze in den Magen nichts. Auch diese Beobach-
tung spricht fiir die Unresorbirbarkeit des Eisens vom Magen aus.
Indessen ein Einwand — wenn er auch gesucht erscheinen mag —
bleibt doch noch offen. Es wiire moglich, dass das Eisen bei der Re-
sorption vom Darme aus — etwa auf dem Wege durch die Leber —
in eine organische Verbindung umgewandelt wiirde, welche unschid-
lich ist und nicht durch die Nieren zur Ausscheidung gelangt. Eine
solche Umwandlung wiire nicht ohne Analogie.

Wenn also die Unresorbirbarkeit der Eisensalze noech
nicht mit aller Exactheit sich beweisen lisst, so wird sie durch die
angeflihrten Argumente doch in hohem Grade wahrscheinlich.
Es ist in hohem Grade wahrscheinlich, dass die Resultate HAMBURGER'S
iiber das Eisen in demselben Sinne zu deuten sind, wie die ganz un-
zweidentigen Resultate CAnn’s tiber das Mangan.,

Welches Eisensalz in den Magen eingefiibrt wird, ist fiir die
Resorbirbarkeit ziemlich gleichgiiltig, Sie werden alle im Magensafte
in Chloriir und Chlorid umgewandelt. Bei der Bertihrung mit der
Darmwand, welche stets alkalisch ist durch kohlensaures Natron,
wird das Chlorid in Oxyd umgewandelt, welches durch die Anwesen-
heit organischer Stoffe gelost bleibt, das Chlortir wird in kohlen-
saures Eisenoxydul umgewandelt, welches in der Kohlensiure und
in den organischen Stoffen gleiehfalls lislich ist. — Die Unresorbir-
barkeit ist also jedenfalls nicht aus der Unléslichkeit zu erkliiren, —
Schliesslich werden die Eisenverbindungen unter der Einwirkung der

| — — s .=
1) MeyeEr und Wirriams, Arch. f. exp. Path. u. Pharm. Bd. XIII. 8. 70. 1880.
2) Kozerr, 1. .



90) Sechste Vorlesung,

Schwefelverbindungen und der reducirenden Agentien — des nas-
cirenden Wasserstoffes und anderer leicht oxydabler Spaltungspro-
ducte — in Schwefeleisen iibergefithrt und mit den Fices ansge-
schieden. Die Verbindungen der Eisenoxyde mit organischen Siuren
miissen sich ganz ebenso verhalten. Zu den organischen Siuren sind
auch die Eiweisskorper zu rechnen. Die Eisenalbuminate werden
durch die Salzsiure des Magensaftes gleichfalls sofort unter Bildung
von Eisenchloriir oder Chlorid zerlegt. 1)

Unsere Nahrung muss also gans andere Eisenverbindungen ent-
halten, Verbindungen, die im Verdauungscanale nicht serstirt werden,
resorbirbar sind und das Material sur Hamoglobinbildung liefern.

Um diese Vorstufen des Himoglobin kennen zu lernen, habe ich
die Eisenverbindungen des Eidotters und der Mileh untersucht. )
Der Eidotter enthiilt kein Himoglobin; er muss aber eine Vorstufe
desselben enthalten, denn das Himoglobin bildet sich aus seinen Be-
standtheilen bei der Bebriitung, ohne dass von aussen etwas hinzu-
kommt. Die Mileh als ausschliessliche Nahrung des Siuglings muss
gleichfalls das Material zur Blutbildung enthalten.

Extrahirt man den Dotter der Hiihnereier mit Alkohol und Aether,
so geht kein Eisen in diese Extracte iiber. Alles Eisen befindet sich
in dem Riickstande, welcher /s der Trockensubstanz des Eidotters
ausmacht und aus Eiweisskérpern und Nucleinen besteht. In diesem
sehr eisenreichen Riickstande ist das Eisen nicht als salzartige Ver-
bindung enthalten. Dieses lisst sich dadurch beweisen, dass das
Eisen mit salzsfiurehaltigem Alkohol nicht extrahirt werden kann,
Alle salzartigen Verbindungen des Eisens mit anorganischen und orga-
nischen Siuren — zu welchen letzteren anch das Eiweiss zu rechnen
ist — geben an salzsiiurehaltigen Alkohol sofort das Eisen ab. Der
in Aether unlosliche Riickstand des Eidotters 1ost sich leicht in sebr
verdiinnter (1 p. M.) Salzsiure. Fligt man zu dieser Losung Gerb-
siure oder Salicylsdure, so entsteht ein weisser Niederschlag. Setzt
man aber zu derselben Losung nur die kleinste Spur Eisenchlorid,

1) Wenn es in Bezug auf die Resorbirbarkeit gleichgiiltig ist, welches Eisen-
priparat eingegeben wird, so hat man in der medicinischen Praxis bei der Aus-
wahl der Priparate doch auf andere Umstinde Riucksicht zu nehmen. Insbe-
sondere wird man darauf bedacht sein milssen, die Magenschleimhaut zu schonen.
Die Eisensalze wirken in saurer Losung itzend, nicht aber in alkalischer. Des-
halb sind die Eisenpillen zu bevorzugen, bei denen das Eisen von G_ummi u.mhiﬂlt
ist, welches erst im Darme geldst wird, wo das Kisen auf die mit alkalischem
Darmsaft benetzte Darmwand nicht mehr dtzend einwirken kann.

9) G. Buxce, Zeitschr. f. physiol. Chem. Bd. 9. 8. 49. 1584,
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selbe gilt wahrscheinlich ganz allgemein von allen Nahrungsmitteln
der Thiere.

Dass es unter diesen organischen Eisenverbindungen unserer Nah-
rung welche geben muss, die resorbirbar und assimilirbar sind, ist
also a priori klar. Fiir die Eisenverbindung des Eidotters ist es von
Socin!) direet durch folgende Versuche nachgewiesen worden.

Socin fiitterte Miiuse mit einer kiinstlichen Nahrung, die keine
anderen Eisenverbindungen enthielt als die des Eidotters, und sah
die Thiere bei dieser Nahrung bis zu 100 Tagen leben und an Kor-
pergewicht zunehmen.

Socin zeigte ferner, dass im Harn von Hunden, welcher in der
Norm nur Spuren von Eisen enthiilt, nach aussehliesslicher Fiitterung
mit Eidotter ganz bedeutende Eisenmengen — bis zu 12 Milligr. —
auftraten.

In SceMIEDEBERG'S Laboratorium 2) wurden Resorptionsversuche
gemacht mit einer kiinstlich hergestellten organischen Eisenverbin-
dung, einem Eiweisskorper, welcher das Eisen in einem #hnlichen
Grade der Festigkeit gebunden enthielt, wie das Himatogen. Der
Verdauungscanal eines Hundes wurde durch mehrtigige ausschliess-
liche Milchnahrung und darauffolgende Verabfolgung von Glauber-
salz vollstindig gereinigt. Darauf wird eine gewogene Menge der
kiinstlichen Eiweissverbindung mit genau bestimmtem Eisengehalte
in den Magen eingefihrt. Das Thier erhilt keine Nahrung mehr
und wird nach zwei Tagen getodtet. In den Fices und im gesamm-
ten Inhalte des Verdauungscanales wird das Eisen bestimmt. Es wird
etwas weniger als die Hilfte des eingegebenen wiedergefunden. Be-
denkt man, dass auch beim hungernden Thiere bedeutende Eisen-
mengen in den Darm ausgeschieden werden, so muss man aus diesen
Versuchen schliessen, dass weit mehr als die Hiilfte des eingefiihrten
Eisens resorbirt worden war.

: Bei einem in derselben Weise angestellten Controlversuche mit
milchsaurem Eisen wurde mehr als das eingefihrte Eisen im °
Verdauungscanale wiedergefunden. Der Controlversuch bestiitigt also
die erwihnten Resultate HaMBURGER'S.

Die Resorption der kiinstlichen Eiweissverbindung des Eisens
ist ein sehr beachtenswerthes Ergebniss. Nur wiirde es iibereilt sein,
daraus den Schluss zu ziehen, dass das resorbirte Eisen auch assi-

1) C. A. Sociw, Zeitschr. f. physiolog. Chem. Bd. 15. S. 93. 1891,
2) Pro Marrorr, Sulla preparazione artificiale di una combinatione assorbibile

fe Eﬂn lalhu n&- J.I 1 2? n Er Arn . - L " L] E i Al
























Die anorganischen Nahrungsstoffe. Kalk. 101

bei der Auswahl der Nahrungsmittel des Kindes, Bei Ernihrung mit
Fleisch und Brod wiirde ein Kind wahrscheinlich die zum Wachs-
thum seines Skeletts erforderliche Kalkmenge nicht erhalten. Reicher
daran sind schon die Leguminosen. Das einzige Nabrungsmittel, wel-
ches der Mileh in seinem Kalkgehalte gleichkommt, ist der Eidotter.
Dieser sollte daher den Kindern als Surrogat verabfolgt werden in
den Fillen, wo Mileh nicht zu beschaffen ist oder nicht vertragen
wird. Bedeutende Kalkmengen finden sich im Brunnenwasser; wir
wissen jedoch nicht, ob diese assimilirbar sind; in den Nahrungs-
mitteln findet sich der Kalk an organische Stoffe gebunden. Deshalb
ist es auch irrationell in Form anorganischer Verbindungen Kindern
Kalk zu verordnen. Es geschieht tagtéglich in der drztlichen Praxis,
dass rachitischen Kindern ein paar Theeloffel voll Kalkwasser ver-
sehrieben werden. Dieses ist schon deshalb verkehrt, weil die ver-
ordnete Kalkmenge viel zu gering ist. Eine gesittigte Kalklésung ent-
hilt weniger Kalk als die Kuhmilch! In einem Liter Kuhmileh fand
ich 1,7 Grm. Ca0; ein Liter Kalkwasser enthilt nur 1,3 Grm. CaO.

Das Wesen und die Ursachen der Rachitis sind noch vbllig
dunkel, Thatsache ist es, dass man kiinstlich durch Fiitterung wach-
sender junger Thiere mit kalkarmer Nahrung eine Verarmung der
Knochen an Kalksalzen und eine abnorme Biegsamkeit und Briichig-
keit derselben hervorbringen kann. Auch will man bei einigen der-
artigen Versuchen wirkliche Rachitis erzeugt haben mit allen charak-
teristischen Erscheinungen dieser Krankheit.!) Ebenso aber ist es
Thatsache, dass Kinder rachitisch erkranken, die an kalkreicher Nah-
rung niemals Mangel gelitten haben. Hier liegt es nahe, zu ver-
muthen, dass die Kalksalze in Folge gestirter Verdauung nicht ge-
niigend resorbirt,?) oder trotz geniigender Resorption in Folge abnor-
mer Vorginge in den knochenbildenden Geweben nicht assimilirt
worden seien. Solange sorgfiltige und znverlissige Untersuchungen
tiber den Stoffwechsel rachitischer Kinder, verglichen mit dem gleich-
altriger und gleichgeniihrter gesunder nicht vorliegen, sind alle Spe-

1) Erwix Voir, Zeitschr. f. Biologie. Bd. 16. 8. 55. 1880. Dort findet sich
auch die frithere Literatur zusammengestellt. Siehe ferner: A. Bacmysky, Vir-
chow’s Arch. Bd.S7. 5.301. 1882 und Seemaxw, Zeitschr. f. klin. Med. Bd. 5. 8. 1
und 152. 15882.

2) Bei den Untersuchungen iiber die Resorbirbarkeit der Kalkverbindungen
8tdsst man auf dieselbe Schwierigkeit wie bei den Eisenverbindungen (siehe Vorles. 6):
der Kalk wird zom grossten Theil in den Darm ausgeschieden, nur zum kleineren
Theil durch die Nieren. Siehe hiertiber Fr. Yoir, Zeitschr. f. Biol. Bd. 29. S. 325.
1893. Dort auch die fritheren Arbeiten referirt. Vergl. ferner Ritper, Arch. f.
exper. Path. u. Pharm. Bd. 33. S. 80 u. 90. 1893.
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der Endproducte des Stoffwechsels. Die Nieren kinnen die Stif..}k-
stoffverbindungen nur in wisseriger Losung absondern. Die Diffusion
der Gase in der Lunge ist nur moglich, so lange die Lungenober-
fiiche feucht ist. Die Exspirationsluft ist mit Wasserdampf gesittigt.
Die Wasserverdunstung an der Hautoberfliche spielt die wichtigste
Rolle bei der Wirmeregulirung. Die Nothwendigkeit einer bestindigen
Wasserzufuhr ist also gleichfalls a priori klar. — Anders die Salze.
Es wire doch denkbar, dass, wenn nur die organischen Nahrungs-
stoffe und das Wasser stets in geniigender Menge zugefiihrt wiirden,
die aus dem Zerfall der Gewebe hervorgehenden anorganischen Salze
wiederum zur Neubildung der Gewebe Verwerthung finden konnten.
Selbst wenn kleine Verluste unvermeidlich wiren — durch Ausschei-
dung mit den Fiices in Folge ungentigender Resorption der Verdauungs-
secrete, Abschuppung der Epidermis, der Haare u. s. w. — 80 liesse
sich doch erwarten, dass der ausgewachsene Organismus seinen vor-
handenen Vorrath an Salzen mit Zihigkeit zurickhalten und mit einer
sehr geringen Zufuhr auskommen konnte. A priori lisst sich die Noth-
wendighkeit einer bestindigen Zufichr erheblicher Salsmengen fur den
ausgewachsenen Organismus nicht deduciren.

Es kime somit auf den Versuch an. Wir kinnten einem aus-
gewachsenen Thiere lange Zeit ansschliesslich organische Nahrungs-
stoffe und Wasser darreichen und beobachten, wie lange es dabei
bestehen kann und welche Storungen auftreten. — Dieser fundamen-
tale Stoffwechselversuch war bis auf die neueste Zeit nur einmal
gemacht worden und zwar von dem Assistenten Vorr's in Miinchen,
FORSTER. )

ForsteR stiess bei dem Versuche, aschenfreie Nahrung darzu-
stellen, auf uniiberwindliche Schwierigkeiten. Aschenfreie Kohlehy-
drate und Fette lassen sich zwar gewinnen. Dagegen ist es bisher
nicht gelungen, das Eiweiss von allen anorganischen Stoffen zu be-
freien. Selbst das krystallinische Eiweiss enthiilt in geringer Menge
noch alle Aschenbestandtheile. ForsTEr bediente sich bei seinen Ver-
suchen der Fleischriickstinde, die bei der Bereitung des Liesig'schen
Fleischextractes gewonnen werden. Nachdem dieselben noch mehr-
fach mit destillirtem Wasser ausgekocht worden, enthielten sie auf
100 Theile Trockensubstanz 0,8 Asche. Mit diesem salzarmen Eiweiss
nebst Fett, Zucker und Stirkemehl fiitterte ForsTER 2 Hunde. Er
fiitterte ferner 3 Tanben mit Stiirkemehl und Casein, welches gleich-
falls nur sehr wenig Salze enthielt.

—

1) J. Forster, Zeitschr. f. Biologie. Bd. 9. 8. 297. 1873.
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Lebens unentbehrlich sind? Bs wire lohnend, die Versuche fortzu-
setzen.

Die Frage nach dem Bedarf des ausgewachsenen Thieres
an anorganischen Salzen ist also noch nicht entschieden. Zur Ent-
scheidung derselben miissten wir zunichst genan alle unentbehrlichen
organischen Nahrungsstoffe kennen. Wir miissten ferner im Stande
sein, diese organischen Nahrungsstoffe in einer Form zu combiniren,
welche dem Geschmackssinn der Versuchsthiere auch bei lange fort-
gesetzten Versuchen zusagt. Wir miissten schliesslich im Stande sein,
die aus dem Eiweiss hervorgehende Schwefelsiure ohne Zufuhr an-
organischer Basen zu sittigen — etwa durch eine unschiidliche or-
ganische Base wie das Cholin. — Aber selbst dann wiire die Frage
wahrscheinlich nicht zu entscheiden, weil es nicht in unserer Macht
steht, die Base dorthin gelangen zu lassen, wo die freie Schwefel-
sdure auftritt oder weil die mit der kiinstlich eingefiihrten Base ge-
bildeten schwefelsauren Salze normale Salze aus den Geweben ver-
driingen (vgl. unten Seite 108). Die Frage erscheint also vorliufig
unlisbar,

Nur eines der anorganischen Salze michte ich noeh einer ein-
gehenderen Betrachtung unterziehen, weil dasselbe eine Ausnahme-
stellung einnimmt. Es ist das Kochsalz.

Es ist eine sehr auffallende Thatsache, dass unter allen anorga-
nischen Salzen unseres Korpers wir nur eines der anorganischen Natur
entnehmen und zu unseren organischen Nahrungsmitteln hinzufiigen
— das Kochsalz. Von allen iibrigen Salzen geniigen uns diejenigen
Mengen, welche in unseren organischen Nahrungsmitteln bereits ent-
halten sind. Wir brauchen fiir dieselben niemals zu sorgen. Ver-
schaffen wir uns die organischen Nahrungsstoffe, so bekommen wir
die anorganischen Salze mit in den Kauf. Nur das Kochsalz macht
eine Ausnahme, Diese Ausnahme ist um so auffallender, als unsere
Nahrung keineswegs arm ist an Kochsalz. Alle vegetabilischen und
animalischen Nahrungsmittel enthalten ganz bedeutende Mengen Chlor
und Natron. Warnm geniigen uns diese Mengen nicht? Warum greifen
wir zum Steinsalz?

Bei den friiheren Versuchen zur Beantwortung dieser Frage war
eine Thatsache ganz unberiicksichtigt geblieben, welche mir sehr ge-
eignet erscheint, uns der richtigen Losung auf die Spur zu bringen. 1)
I:_zh meine die Thatsache, dass unter den Thieren das Verlangen nach
émem Salzzusatz zur Nahrung nur an Pflanzenfressern beobachtet

—
—

1) G.BuxacE, Zeitschr. f. Biol. Bd. 9. 8. 104. 1873. u. Bd. 10. S. 110 w. 295. 1874.
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worden. Dieser Verlust kann nur durch Wiederersetzung von aussen
gedeckt werden. Bs erklirt sich daraus, dass Thiere, die von kali-
reicher Nahrung leben, ein Bediirfniss nach Kochsalz haben.

Die Richtigkeit dieser Dedunetion habe ich auf experimentellem
Wege gepriift. Es wurden bei vollkommen constanter Diit an einem
Tage ceteris paribus Kalisalze in den Organismus eingefiibrt. Die
Folge war eine sehr auffallende Vermehrung der Chlor- und Natron-
ausscheidung. Ich habe diese Versuche an mir selbst angestellt und
zwar mit allen Kalisalzen, die bei der Erndhrung des Menschen in
Betracht kommen. 18 Grm. K20 als phosphorsaures oder eitronen-
saures Salz allmiblich im Laufe des Tages in drei Dosen eingenom-
men, entzogen dem Korper 6 Grm. Kochsalz und ausserdem noch
2 Grm. Natron, weil die Kalisalze nicht bloss mit dem Chlornatrium
sich umsetzen, sondern anch mit anderen Natronverbindungen, mit
Natronalbuminat, mit kohlensaurem, phosphorsaurem Natron.

Die Kalimenge, welche bei diesen Versuchen in den Korper ein-
gefiilhrt wurde, war keineswegs ein sehr grosse; sie war weit geringer
als die Kalimengen, welche mit den wichtigsten vegetabilischen Nah-
rungsmitteln aufgenommen werden. Und dennoch waren damit dem
Organismus 6 Grm. Kochsalz entzogen worden. Das ist ungefihr die
Hilfte des Kochsalzes, welches in den 5 Litern Blut eines Menschen
enthalten ist. Dass die tibrigen Gewebe an diesem Verluste mitbe-
theiligt waren, ist nicht zu bezweifeln. Zuniichst aber wird wohl vor-
herrschend das Blut davon betroffen, und ich denke mir, dass wenn
dieser Verlust des Blutes durch eine verhiiltnissméssig geringe Ab-
gabe der tibrigen Gewebe gedeckt worden, eine erneute Kalizufuhr
wiederum eine erneute Natronabgabe zur Folge haben miisste. Ver-
suche dieser Art sind noch nicht ausgefiihrt worden. Es ist noch nicht
festgestellt, bis zu welcher Grenze der Organismus bei fortgesetzter
Kaliznfuhr fortfahrt Natron abzugeben. Es ist nicht zu bezweifeln,
dass bald eine Grenze eintreten wird, wo der Kirper das noch tibrige
Natron mit Zihigkeit zurtickhilt.

Aber auch diejenigen Chlor- und Natronmengen, deren Abgabe
ich that‘s.ﬁchiich beobachtet habe, scheinen mir hinreichend, um das
Btj,durfmss nach :F‘:Tiederel-sat:-: zu erkliiren, welches die Aufnahme kali-
reicher Vegetabilien hervorbringt. Bei der wichtigen Rolle, welche
dem Kochsalz im Organismus zukommt — z. B. bei der Bildung der
Verdauungssecrete, bei der Losung der Globuline — kann schon eine
gﬂringe Abnahme gewisse Functionen beeintriichtizen und das Be-
dtlrfms.s u_ac:h Deckung des Verlustes zur Folge haben.

Wie ich bereits hervorhob, war die Kalimenge, die ich bei mei-
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seheinlich, dass die indogermanischen Vdlker, so lange sie ,als ein
undifferenzirtes Ganzes in ibrem Ursitz auf dem Scheitel und den
Abbiingen des gewaltigen Bulur-Tagh weidend umherzogen, von dem
Salze noch nichts gewusst haben®. Sie haben es erst kennen gelernt
nach ihrer Trennung beim Uebergang zum Ackerbau und zur vege-
tabilischen Nahrung. Die Germanen finden wir in der Zeit, die
Tacrtus uns schildert, gerade im Begriff zur Ansiissigkeit und zum
Ackerbau iiberzugehen. Dem entsprechend wissen sie noch nichts
von einer regelrechten Salzgewinnung, aber die Begierde nach Salz
ist bereits erwacht, denn TAcrrus berichtet von wiithenden Ausrottungs-
kriegen, die einzelne Stimme mit einander fiilhrten um die Salzquellen
an ihrer Grenze.

Die finnisehen Sprachen haben bis auf den heutigen Tag kein
Wort fiir Salz. Die Westfinnen, welche jetzt Ackerbau treiben,
gebrauchen das Salz und bezeichnen dasselbe mit dem germanischen
Worte. Die Ostfinnen dagegen, welche noch gegenwirtig als Jiger
und Nomaden leben, gebrauchen bis auf den heutigen Tag kein Salz.
Dasselbe gilt von allen #ibrigen Jiger-, Fischer- und Nomadenvilkern
im nordlichen Russland und in Sibirien. Dieses liegt nicht etwa daran,
dass sie das Salz nicht kennen oder sich nicht verschaffen kinnen.
Nein, sie haben einen entschiedenen Widerwillen gegen das Sals. Stein-
salzlager, Salzseen, Salzefflorescenzen giebt es in allen Theilen Sibi-
riens. Die sibirischen Jiiger interessiren diese Salzlager aber nur
insofern, als die Rennthierherden an solchen Orten sich zu versam-
meln pflegen, um das Salz zu lecken. Die Jiger aber verzehren ihr
Fleisech ohne Salz. Dieses wurde mir miindlich und brieflich von
einer grossen Zahl sibirischer Reisender mitgetheilt tiber alle Volker
Sibiriens. Der Mineraloge C. voN DiTMAR, welcher in den Jahren 1851
bis 1856 ganz Sibirien durchreist und lange Zeit unter den Kam-
tschadalen gelebt hat, schreibt mir: »Oft, wenn ich auf der Reise
jenen Leuten (Kamischadalen, Koriken, Tschuktschen, Ainos, Tungusen)
von meinen gesalzenen Speisen zu schmecken gab, hatte ich Gelegen-
heit, in ihren verzogenen Gesichtsmuskeln das grisste Unbehagen zu
lesen.” Von den Kamtschadalen erzihlt DirmAR, dass sie sich haupt-
gichlich von Fischen nihren und dieselben fiir den Winter in grosse
Erdgruben zusammenwerfen, wo dann der ganze Vorrath in eine
pSchrecklich riechende Gallerte® sich umwandelt. Diese ,fir jeden
Europiier entsetzliche und gewiss ungesunde Lieblingsspeise der Kam-
tacha].daien“ veranlasste difa russische Regierung, durch strenge Maass-
l;’-li;n das Salze? der Fllsehe emfﬂhren.zu wollen. Es wurde bei

paulshafen eine Vorrichtung zur Gewinnung des Salzes aus Meer-
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Unter iihnlichen Verhiiltnissen wie die Numider zur Zeit SALLUST'S
leben noch heutzutage gewisse Beduinenstimme auf der arabi-
sehen Halbinsel. Von diesen heisst es in WrEDE's Reise: ,,Die Beduinen
essen das Fleisch ohne Salz und scheinen sogar den Gebrauch des

Salzes licherlich zu finden.
Die Buschminner im stidlichen Afrika leben als Jiger und

gebrauchen kein Salz.

Die Negerstimme dagegen sind Ackerbaner. Das Innere Afrikas
ist arm an Salz. Heutzutage werden die Neger durch den lebhaften
Salzhandel, den die Europier unterhalten, und durch Salzsiedereien
an den Kiisten mit Salz geniigend versorgt. Von Reisenden aus ilterer
Zeit schildert MunGo PARK das Salzbediirfniss der Neger folgender-
maassen: ,,In den inneren Gegenden ist das Salz die grisste aller
Leckereien. Einem Europier kommt es ganz sonderbar vor, wenn er
ein Kind an einem Stiick Steinsalz lecken sieht, als ob es Zucker
wiire. Dies habe ich oft gesehen, obgleich die firmere Klasse der Ein-
wohner im Inneren so sparsam mit diesem kostlichen Artikel ver-
sehen ist, dass, wenn man von einem Manne sagt: ,,,, Er isst Salz zur
Mahlzeit**, man dadurch andeutet, dass er ein reicher Mann ist. Ich
selbst habe die Seltenheit dieses Naturproductes schmerzlich empfun-
den. Der bestindige Genuss vegetabilischer Nahrung erregt eine so
schmerzliche Sehnsucht nach Sals, duss sie sich gar nicht genug be-
schreiben lasst.* An der Sierra-Leone-Kiiste war die Begierde der
Neger nach Salz so gross, dass sie Weiber, Kinder und Alles, was
ihnen lieb war, weggaben, um es zu erhalten.

Die Indianerstimme Nordamerikas waren zur Zeit der Ent-
deckung bekanntlich Jiger und Fischer. Dem entsprechend gebrauch-
ten sie kein Salz, obgleich die Pririen Nordamerikas reich daran
sind. Nur einige Stimme am unteren Laufe des Mississippi waren
schon zur Zeit des ersten Eindringens der Spanier eifrige Ackerbauer.
Von diesen wird auch berichtet, dass sie schon damals Kriege um
Salzquellen gefiihrt haben.

Die Mexikaner waren Ackerbauer und verstanden sich auf die
regelrechte Salzgewinnung, Dasselbe wird von den Eingeborenen be-
richtet, die CoLumBus auf den westindischen Inseln antraf.

Die Hirten der stidamerikanischen Pampas, welche nurvon
Fleisch leben und Pflanzenkost als thierisch verschmihen, gebrauchen
kein Salz, obgleich die Pampas mit zahllosen Salzseen und Salzefflores-
cenzen fiberdeckt sind. Die benachbarten Araucaner dagegen, welche
sehon zur Zeit der Entdeckung Amerikas Ackerbauer waren, benutzten

sowohl das Kochsalz des Meeres als auch das Steinsalz der Berge,
Boxor, Phys. Chomie. d. Anflage. 8
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‘der Mensch und der Pflanzenfresser eine Nahrung, in welcher das
Verhiiltniss von Kali zu Natron gleich 4—6 Aequivalenten zu 1 Aequi-
valent ausmacht, sehr wohl ertragen obne einen Salzzusatz. Auch
giebt es viele Vegetabilien, in denen das Verhiltniss nicht hoher ist.
In dem Wiesenheu, einem Gemenge der verschiedensten Futterkréiuter,
ist das Verhiiltniss bisweilen, wie obige Tabelle zeigt, nur gleich
3 Aequivalenten zu 1 Aequivalent. Thatsichlich nehmen viele wild-
lebende herbivore Siugethiere niemals Salz auf, wie z. B. Hasen und
Kaninchen. Auch den herbivoren Haussdugethieren wird in vielen
Gegenden niemals Salz verabfolgt. Ein lebhaftes Bediirfniss nach Salz
wird bei diesen Thieren wohl auch nur erwachen bei ausschliess-
licher Ernihrung mit den kalireichsten und zugleich natronirmsten
Vegetabilien, z. B. mit Klee. Die wildlebenden Pflanzenfresser werden
es vielleicht instinetiv vermeiden, aussehliesslich von den kalireich-
sten Vegetabilien sich zu ndhren. Die Hausthiere aber werden dar-
unter leiden, wenn man ihnen sehr kalireiches Futter ohne Kochsalz-
zusatz reicht. Ich will nicht behaupten, dass sie dabei nicht existiren
konnten. Aber die Erfahrung der Landwirthe lehrt, dass die Thiere
mehr fressen und besser gedeihen, wenn man ihnen Salz verabfolgt
und dass bisweilen sogar deutlich nachtheilige Folgen der Kochsalz-
entziehung zu Tage treten.!)

Auch vom Menschen behaupte ich nicht, dass er bei vorherrschend
vegetabilischer Nahrung ohne Kochsalz nicht existiren kinnie. Aber
wir wiirden, wenn wir kein Salz hiitten, gegen die Aufnahme grosser
Mengen der kalireichsten Vegetabilien — z, B. Kartoffeln — eine Ab-
neigung haben. Der Salzgenuss ermiglicht es uns, den Kreis unserer
Nahrungsmittel zu erweitern.

Es ist sehr beachtenswerth, dass gerade diejenigen Nahrungsmittel,
in welchen nach der Tabelle I das Verhiltniss von Kali zu Natron das
hichste ist — Roggen, Kartoffeln, Erbsen, Bohnen —, die vorherr-
schende Nahrung des europiischen Proletariats ausmachen. Die Un-
gerechtigkeit der Salzsteuer geht hieraus zur Evidenz hervor. Denn je
armer ein Mensch ist, desto mehr ist er auf vorwiegende Ernihrung mit
den kalireichsten Vegetabilien angewiesen, desto grisser wird sein Salz-
consum sein. Die Salzsteuer ist eine indirecte umgekehrte Progressiv-
steuer, wie sie mit allem Raffinement nicht drger kann ersonnen werden.

1) Barrar, Statique chimique des animaux, appliquée spécialement i la
question de 1'emploi agricole du sel. Paris 1850. Boussixgaurr, Ann. de Chim. et
de Phys. Série ITL. T. 22. p. 116, 1848. Demesnay, Journal des Economistes, 1849.
T.25. p. 7 et 251. Desaive, Ueber den vielseitizen Nutzen des Salzes in der Land-
wirthschaft. Deutsch von Prorz. Leipzig 1852,
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Bs wird dadurch wahrscheinlich, dass die Thitigkeit auch aller ibri-

Verdauungsdriisen reflectorisch durch angenehme Geruchs- und
Geschmackseindriicke angeregt und tiberhaupt alle Beweguﬂgsvor-
ginge, die bei der Verdauung und Resorption eine Rolle spielen, be-
fordert werden. Eine wohlthuende Erregung der Sinne erfreut das
Gemiith und wirkt schon dadurch indirect giinstig auf alle Organe
des Korpers. Umgekehrt ist es eine bekannte Thatsache, dass uble
Gernchs- und Geschmackseindriicke Verdanungsstorungen hervorrufen,
die sich bis zum Erbrechen steigern kinnen.

Die Unentbehrlichkeit der Genussmittel ist also nicht zu be-
zweifeln. Die Aufnahme gesechmack- und geruchloser Nahrungsstoffe
wiirde uns bald beim besten Willen unmoglich sein.

Der Mensch begniigt sich nun aber nicht damit, wie das Thier,
die Genussmittel nur in derjenigen Menge zu consumiren, in welcher
gie mit den Nahrungsstoffen vereinigt in der Natur sich finden; er
trennt kiinstlich die Genussmittel von den Nahrungsmitteln und ge-
niesst sie fiir sich allein oder mit einer verhiiltnissmiissig geringen
Menge von Nahrungsstoffen. Darauns erwichst fiir den Menschen die
Gefahr der Unmissigkeit. Es ist damit der Regulator beseitigt, wel-
cher beim Thier durch das eintretende Sittigungsgefiihl zugleich der
weiteren Nahrungsaufoahme und der weiteren Aufnahme von Genuss-
mitteln ein Ziel setzt. So lange es sich nur um solche Genussmittel
handelt, die blos auf den Geschmacks- und Geruchssinn wirken, ist
die Gefahr der Unmissigkeit nur gering. Denn je intensiver eine Ge-
sechmacks- und Geruchsempfindung ist, desto leichter stnmpfen unsere
Nerven dagegen ab — wir werden ihrer tiberdriissiz. Der Mensch
isolirt aber auch diejenigen Genussmittel, die nicht durch die Wirkung
auf die Sinne uns locken, sondern durch die Wirkung auf die Hirn-
functionen — die Narkotica. Er weiss sie herauszufinden, aneh wenn
gie durch Geschmack und Geruch sich gar nicht verrathen und nur
in Pflanzentheilen vorkommen, die als Nahrung gar keinen Werth
haben — Opium, Thee, Kaffee, Haschisch n. s. w. Ja, wenn die
Natur ihm das Gift nieht bereitet, so stellt er es kiinstlich dar aus
unschiidlichen Stoffen, ja selbst aus Nahrungsstoffen, wie den Alkohol
aus dem Zucker. — Der bewusste Wille greift stérend ein in die
Harmonie der unbewussten Triebe und wird zur Quelle grenzenlosen
Elends. )

Solange tiber etwaige chemische Vorgiinge, durch welche die Ge-
nussmittel auf das Nervensystem einwirken, noch nichts bekannt ist,
gehort eine Betrachtung derselben nicht in die physiologische Ch emie,
sondern in die specielle Nervenphysiologie und Toxicologie. Nur
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herbeigeftihrt, in der die alkoholischen Getriinke gewdhnlich consumirt
werden. Sie ist Folge des lebhaften Gebahrens und bleibt nach den
bisharigen Untersuchungen bei villiger Ruhe des Kirpers aus®.?)
: El.]lE Liihmuugaercheinung, die irrthiimlich als Erregung gedentet
wird, ist ferner die Betdubung des Mudigkeitsgeftihles. Es
ist ein festgewurzelter Glaube, der Alkohol stiirke den Miiden zu neuer
Arbeit und Anstrengung. Das Miidigkeitsgefiihl ist das Sicherheits-
ventil an unserer Maschine. Wer das Miidigkeitsgefiihl betiiubt, um
weiterzuarbeiten, gleicht dem, der gewaltsam das Ventil verschliess
um die Maschine iiberheizen zu konnen. |
Dass das Vorurtheil von der ,stirkenden” Wirkung des Alkohols

80 unausrottbar ist, erkldrt sich aus den Erfahrungen der Gewohn
heitstrinker. Wer einmal an regelmissigen Alkoholgenuss gewohnt
ist, der wird in der That durch den Alkohol leistungsfiihiger, als
er bei plotzlicher, vollstindiger Entziehung sein wiirde. Erklédrer
ldsst sich diese Thatsache vorldufig nicht, sie ist aber der Wirkung
anderer Narkotica anf den daran Gewohnten vollkommen analog
Der Morphiophag kann weder arbeiten, noch essen noch schlafen,
wenn man ihm das Morphium entzieht; er wird durch das Morphium
zestirkt”. Ein Mensch aber, der an kein Narkoticum gewiohnt ist,
wird auch dureh kein Narkotieum leistungsfdhiger.
Besser als durch alle wissenschaftlichen Deductionen und Ex-
perimente wird die vollige Nutzlosigkeit, ja Schédlichkeit anch der
missigsten Alkoholdosen bewiesen durch die tausendfachen Massen
experimente, welche bei der Verpflegung der Heere gemacht worden
sind und welche bereits festgestellt haben, dass die Soldaten in Kriegs-
und Friedenszeiten, in allen Klimaten, bei Hitze, Kilte und Regen
alle Strapasen der angestrengtesten Mirsche am besten ertragen, wenn
man ihnen vollstindig alle alkoholischen Getrinke entsieht, ) Zum
gleichen Resultate ist man auch in der Marine gelangt, ebenso auf
den Kauffahrteischiffen, von denen Tausende in England und Amerika
in See gehen ohne einen Tropfen alkoholischer Getrinke an Bord.
Die meisten Walfischfahrer sind vollstéindige ,,Abstainers®.
Dass auch geistige Anstrengungen jeder Art am besten er-
fragen werden, wenn man vollstiindig auf alle alkoholischen Ge-
trinke verzichtet, giebt jeder zu, der den Versuch gemacht hat. Der
Alkohol stirkt also niemanden; er betiubt nur das Miidigkeitsgeftihl

1) ScEMIEDEBERG, 1. ¢. 8. 26. Zmmereere, Unt. ib. den Einfluss des Alko-

hols auf die Thitigkeit des Herzens. Diss. Dorpat 1569. :
92) Siehe A. Baer, Der Alkoholismus. Berlin 1878, 8. 103—108. Dort findet

sich eine genaue Angabe der Guellen.
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Zu Gunsten der alkoholischen Getriinke wird hiufig geltend ge-
macht, dass sie ,den Stoffwechsel verlangsamen'. Eine ge-
ringe Verminderung der Stickstoffausseheidung, somit des
Eiweisszerfalles, geben allerdings einige Autoren an nach Aufnahme
missiger Alkoholmengen beobachtet zu haben.!) Es ist aber nicht
zn verstehen, wie man daraufhin den Genuss alkoholischer Getréinke
empfehlen will. Warum soll man denn den ,Stoffwechsel verlang-
samen“!? Ist denn nicht gerade der Stoffwechsel, der Zerfall der
organischen Stoffe die Quelle der Kraft in unserem Korper? Die
Intensitiit dieses Stoffwechsels, dieser Umsetzung von Spannkraft in
lebendige Kraft wird bestindig regulirt durch einen complicirten
Nervenapparat, der bald hemmend bald anregend einwirkt, je nach
den Bediirfnissen, die in den einzelnen Organen sich geltend machen.
In diesen selbstregulirenden Nervenmechanismus durch Gifte storend
eingreifen zu wollen, ist um so thorichter, als wir iiber die Art seiner
Thiitickeit noch so gut wie gar nichts wissen. Was haben wir fiir
ein Urtheil dariiber, ob der Stoffwechsel zu rasch oder zu langsam
vor sich geht!?

Ausserdem aber muss nach den neuesten und genauesten Ver-
suchen am Menschen dem Alkohol die behauptete eiweissersparende
Wirkung giinzlich abgesprochen werden.?) Unter diesen Versuchen
seien die musterhaft exacten Selbstversuche Miura’s hervorgehoben.
Miura brachte sich mit einer Nahrung von Eiweiss, Fett und Kohle-
hydraten nahezu ins Stickstoffgleichgewicht. Er liess darauf einige
Tage einen Theil der Kohlehydrate aus der Nahrung fort und ersetzte
sie durch ein Quantum Alkohol, welches die gleiche Verbrennungs-
wirme lieferte. In Folge dessen stieg die Stickstoffansseheidung um
ebensoviel wie an den Tagen, wo er ceteris paribus das gleiche Quan-
tum an Kohlehydraten fortliess ohne sie durch Alkohol zu ersetzen.
Der Alkohol war also okne allen Einfluss auf den Eiweisszerfall; er
wirkle nicht eiweissersparend wie die Kohlehydrate.

In grosseren Dosen wirkt der Alkohol nicht nur nicht vermin-
dernd, sondern sogar vermehrend auf die Stickstoffaus-
Eﬂei_dung. ) Der Alkohol scheint in dieser Hinsicht dhnlich zu

1) A. P. Fokker, Nederlandsch Tijdschrift voor Geneeskunde 1871. p. 125,
Duy. Musk, Verh. d. physiolog. Ges. zu Berlin, 3, Jan. 1879, L. Rigss, Zeitschr. f.
klin. Med. Bd. 2. 3. 1. 1880.
3 2) PArkes, Prncceéiuga of the royal soe. Vol. 20. p. 402. 1872. H. KELLER,
Zeitschr. f. physiol. Chem. Bd. 13. S.128. 1888, Srammreica, Ueb, d. Einfl. d.

Alkohols anf den Stoffwechsel des Menschen. Diss. Berlin 1891. K. Mivra, Zeit-
sehrift f. klin. Med. Bd. 20. S. 157. 1892,

4) Imm. Musg, L .
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Dureh eine Schnittwunde in der Linea alba wird der Magen eines
seit 36—48 Stunden ntichternen Hundes aus der Leibeshthle gezogen,
dureh zwei parallele Schnitte die Pyloruszone unter Vermeidung der
grossen Blutgefiisse resecirt, die beiden Schnittriinder werden nach
den Regeln der chirurgischen Darmnaht vereinigt und der verklei-
nerte Magen reponirt. Darauf wird der resecirte Pylorus an dem einen
Ende blindsackformig zusammengeniiht, mit dem anderen Ende in die
Bauchwunde eingeniiht. Durch sorgfiltige Anwendung des antisep-
tischen Verfahrens der Wundbehandlung und villige Nahrungsent-
ziehung in den nichsten Tagen gelingt es, die Thiere nach diesem
schweren operativen Eingriff am Leben zu erhalten. Von den Her-
DENHAIN'schen Versuchshunden konnte einer 10 Wochen lang beob-
achtet werden. Das in dem isolirten Pylorus abgeschiedene, ziih-
schleimige, glashelle Secret reagirte stets alkaliseh und wirkte, mit
Salzsdure von 0,19 versetzt, peptonisirend auf Eiweisskorper. Da
die verdiinnte Salzsdure fiir sich allein bei Kirpertemperatur die Ei-
weisskirper nicht in Peptone umwandelt, so muss in dem Pylorus-
secret ein Ferment angenommen werden.

In #dhnlicher Weise wie den Pylorus hat nun HEIDENHAIN auch
einen Theil der tibrigen Magenschleimbaut isolirt. Er schnitt ein rhom-
bisches Stiick aus dem Fundus des Magens heraus, nihte die Schnitt-
rinder des letzteren zusammen, formte aus dem isolirten Stiicke einen
Blindsack und n#hte ihn in die Bauchwunde ein. Einer der so ope-
rirten Hunde konnte 5 Wochen beobachtet werden. Das in die Bauch-
wunde abgeschiedene Secret war, wie bereits erwihnt, stets sehr reich
an freier Salzsiiure und wirkte energisch peptonisirend, enthielt also
auch das Ferment.

Man ist in der Verfolgung der Frage nach dem Orte des Auf-
tretens der freien Salzséiure noch weiter gegangen und hat ganz be-
stimmte Zellen der Fundusdriisen, die sogenannten Belegzellen, als
die Bildungsstitten bezeichnet. Die fiir diese Annahme beigebrachten
Griinde sind indessen keineswegs zwingend. Auf die umfangreiche
Literatur ') iiber diesen Gegenstand niher einzugehen, wiirde mich hier
zu weit fiihren.

Wir miissen uns nun die Frage vorlegen: wenn es mbglich ist,
die Versuchsthiere nach Resection des Pylorus oder eines grossen
Theiles des Fundus am Leben zu erhalten, sollten sie nicht a_uch die
Resection des ganzen Magens iiberleben? Und wiirden wir nicht auf

1) Eine Zusammenstellung dieser Literatur findet sich in dﬁm_mn Hnmmi-
HAIN abgefassten Kapitel ,,Physiologie der Absonderungsvorginge® in Hermann's
Handbuch der Physiologie Bd. V. Th.I. Leipzig. Vogel. 1883.







162 Neunte Vorlesung.

darauf den Pylorus durch einen gestielten dtinnwandigen Gummiball,
Der Stiel ragte aus der Magenfistel hervor. Durch diesen Stiel wurde
der Ball mit Wasser unter einem gewissen Druck gefiillt, welcher
hinreichte, durch Anpassung des elastischen Balles an alle Erweite
rungen und Formveriinderungen des Duodenums und des Pylorug
einen vollkommenen Versehluss zu erzielen, so dass kein Magensaft
in den Darm eintreten konnte,

Auf diese Weise konnten sehr grosse Nahrungsmengen — zer
rilhrte Hiihnereier, fein zerhacktes Fleisch — auf ein Mal direct in
das Duodenum injieirt werden, ohne dass Strungen eintraten. Zwei
Injectionen am Tage genligten, das Korpergewicht des Hundes 2
erhalten. Die Nahrung wurde meist vollstiindig ausgenutzt und der
Koth zeigte die Beschaffenheit des normalen bei gleicher Erndhrung
vom Magen aus. Nur bisweilen zeigte die mikroskopische Unter
suchung des Kothes das Bindegewebe des Fleisches weniger voll
stindig ausgenutzt als in der Norm. Bs war indessen nicht gleich-
giiltig, in welcher Form die Nahrung eingefibrt wurde. So wurde
z. B. das zerhackte Fleisch nur dann vollstindig ausgenutzt, wenn
es roh eingefiihrt wurde. War es dagegen gekocht worden, so
wurde es ,schon nach wenigen Stunden wenig oder gar nicht ver-
dndert durch den After ausgestossen®. Zerhackte Schweinshaut ver-
hielt sich umgekehrt. Diese wurde im weichgekochten Zustande weit
vollstindiger verdaut als im rohen.

Lupwic und OaTa schliessen aus ihren Versuchen, dass ,,zur
Befriedigung der Bediirfnisse, welche die Verdauung zu erfiillen hat,
der Magen weder als Vorrathskammer noch als Erzeuger des Lab-
saftes unumgiinglich nothwendig sei®.

Der Versuch, den Hunden nach Ausschaltung des Magens faules
Fleisch — welches normale Hunde sehr gut vertragen — ‘in den
Darm einzufiihren, ist nicht gemacht worden. Die Hauptbedeutung
der Magenfunction wiire hierbei sofort zu Tage getreten.

Die antiseptische Fihigkeit des Magensaftes hat leider wie jede
Fihigkeit ihre Grenze. Gewisse Bacterien und zwar auch pa-
thogene zeigen, insbesondere im Sporenstadium, eine solche
Resistenz gegen chemische Agentien, dass sie von der Salzsdure in
der Concentration, wie sie im Magen auftritt, nicht getodtet werden..
So beobachtete FALk 1), dass Tuberkelvirus bei der Einwirkung
des Magensaftes intact blieb. Milzbrandcontagium — Milz milz-
brandiger Thiere — wurde sowohl durch Magensaft als durch 0,11 %
HCI zerstért. Die Sporen der Milzbrandbacterien aber wurden meist

1) Farx, Virchow’s Arch. Bd. 93. 8. 117. 1853.
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ginge ab, wie wir nach Analogie der chemischen Processe ausserhalh
des Korpers anzunehmen berechtigt sind. So lange wir alle diege
Vorgiinge noch so wenig zu tiberschauen im Stande gind, diirfen wir
nur mit der Hussersten Vorsicht beim Verabfolgen derart energischer
ﬁigﬂnt;ian wie de‘r freien Mineralsiiuren zu Werke gehen. Der Arg
wird in (_Ien Immsten Fillen besser thun, den Patienten hungern zu
lassen, bis die ganze Wand des leeren Magens durch Bespfilung mi
dem unverdiinnten normalen Magensafte selbst desinficirt worden,
Sogar bei animischen, geschwiichten Individuen wird man mehr er-
reichen, wenn man abwartet, bis nach lingerer vollstiindiger Nah-
rungsentziehung der Magen desinficirt und die normale Secretion wie-
der in Gang gebracht worden ist, und dann allméhlich das Versiumte
nachholt, als wenn man kiinstlich Salzsiiure oder gar noch Pepsins
priparate und ,,Pepsinwein* (!) einfithrt und den Patienten fiberredet
Nahrung aufzunehmen, gegen die sein Instinet sich strdubt. Die Ver
abfolgung von Pepsinpraparaten hat keinen Zweck, ebenso wenig die
von Pankreatinpriiparaten.

Noch michte ich darauf aufmerksam machen, dass es irratione
ist, wihrend der Mahlzeit Getrinke zu sich zu nehmen, weil der
Magensaft allzu sehr verdiinnt wird und seine desinficirenden Eigen
schaften einbiisst. Es ist eine altbewihrte, wichtige diitetische Regel
nicht eher zu trinken, als ein paar Stunden nach dem Essen, wer
wirklicher Durst sich einstellt. — Es ist beachtenswerth, dass der
cesunde Instinet der Kinder gegen die Suppen sich striubt. — Zu
Zeit herrschender Choleraepidemien wird man alle volumingsen Spei
sen vermeiden und das Getriinke auf ein Minimum reduciren miissen
damit der ganze Mageninhalt mit der Salzsiure von der nithigen Con
centration imprignirt werden kann.

Eine Frage, welche den Physiologen und Aerzten viel Kopfze
brechen verursacht hat, ist die, warum denn der Magen nicht sich selbsi
verdaut. Die Gewebe der Magenwand bestehen doch aus lauter vers
" daulichen Stoffen: Eiweiss und Leim. Sobald das Leben erlischt, tritl
in der That die Selbstverdauung ein. In der menschlichen Leiché
findet man hiufig einen Theil der Magenschleimhaut erweicht oder
aufgelvst, und zwar ist diese Erscheinung besonders hochgradig be
den Leichen gesunder, kriftiger Individuen, die wihrend der Ve
dauung eines plotzlichen Todes gestorben sind. Die frithere Lehre
dass die ,Magenerweichung® ein pathologischer Process intra
vitam sei, ist definitiv widerlegt worden.!) Dass der Verdanungs

1) Man lese hieritber Evsisser, Die Magenerweichung der Siuglinge. Stutt
gart und Tabingen 1846. Dort findet sich die frithere Literatur kritisch besprochen
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uns r.lcrf:h vor Allem dariiber klar werden, was wir denn eigentlic
iber die Natur und das Wesen der Fermente wissen. Das Wo
haben wir bereits mehrfach gebrauchen miissen. Jetzt ist es doe
endlich Zeit, uns die Frage vorzulegen, welchen Begriff wir dami
verbinden.

Halten wir uns zuniichst an das, was wir thatsiichlich beobachten
Die Fermente hat wahrscheinlich noch niemand gesehen. Was wi
sehen und beobachten, ist nur der Vorgang, zu welchem das hypo-
thetische Ferment den Anstoss giebt. Dieser Vorgang besteht in alle
Fillen darin, dass eine complicirte Verbindung in einfachere zerfill
unter Freiwerden von lebendiger Kraft, von Wirme. Es wird als
bei allen diesen Vorgiingen Spannkraft in lebendige Kraft umgesetzt,
Die Atome gehen aus einem labilen in ein stabileres Gleichgewich
tiber. Es werden stirkere Affinititen gesiittiet. Bedienen wir uns der
frither (S. 37—39) definirten Terminologie, so miissen wir sagen: Die
Ursache im engeren Sinne ist die in dem complicirten Molekiile aunf-
gespeicherte Spannkraft, die Wirkung ist lebendige Kraft, und wi
fragen nach der ,Veranlassung®, dem ,Anstoss, der ,auslésende
Kraft. Diese wird in gewissen Fillen als Ferment bezeichnet, aber
nicht in allen. Fragen wir uns also: was haben die auslésenden
Kriften in allen derartigen Processen mit einander gemeinsam und
was unterscheidet sie von einander? Eine Reihe von Beispielen wir
dieses klar machen.

Das Salpetersiure- Triglycerid, sogenanntes Nitroglyeerin, zer-
téallt in Kohlensiiure, Wasser, Stickstoff und Sauerstoff:

2[CsH5(ONO2)3] = 6CO02 -+ 5H20 4 6N -+ 0.

Es findet eine sehr bedeutende Wiirmeentwickelung statt. Die
Atome gehen aus einem sehr labilen in ein stabiles Gleichgewicht
iilber. Denn der Sanerstoff, welcher zum Stickstoff eine sehr geringe,
zum Kohlenstoff und Wasserstoff eine sehr grosse Verwandtschaft hat,
war, an Stickstoff gebunden, in das Molekiil eingetreten und geht, an
Koblenstoff und Wasserstoff gebunden, aus dem Zerfall hervor. De
Anstoss giebt eine mechanische Erschiitterung — Stoss, Schlag —,
also eine Bewegung oder Wirme — Entziindung, also wiederum eine
Bewegung.

Chlorstickstoff zerfillt mit Explosion und bedeutender Licht-
und Wirmeentwickelung in die Elemente:

NCls + NCl3 = N3 4 Clz + Clz + Cla.

Auch hier findet eine Umlagerung aus dem labilen in ein sta-
bileres Gleichgewicht statt. Es werden stiirkere Affinititen gesittigt.
Wir sind auns vielfachen Griinden zn der Annahme gezwungen, dass
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Hefenextract sei, dessen Anwesenheit die Bedingungen fiir das Zustande-
kommen des Zersetzungsprocesses bilde, und hat diesem ,,Fermente’’
'den Namen ,Invertin® gegeben.!) Auf die Versuche, die Fermente
zu isoliren, werde ich spiter eingehen.

! Stirkemehl zerfillt beim Kochen mit verdiinnten Siuren in
Traubenzuckermolekiile. Bei diesem Processe ist die Wirmeentwick-
lung nicht direct nachweisbar. Wir miissen sie aber annehmen, weil
| die Verbrennungswirme des Traubenzuckers geringer ist als die des
| Stirkemehls. Den Anstoss bildet vielleicht eine Bewegung, welche
| entsteht, indem die Wirmebewegung durch die Constellation der
| Siiure- und Stiirkemolekiile in bestimmte Bahnen gelenkt wird. Oder
wir miissen annehmen, dass die Zuckermolekiile, aus denen das
| Stiirkemolekiil sich zusammensetzt, von den Siuremolekiilen ange-
| zogen werden, dass es zu keiner Vereinigung oder nur zu einer vor-
{ibergehenden Vereinigung kommt, dass aber die Zuckermolekiile aus
ihrer labilen Gleichgewichtslage herausgerissen werden und in eine
| stabilere Gleichgewichtslage tibergehen und zwar mit den Elementen
| des Wassers. Es findet beim Uebergang von Stirke in Zucker be-
| kanntlich Wasseraufnahme statt, ebenso beim erwihnten Zerfall des
| Rohrzuckers und wahrscheinlich bei allen derartigen Zersetzungen.
Auf diesen Punkt komme ich noch zuriick.

Das Stirkemehl kann auch schon bei niederer Temperatur zer-
| fallen und zwar in Maltose und Dextrin, wenn dasselbe mit gewissen
| Stoffen zusammentrifft, die in der keimenden Gerste oder im Spei-
| chel und im Pankreassafte enthalten sind. Auch hier redet man von
Fermenten und denkt an chemische Individuen. Aber diese hypo-
thetischen Stoffe sind vielleicht nur die Bedingungen fiir das Zu-
standekommen einer Art der Bewegung, weleche den Anstoss zum
| Zerfall des Stiarkemolekiils bildet. Eine Wirmeentwicklung l#sst
| sich beim Zerfall des Stirkemehls durch Fermente nicht nachweisen.
MaALy *) beobachtete sogar eine Wirmeabsorption. Dieses ist folgen-
dermassen zu denten. Das Stirkemehl ist in Wasser unloslich, die
| Spaltungsproducte dagegen sind loslich. Es muss bei ihrer Losung —
| wie stets beim Uebergang aus dem festen in den fliissigen Aggregat-
| zustand — Wirme gebunden werden. Diese gebundene Wirme ist
| grosser als die bei der Spaltung frei werdende. Dass bei der Spal-
| tung Wirme frei wird, folgt mit Nothwendigkeit aus der Thatsache,

1) Epvarp DoxaTh, Berichte der deutschen chem. Ges. Bd.S§. S, 795. 1875
und Bd. 11. 8.1089. 1878. M. Barra, ebend. Bd. 11. S.474. 1878.
2) Mavy, Pflager’s Arch. Bd. 22. 8. 111. 1880.
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rasch. Es ist indessen auch vollkommen ausreichend, wenn nur e
ganz geringer Theil der Fette gespalten wird. Denn dadurch erlang
die gesammte Fettmasse die Fihigkeit, in eine feine Emulsion um
gewandelt zu werden und in dieser Form die Darmwand zu durel
wandern.

Die Emulsionirung der Fette kommt folgendermaassen 7
Stande. Die neutralen Fette kisnnen bekanntlich nur durch freie Alks
lien ,,verseift, d. h. in Glycerin und fettsaure Alkalien — ,,Seifen
zerlegt werden. Kohlensaure Alkalien wirken auf neutrale Fette, au
Fettsiureglyceride gar nicht ein, wohl aber auf freie Fettsiuren: o
wird die Kohlensiiure aus den Salzen durch die stirkere Siure aus
getrieben und es bildet sich fettsaures Alkali. Fettsiuren und ner
trale Glyceride mischen sich aufs Innigste in jedem Verhiltnisse, In
einem solchen Gemische von Fett und wenig Fettsiiure befinden sicl
also die Fettsiiuremolekiile iiberall zwischen den Molekiilen der neu:
tralen Glyceride. Wenn nun auf ein solches Gemenge eine Lisune
von kohlensaurem Natron einwirkt, so bildet sich eine Seifenlésuna
iiberall zwischen den Molekiilen der neutralen Fette. Dadurch wird
die ganze Fettmasse sofort in eine feine Emulsion von mikroskopisels
kleinen Tropfen umgewandelt. Vollkommen frisches nentrales Fett
ldisst sich durch eine Sodaltsung nicht emulsioniren. Nimmt man
dagegen ,ranziges Fett, d. h. solches, in welechem bereits ein Theil
der Fettsiuren durch die Einwirkung von Fiulnissfermenten frei ge
worden, oder mischt man zum neutralen Fett eine kleine Menge freier
Fettsiiuren, so gelingt die Emulsionirung sogleich. Giesst man auf
eine verdiinnte Sodaldsung ranziges Oel, so sieht man beim erster
missigen Schiittelstosse die beiden Fliissigkeitsschichten sich vereini
gen; das Ganze ist in eine undurchsichtige, vollkommen gleichmiissige
milchweisse Fliissigkeit umgewandelt. Die mikroskopische Unter
suchung zeigt, dass das Fett in feinste Tropfen zerstiubt ist.

Wie das kohlensaure Natron oder Kali wirken auch andere alka
lische Salzlosungen!), welehe freie Fettsiiuren binden und Seifen bilden
konnen, z. B. das phosphorsaure Natron von der Zusammensetzung
NasHPO4. Dieses Salz giebt mit Fettsiiuren Seife und saures phosphor-
saures Natron: NaH2POi. In @hnlicher Weise wirkt auch, wie wir
bald sehen werden, die Galle vermiige ibres Gehaltes an leicht zers
setzbaren Alkalisalzen. Nur sind die durch die Galle allein bewirkten
Emulsionen wenig bestiindig.

1) Die emulsionirende Wirkung alkalischer Salzlésungen ist i
der technischen Chemie schon lange bekannt ; sie findet in der Turkischrothfirbe '-:
Anwendung. Auf ihre physiologische Bedeutung hat zuerst Marcer anfmerksam






178 Zehnte Vorlesung.

erfahren auch die leimgebenden Substanzen; sie werden ge-
1ost und die Lisungen verlieren die Fihigkeit in der Kilte zu gela-
tiniren. !)

Die peptonisirende Wirkung des Bauchspeichels war lange be-
zweifelt worden, bis CorvisarT?) sie unzweifelhaft feststellte. In
Deutschland hat darauf Kunung %), welcher bei Corvisart's Versuchen
zugegen gewesen war, die eingehendsten Untersuchungen dartiber
ausgeflibrt. KUnNe hat von 11 Hunden mit temporiiren Pankreas-
fisteln Saft erhalten und gefunden, dass derselbe in ' bis 3 Stunden
bei 40° C. ,erstaunliche Mengen von gekochtem Fibrin und Eiweiss
ohne jegliche Spur von Fiulnisserscheinungen so auflost, dass der
grosste Theil in eine in der Siedhitze nicht coagulirbare Substanz
verwandelt wird, welche mit Leichtigkeit durch vegetabilisches Per-
gament diffundirt.*

Wurde frisch ausgeschnittenes Pankreas mit der Schere fein zer-
kleinert und mit grossen Mengen Fibrins und 40° warmen Wassers
3 bis 6 Stunden stehen gelassen, so ,zerging die Driise sammt dem
Fibrin bis auf einen unbedeutenden Rest. Die Reaction war auch
nach beendigter Auflosung alkalisch. Nur ein kleiner Theil des ge-
losten Eiweisses konnte durch Essigsiure und Kochen gefiillt werden.?)
Die abfiltrirte Losung wurde bei 60 bis 70° C. auf s ihres Volumens
eingeengt und mit Alkohol von 959% wversetzt. Dadurch fielen die
Peptone in Flocken heraus. Wurde die abfiltrirte Losung eingeengt
und abgekiihlt, so schied sich zunfchst Tyrosin in Krystallen ab,
darauf bei weiterem Einengen Leucin, gleichfalls krystallinisch in
Drusen — ,,Leucinkugeln® —.

1) Siehe Fr. Hormeister, Zeitschr. f. physiol. Chemie. Bd. 2. 8. 299. 1878.
Dort findet sich auch die altere Literatur zusammengestellt.

2) Corvisarr, Sur une fonction peu connue du pancreas: la digestion des
aliments azotées. Gaz. hebdom. 1857. No. 15, 16, 19.

3) W. Kttexe, Virchow's Arch. Bd. 39. 8. 130. 1867.

4) Ueber die beim Uebergang von Eiweiss in Peptone sowohl bei der Pan-
kreas- als auch bei der Magenverdauung auftretenden Zwischenstufen: Globulin,
Acidalbumin, ,,Parapepton®, ,,Propepton®, ,,Albumosen® u. s. w., sieche MEIssNER,
Zeitschr. f. rat. Med. III. Reihe Bd. 7. 8.1. 1859. Brticke, Sitzungsberichte der
der Wiener Akad. Bd. 37. 8. 131. 1869. Kitmse und Cmirrespes, Zeitschr. f. Biolog.
Bd. 19. S. 159. 1883. Bd. 20. S.11. 1884, Bd. 22. 8. 409. 1886. R. Herra, Monats-
hefte fiir Chem. Bd. 5. S.266. 1884, Kitmxe, Verbandl. d. nat. med. Vereins zu
Heidelberg. N. F. Bd. 3. S.286. 1885. ScEmmr-Mtrmem, Du Bois® Arch. 1850.
8. 36. Haxss THIERFELDER, Zeitschr. f. phys. Chem. Bd. 10. S.577. 1886. R. Neu-
MEISTER, Zeitschr. f. Biol. Bd. 23. S. 381 u. 402. 1887 und ,,Ueb. d. niichste Einwirk.
gespannter Wasserdampfe auf Proteine etc.”” Miinchen 1589.
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los in lebendige Kraft sich umsetzte, und eine Wiedervereinigung der
Producte einer so tiefgreifenden Spaltung jenseits der Darmwand ist
sehr unwahrscheinlich. In der That konnte ScEMIDT-MULHEM 1) bei
vielfachen Untersuchungen des Darminhaltes mit Fleisch gefiitterter
Hunde immer nur Spuren oder gar keine Amidosiuren nachweisen.
Ebensowenig konnte NENCK1?) in dem Darminhalte, welcher aus einer
Fistel am untersten Ende des Diinndarmes bei einer Patientin ent-
leert wurde, Leucin und Tyrosin auffinden.

Beim Kochen der Eiweisskrper mit verdiinnten Siuren und Alka-
lien treten gleichfalls zunéchst Peptone auf, bei weiterer Einwirkung
Amidoséiuaren.

Es fragt sich nun: was ést das Wesen dieses Umwandlungsprocesses,
durch welchen aus Eiweiss Pepton wird?

Da das Pepton als Zwischenstufe bei der Bildung unzweifel-
hafter Spaltungsproducte, der Amidosiuren aus dem Eiweiss anftritt,
8o liegt die Vermuthung nahe, die Peptone seien hereits die ersten
Spaltungsproducte. Auch die Analogie der Fermentwirkung und der
Einwirkung von Sduren und Alkalien aunf complicirte organische Ver-
bindungen von bekannter Constitution spricht entschieden daftir. Bei
allen derartigen Vorgiingen findet eine Spaltung unter Wasseranfnahme
statt. Dieselben Pankreasfermente, welche die Fette unter Wasser-
aufnahme in Glycerin und Fettsiuren spalten, das Stirkemehl in
Dextrin und Zucker — dieselben Fermente verwandeln auch die Ei-
weisskorper in Peptone. Was liegt nidher als der Analogieschluss,
auch die Peptone entstinden aus dem Eiweiss durch Spaltung unter
Wasseraufnahme. :

Es liegt etwas Verfiihrerisches und Bestechendes in der Annahme,
dass die colloidalen und unloslichen Eiweisskirper Polymerisations-
producte der loslichen Peptone seien, wie die colloidalen und unlés-
lichen Kohlehydrate — Glycogen, Gummi, Stiirke, Cellulose — that-
sichlich Polymerisationsproducte der loslichen Zuckerarten sind, dass
die Peptonmolekiile nach der Resorption wieder zn Eiweissmolekiilen
vereinigt werden, wie die Zuekermolekiile zu Glycogen in den Ge-
weben des Thieres oder zn Stirke und Holzfaser in den Geweben
der Pflanze. Aber wir diirfen nicht vergessen, dass diese Annahme
nur ein Analogieschluss ist. Etwas Sicheres wissen wir tiber das
Wesen der Peptone vorliufig nicht. Wir wissen nicht, ob die Peptone
Spaltungsproducte des Eiweisses sind — noch weniger, ob die ent-

1) Sunmﬁi-ﬁiﬂnmm, Du Bois® Arch. 1879. 8. 39.
2) Macrapyex, Nexckr und SieBer, Arch. f. exper. Path. u. Pharm. Bd. 28.
5. 323, 324 u. 347. 1891,
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standenen Spaltungsproducte unter einander gleich oder verschieden
' sind — oder ob die Peptone aus dem Eiweiss entstehen durch eine
Umlagerung der Atome ohne Aenderung der Grisse des Molekiils
~ oder durch eine Aufnahme von Wasser.
; Bei den bisherigen Untersuchungen fiber die Zusammensetzung
der Peptone hat man vor Allem den Fehler begangen, dass man nicht
' yon reinem Material ausgegangen ist. Man hat als Eiweisskrper
| zur Darstellung der Peptone mit Vorliebe den ,Faserstoff” des Blutes
| (vergl. unten Vorles. 13) verwandt. Wir wissen nicht, wieviele ver-
- schiedene Eiweisskirper in dem Faserstoffgerinnsel mit einander ge-
mengt sind. Wir wissen aber sicher, dass in diesem Gerinnsel die
Kerne und Reste der zerfallenen Leucoeyten, auch ganze Leucocyten,
also ganze Organismen und die Stromata der rothen Blutktrperchen
 eingeschlossen sind. Ein Conglomerat von Substanzen und Organis-
men der Elementaranalyse zu unterwerfen und das Ergebniss der-
| selben mit der Analyse eines Gemenges der Umwandlungsproducte
zu vergleichen, kann nicht zu befriedigenden Resultaten ftihren. Und
| dennoch gehiren derartige Untersuchungen noch zu den exactesten
| in der Peptonliteratur.!) Heutzutage, wo wir im Stande sind, kry-
stallinische Eiweissverbindungen darzustellen, verdienen alle Unter-
| suchungen iiber die Zusammensetzung der Peptone, welche von an-
| derem Material ausgehen, keine Beachtung.
Da es nicht gelingt, die Peptone aus ihrer Lisung zur Krystal-
| lisation zu bringen oder krystallisirbare Verbindungen herzustellen
| oder auch nur Verbindungen von constanter Zusammensetzung, 8o
| hat Mary?) den Weg der fractionirten Fillung eingeschlagen, um
| die Frage zu entscheiden, ob die aus dem Blutfaserstoff durch kiinst-
| liche Pepsinverdauung erhaltene Peptonlosung nur ein Pepton oder
| ein Gemenge verschiedener Peptone enthilt. Mary ,versetzte die
| klare, stark eingeengte Peptonldsung mit starkem Alkohol, so lange,
. bis ein Theil des Peptons sich in zusammenklebenden Flocken ab-
| geschieden hatte (Fraction I); das Filtrat wurde neuerdings mit Alko-
| hol gefillt (Fraction II) und endlich die iibrig bleibende alkoholische
Losung abgedampft (Fraction III).“ Wiren mehrere verschiedene Pep-
tone in der Peptonlosung enthalten, so miissten wir erwarten, dass
die verschiedenen Fractionen eine verschiedene Zusammensetzung
- zeigen. Denn wir konnen nicht annehmen, dass die verschiedenen
- Peptone ganz gleiches Lisungsvermogen in wisserigem Alkohol haben.
| MAvry fand bei der Elementaranalyse seiner drei Fractionen soweit

1) Vergl. die Kritik R. MaLy's in Pfliiger's Arch. Bd. 20. S.315. 1879.
2) R. Mavy, Pfiiger’s Arch. Bd. 9. 8. 585. 1874.
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tibereinstimmende Zahlen, dass er zu dem Schlusse kommt, es sei
nur ein Pepton gebildet worden. Zum gleichen Schluss gelangt auch
MALY’s Schiiler Herrir!) durch eine nach demselben Princip mit Pep-
tonldsungen aus Hihnereiweiss angestellte Untersuchung.

Mich haben die Zahlen MALY’s und Herre's nicht von der Be-
rechtigung dieses Schlusses tiberzeugt. Insbesondere ist es zu bedauern,
dass bei den Elementaranalysen der Schwefelgehalt der fractionirten
Fillungen nicht bestimmt wurde. Im Schwefelgehalte hiitten wir am |
ersten einen Unterschied erwarten diirfen. Betrachten wir die Biweiss-
kirper als Verbindungen der Peptone, so miissen wir schon aus dem:
Grunde verschiedene Peptone — schwefelreiche und schwefelarme
oder schwefelhaltige und schwefelfreie — annehmen, weil der Schwe-
felgehalt der verschiedenen Eiweissarten ein so auffallend verschie-
dener ist (vergl. oben 8. 56). Betrachten wir dagegen die Peptone
nicht als Spaltungsproducte der Eiweisskorper, so miissen wir soviel |
verschiedene Peptone annehmen als es verschieden zusammengesetate
Eiweisskorper giebt. Es giebt also jedenfalls mehrere Peptone. In
neuester Zeit hat zwar A. KrUGER?2) bei der Analyse von Eiweiss
und Peptonen auf die Schwefelbestimmungen besondere Sorgfalt ver-
wandt, aber anch er ist leider nicht von reinem Material ausgegangen,
sondern vom Faserstoffgerinnsel und vom Hiihnereiweiss, welches
letztere wie das Eiweiss des Blutserums (vergl. Vorles. 13) ein Ge-
menge von wenigstens zwei verschiedenen Eiweissktrpern ist, einem
Globulin und einem Albumin. :

Die quantitativen Bestimmungen des Kohlenstoff-, Wasserstoff- |
und Stickstoffgehaltes der reinsten unter den bisherigen Peptonpri- =
paraten haben stets Zahlen ergeben, welche innerhalb der Grenzen |
liegen, zwischen welchen die Zusammensetzung der Eiweisskirper |
schwankt.?)

1) Roserr Herrr (Maly’s Laboratorium in Graz), Zeitschr. f. physiol. Chem
Bd. 1. 8.277. 1877. Vergl. auch A. Hexsivger, De la nature et du rble physio-
logique des peptones. Paris 1878. Compt. rend. T.86. p. 1413, 1464. 1878.

9) Anpert KritjaEr, Pfliger’s Arch. Bd. 43. S. 244. 1888, Dort findet sick
eine Zusammenstellung der fritheren Literatur iiber den Schwefelgehalt der ver- ¥
schiedenen Eiweissarten und die verschiedene Art der Bindung des Schwefels.

3) Zu abweichenden Resultaten sind in neuerer Zeit Ktmxe und CHITTEX-
pEN gelangt: Zeitschr. f. Biologie. Bd. 22, S. 423. 1886. Die Erklirung dieses §
Widerspruches muss weiteren Forschungen vorbebalten bleiben. — Man bat der 3
Losung der Frage nach dem Wesen der Peptone niher zu riicken gesuch!; auch;
durch vergleichende Untersuchungen der optischen Eigenschaften der Eiweiss-
korper und der Peptone, des Lichtbrechungsvermdgens und des Wz‘rhaltens zum
polarisirten Lichte. Aber auch diese Untersuchungen haben zu keinen iiberein-
stimmenden, unzweideutigen Resultaten geftthrt. Siehe hieriiber: J. Bfcmanr,
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genden Griinden. 1. Die mikroskopische Untersuchulng dm: Darm-
wand ergab selbst mehrere Monate nach der Operation keine Ver-
inderungen im histiologischen Bau insbesondere der LIEBERHUHNschen
Driisen. 2. Die Circulation in dem Mesenterium und die Innervation
schienen nicht gestirt; der Reflexmechanismus war erhalten. 3. Darm-
parasiten lebten in dem isolirten Darmstiicke fort: ein Nematode und
eine Taenia serrata, welche letztere von Zeit zu Zeit reife Glieder
mit Eiern abstiess. Bedenkt man, dass diese Thiere nur unter ganz
bestimmten Bedingungen existiren kinnen, dass die meisten Einge-
weidewlirmer nur in bestimmten Abschnitten des Verdauungscanales
ganz bestimmter Thierspecies leben, g0 kann man wohl auch dieses
letzte Argument gelten lassen.

Das aus dem isolirten Darmstiicke gewonnene Secret erwies sich
nun als wnwirksam auf alle drei Hauptgruppen der organischen Nah-
rungsstoffe: Fette und Stirkemehl blieben unveriindert. Von Eiweiss-
korpern wurde nach TmirY’s Angabe nur der Blutfaserstoff gelost,
nicht aber andere Eiweissarten: Muskelstiicke, geronnenes Hiihner-
eiweiss. Leim verlor nicht seine Fihigkeit zu gelatiniren. Quincke
konnte nicht einmal die Wirkung auf den Faserstoff bestitigen; er
fand den Darmsaft tiberbaupt ganz unwirksam auf simmtliche Nah-
rungsstoffe. Zu demselben Resultate gelangte auch K. B. Leamanny!)
bei Untersuchung des Scretes aus dem isolirten Darmstiick einer Ziege.
Man hat ferner vielfach kiinstliche Verdauungsversuche mit Extracten
aus der Darmschleimhaut verschiedener Thiere angestellt. Auch bei
diesen Versuchen wurde entweder gar keine Wirkung auf irgend
einen Nabrungsstoff beobachtet oder nur eine ganz geringe zucker-
bildende Einwirkung auf gekochtes Stirkemehl. Auf diese letztere
Angabe darf gar kein Gewicht gelegt werden, denn ein auf gekochte
Stirke langsam wirkendes Ferment lisst sich aus Jedem Gewebe
extrahiren.

Schliesslich hat in neuester Zeit DemaNT?) Versuche tiber die
Wirksamkeit des Darmsaftes auch am Menschen angestellt. Dg-
MANT hatte auf der Klinik LeEusr’s in Erlangen Gelegenheit in einem

1) Karn B. Leemasy, Pfliger's Archiv. Bd. 33. S. 180. 1884, Vergl. auch
J. Wexz, Zeitschr. f. Biolog. Bd. 22. 8. 1. 1886. Zu einem abweichenden Resultate
ist bei Wiederholung der Thiry’schen Versuche an Hunden L. VELLA (Moleschott’s
Unt. zur Naturlehre u.s. w. Bd. 13. 8. 40. 1881) gelangt: er fand den Darmsaft
wirksam auf alle Hauptgruppen der Nahrungsstoffe. Eine Erklirung dieses Wider-
spruches ist vorliufig nicht mioglich.

2) Berxa. Demaxt, Virchow’s Arch. Bd. 75. S. 419, 1879, Vergl. die Beob-

achtung eines Ahnlichen Falles von H. Tursy und T. D, Maxxive, Guy’s Hospital
Teports. 15892, p. 271. .
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Falle von Anus praeternaturalis nach Herniotomie aus dem unteren
Darmabschnitte vollstindig reinen Darmsaft zn sammeln,

Aus derjenigen der beiden Fistelofinungen, welche dem unteren
Darmabschnitte entsprach, ,stiilpte sich ein Theil des Darmes wurst-
formig heraus‘’. Flir gewthnlich floss nur wenig Saft ans dieser
Qeffoung, reichlich dagegen nach den Mahlzeiten, und konnte dann
in einem Becherglase gesammelt werden, welches ohne die Schleim-
haut des Darmes zu beriihren darunter gehalten wurde. Auf diese
Weise wurden im Laufe eines Tages 15—25 Cem. des Secretes er-
halten. Die Secretion erfolgte also ohne irgend einen directen che-
mischen oder mechanischen Reiz auf die Sehleimhaut, blos durch die
normale reflectorische Erregung, die von den oberen Abschnitten des
Verdanungseanales ausging. Es wird dadurch wahrscheinlich, dass
DeEMANT es wirklich mit normalem Secrete — nicht etwa mit einem
entziindlichen Transsudate der Schleimhaut, hervorgebracht durch
abnorme Reizung — zu thun hatte.

Dieser von DeEmMANT untersuchte menschliche Darmsaft erwies
sich als giinzlich unwirksam auf simmtliche Eiweisskorper, anch auf
Faserstoff, ebenso auf Fette. Nur auf gekochte Stirke zeigte er
eine ganz geringe Einwirkung, welche in vielfachen Versuchen bei
36 bis 38° C. immer erst nach 5 Stunden eintrat. Friiher liess sich
keine Spur Zucker nachweisen.

Wenn also der Darmsaft auf die Nahrungsstoffe gar nicht ein-
wirkt — welche Bedeutung hat er dann? Giebt uns seine chemische

Zusammensetzung keinen Aufsehluss dariiber? Qumvcke fand den
Darmsaft auffallend arm an organischen Bestandtheilen: er enthielt
deren nur 0,5%, hauptsichlich Eiweiss. — Triry hatte etwas mehr

gefunden. — Die Menge der anorganischen Salze fanden beide For-

scher tibereinstimmend = 0,9%. Unter diesen Salzen bildet den
Hauptbestandtheil kohlensaures Natron. Sowohl Tairy als auch

QuinckE sahen den Darmsaft auf Zusatz von Siuren aufbrausen..
Dasselbe giebt DEmMANT vom menschlichen Darmsaft an. _

In diesem hohen Gehalte des Darmsaftes an kohlensaurem Na-
tron ist offenbar seine Bedeutung zu suchen. Seine Aufgabe besteht
darin, die Siuren des Darminhaltes zu neutralisiren und mit dem
tiberschiissigen kohlensauren Natron die Fette zu emulsioniren (vergl.
oben S.176). Es handelt sich nicht blos darum, die Salzsiiure de
Magensaftes zu ibersiittigen, sondern ausserdem die bisweilen noch
weit grossere Siuremenge, welche durch die Butterséiure- und Mileh-
siuregihrung im Verdauungscanale entsteht. Die Absonderung des
kohlensauren Natrons durch die Darmwand muss also um so le.h-;

o

el
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hafter sein, je saurer der Darminhalt. Denn sobald das kohlensaure
Natron iibersiittigt wiirde, miisste die Fettresorption sistirt werden.
Dass dieses nicht eintrete, dafiir ist durch einen Reflexmechanismus
gesorgt. TmiRY und QuiNckE sahen bei Reizung der Darmschleim-
haut durch Siuren sofort die Secretion des alkalischen Darmsaftes
lebhafter werden.

Gegen diese Auffassung, dass die Emulsionirung und Resorption
der Fette durch das kohlensaure Natron des Darmsaftes zu Stande
komme, ist eingewandt worden, dass die Resorption der Fette doch
sechon im oberen Theile des Darmes beginne, wo die Reaction des
Darminhaltes stets noch sauer sei. Man sehe ja wihrend der Ver-
danung die Chylusgefiisse am Duodenum weiss gefiirbt dureh die
Fiillung mit Fetttropfechen. Auch reagire bisweilen der Inhalt des
ganzen Diinndarmes bis zum Coecum hinab sauer.!) Dagegen michte
ich zu bedenken geben, dass es ja gar nicht auf die Reaction im
Innern des Speisebreies ankommt, sondern nur auf die Reaection an
der Beriihrungsfliche desselben mit der resorbirenden Darmwand.
Dass diese stets alkalisch bleibt, dafiir ist dureh den erwiihnten Re-
flexmechanismus gesorgt.

Es scheint mir, dass das kohlensaure Natron des Darmsaftes
noch eine andere Bedeutung hat. Die Speisen werden im Magen
mit Salzsiure durchtriinkt; die Salzsiuremolekiile befinden sich zwi-
schen den kleinsten Theilen der organischen Nahrungsstoffe. Wenn
nun im Darme die Losung des kohlensauren Natrons in dieselben
hineindiffundirt und es zwischen den kleinsten Theilen zur Bildung
von Chlornatrium unter Freiwerden von Kohlensiure kommt, so muss
die frei werdende Kohlensdure die kleinsten Theile der organischen
Nahrungsstoffe auseinandersprengen. Es muss zu einer Auflockerung
des gesammten Speisebreies kommen und die Verdauungsfermente
miissen zu allen Theilen desselben Zutritt gewinnen. So kommt die
rasche Auflisung der Nahrungsstoffe im Darm zu Stande.

Ich darf nun zum Schlusse nicht versechweigen, dass dieser meiner
Darstellung von der Wirksamkeit des Darmsaftes eine andere Auf-
fassung gegentiber steht, welche von Horpe-SEYLER vertreten wird.
Hoppe-SEYLER ?) lehrt, ,dass ein besonderer Darmsaft als Secret der
LizserkUAN'schen Driisen oder der Darmschleimhaut wahrseheinlich
nicht existirt, dass jedenfalls bis jetzt ein Beweis seiner Existenz
fehlt”. Die Uebereinstimmung der qualitativen Zusammensetzung des

—

1) Pr. Casu, Du Bois’ Arch. 1880. S, 323.
1) Horpe-SEYLER, ,, Physiologische Chemie. Berlin 1881. 8. 270 u. 275. Vergl.
ARTHUR Hawavu, Zeitschr. f. Biologie. Bd. 22. S. 195. 1586.
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vermeintlichen Darmsaftes mit der des Blutplasma und der Lymphe
spreche dafiir, dass jene Fliissigkeit, welche aus der Tuny schen
Darmfistel Brhalten wurde, nichts anderes gewesen sei als ein dumhgig
die abnorme Reizung hervorgebrachtes Transsudat.

Dieser Auffassung mochte ich nur die eine Frage entgegen stellen,
wie denn die Thatsache zu erkliren sei, dass der Darminhalt, wel-
cher im oberen Theile des Dfinndarmes nach bereits erfu]gter Zu-
mischung des Bauchspeichels und der Galle noch sauer reagirte, im
unteren Theile des Diinndarmes — trotz der fortgesetzten milch-
sauren, essigsauren und buttersauren Gihrung — alkalisch!) oder
doch weniger sauer ist. 1

Hoprre-SEYLER lehrt, die als LizBeErktUBN'sche Driisen bezeich-
neten Einstiilpungen des Darmes dienten nur zur Vergrisserung der
resorbirenden Darmfliche, das vermeintliche Driisenepithel sei nur
eine Fortsetzung des resorbirenden Zottenepithels. Dem gegeniiber
macht HEIDENHAIN?) geltend, dass das Epithel der LieperxtEN'schen
Driisen vom Zottenepithel morphologiseh sehr verschieden sei und
dass der Darminhalt niemals in die LieBerktHNschen Driisen ein-
dringe, die letzteren somit nicht der Resorption dienen kiénnen.

Es bleibt uns nun von den Secreten, die in den Verdanungscanal
ergossen werden, nur noch eines zu betrachten iibrig — die Galle,
das Secret der Leber. Die Gallensecretion ist nicht die einzige Fune-
tion der Leber. Dieses erkennt man sogleich, wenn man die Grisse
der Leber und die geringe Menge der von ihr gelieferten Galle ver-
gleicht mit der Grijsse anderer Driisen und der Menge ihrer Secrete.
Die Leber des Menschen hat ein Gewicht von 1500 bis 2000 Grm
und liefert in 24 Stunden circa 400 bis 800 Grm. Galle.?) Die Pa

1) GLEY et Lamprive, Revue hiologique du Nord de la France. T.I. 1888
Separatabdruck 8. 3.

2) Hemexnsaiw, Plliger’s Arch. Bd. 43. Suppl. S. 25. 1888.

3) Ueber die Methoden zur Anlegung von Gallenfisteln und zur Bestimm
der in 24 Stunden gelieferten Gallenmenge, siche ScEwaxxy, Archiv f. Anat. u.
Physiol. 1844. S.127. Brospror, Essai sur les fonctions du foie etc. Paris 1846,
Bioper und Scmmipr, Die Verdanungssifte und der Stoffwechsel. Leipzig und
Mitan 1852. S.98. Bestimmungen der 24stiindigen Gallenmenge an Menschen
mit Gallenfisteln wurden ausgefihrt von J. Rayge. Die Blutvertheilung und der
Thitigkeitswechsel der Organe. Leipzig 1871. 8. 39 u. 145, v. Wirzice, Pfliiger's
Arch. Bd. 6. 8.181. 1872. H. Wesrpaarex, Deutsch. Arch. f. klin. Med. Bd. X
8. 588. 1873. Gerarp F. Yeo und E. F. Herroux, Journ. of physiol. Yol. 5. p. 116
1884. Coreamax and Wispstox, Journ. of Physiology. Vol. X. p. 213. 1889. Mavo
Rossox, Proceedings of the Royal Society. Vol. 47. p. 499. 1890. Noer Parox n,l
J. M. Barroug, Rep. from the Laborat. of the Royal College of Physicians. Edinburgh
Vol. 3. p. 191. 1891, Die fir den Menschen angegebenen 24 stiindigen Gallenmengen
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rotis, welche nur 24 bis 30 Grm. wiegt, liefert in derselben Zeit 800
bis 1000 Grm. Secret. Schon diese einfache Thatsache, macht es
wahrscheinlich, dass die Leber noch andere Functionen haben muss.
Auf die vielfachen und complicirten chemischen Processe in dieser
grissten Driise und auf die Entstehung der Galle aus den Bestand-
.theilen des Blutes werden wir erst spiter eingehen kiénnen (Vorl. 20).
Hier soll uns zunichst nur das fertige Seeret und seine Bedeutung
fiir die Vorgiinge im Darm beschiiftigen.

Die Verdauungssecrete, die wir bisher betrachtet haben, ent-
halten, wenn wir von den nicht isolirbaren Fermenten absehen, keine
specifischen Bestandtheile. Sie bestehen, so weit unsere Kenntniss
reicht, nur aus Stoffen, die tiberall in unserem Korper verbreitet sind.
In der Galle dagegen bilden die Hauptmasse der Trockensubstanz
ganz specifische organische Verbindungen, die sonst im Thierkarper
gar nicht oder nur in Spuren angetroffen werden. Diese Verbindungen
wollen wir daher niher in's Auge fassen.

Den Hauptbestandtheil der Galle bilden die Natronsalze zweier
complicirter Sduren: der Glycocholsiure und der Taurochol-
sdure. Von diesen Siuren spaltet sich die erstere beim Kochen mit
Siduren und Alkalien sowie bei Einwirkung von Fermenten unter
Wasgeraufnahme in eine stickstofffreie Siure, die Cholalsiure, und
einen stickstoffhaltigen Paarling, das Glycocoll, die letztere in Cholal-
siure und einen stickstoff- und schwefelhaltigen Paarling, das Taurin.l)

Ueber die Constitution der Cholalséiure ist trotz vielfacher
Untersuchungen ?) noch wenig bekannt. Es scheint, dass die aus

sind jedenfalls zu gering, weil in den am Menschen beobachteten Fillen von
Gallenblasenfisteln der Ductus choledochus offen war und ein Theil der Galle in
den Darm abfloss. Bei den Versuchen an Thieren mit Unterbindung des Ductus
choledochus wurden im Verhiltniss zum Kérpergewicht weit grissere Gallenmengen
gefunden. Bioper und Scemint (1. c. p. 114—209) fanden heim Hunde auf 1 Kgrm.
Kérpergewicht in 24 Stunden 13—29 Grm. Galle, bei der Katze im Durchschnitt
14,5, beim Schaf 25,4, beim Kaninchen 136,8.

1) Das Fundament aller spiteren Arbeiten iiber die Gallensiuren bilden die
Arbeiten von Aporr Strecker in Liebig’s Annalen. Bd. 65. S. 130, 1848. Bd. 67.
8. 1. 1848 und Bd. 70. S. 149. 1849. Von neueren Arbeiten mochte ich auf die
in Hoppe- Seyler’s Laboratorium zu Strassburg ausgefiihrte Untersuchung von
Heiveicn Baver ,,Ueber die Siuren der menschlichen Galle® {Zeitschr. f. physiol.
Chem. Bd. 3. 8. 293. 1879) aufmerksam machen. Dort findet sich auch die altere
Literatur zusammengestellt.

2) In neuerer Zeit hat sich mit der Frage nach der Constitution der Cholal-
Bdure besonders eingehend TarpeiNer beschiiftigt: Zeitschr. £, Biolog. Bd. 12. 8. 60.
1876. Sitzungsber. d. Wiener Akad. Bd. 87. Abth. 2. April 1878. Ber. d. deutsch.
chem, Ges. Bd.12. 8. 1627. 1879. Vergl. auch Larscuisorr, Ber. d. deutsch. chem.
Ges. Bd. 12. 8. 1518, 1879. Bd. 13. 8. 1052 und 1911. 1880, Bd. 15. 8. 713. 1882.
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den Gallensiiuren verschiedener Thiere abgespaltenen Cholalsiiuren
trotz der Uebereinstimmung in den meisten physikalischen und chemi-
schen Eigenschaften doch eine verschiedene Zusammensetzung haben,
Fiir die Cholalsiiure der Menschengalle fand H. BAYEr die Zusammen-
setzung Cis Has O4, fiir die am eingehendsten untersuchte Cholalsiure
der Rindergalle wurde die Znsammensetzung Ca4HioOs gefunden. -

Die Constitution des Glycocolls (Glyein) ist uns genau be-
kannt. Dasselbe lisst sich synthetiseh aus Monochloressigsiure und
Ammoniak darstellen, ist also Amidoessigsidure: CH:(NH2)COOH.
Im freien Zustande ist diese Verbindung im Thierkérper nicht nach-
weishar, wohl aber tritt sie noch mit einer anderen S#ure, als der
Cholalsiure, gepaart auf als Hippusiure. Wir werden ihr bald noch
begegnen. Sie entsteht im Thierktrper ohne Zweifel aus dem Eiweiss.
Kiinstlich lisst sie sich durch Kochen mit verdiinnten S#uren aus
dem Leim abspalten, und der Leim ist ein Abktmmling des Eiweisses
Von der Darstellung aus dem Leim hat die Amidoessigsdure den
Namen Glycocoll, Leimsiiss.

Das Taurin verrith seine Abstammung vom Eiweiss schon durch
seinen Schwefelgehalt. Die Synthese desselben ist KoLsr?) auf fol-
cendem Wege gelungen: Chlorithylsulfonsaures Silber: C:HiClSOsAg
mit concentrirtem wisserigem Ammoniak im zugeschmolzenen Roh
auf 100°C, erhitzt giebt Chlorsilber und Amidoéthylsulfonsiure:
CoHy(NH2)SOsH. Diese ist vollkommen identisch mit dem aus de
Galle dargestellten Taurin.

Das Mengenverhiltniss der Tauro- und Glycocholsdure ist in der
Galle verschiedener Siugethiere ein verschiedenes: in der Rinder-
galle privalirt die Glycocholsiiure, die Galle der Fleischfresser scheint
nur Taurocholsiiure zu enthalten; jedenfalls gilt dieses von der Hunde
galle.?) In der Galle des Menschen finden sich beide Séuren in sehr
wechselndem Verhiiltnisse, stets aber prévalirt die Glycocholsiiure.)

und Bd. 18. S.3039. 1885, ferner Hanwarsrexn, Nova Acta Reg. Soc. Scient. Upsal.
Ser.III. 1881. Kurscuerorr, Ber. d. deutsch. chem. Ges. Bd. 12. S. 2325. 1879 und
Crive, Compt. rend. T. 91. p. 1073. 1880 und Oefversigt af Kongl. Vetenskap:
Akad. férh. Nr.4. 1882,

1) Kouse, Ann. d. Chem. u. Pharm. Bd. 122. S. 33. 1862.

2) StrEckERr, Ann. d. Chem. u. Pharm. Bd. 70. 8. 178. 1849. Horpe-SEYLEE
Journ. f. prakt. Chem. Bd. 89. 8. 283. 1863. :

3) 0. Jacossew, Ber. d. deutsch. chem. Ges. Bd. 6. 5. 1026. 1873. Trrra
sowsgr, Pfliger’s Arch. Bd. 9. S.492, 1874, Socovorr, ebend. Bd. 12. 8. Eu;l‘. 1876
Hanmarsrey, Upsala Likareforenings forhandlingar. 13. 574. 1878, HorpE-SEYLEBy
. Physiologische Chemie®, Berlin 1881. 8. 301. GERALD F. Yeo und E. F. HERROUN,
Journ. of physiol. Vol. 5. p. 116. 1884
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secret spricht ferner die Beobachtung LuksaNow’s '), welcher bei hun-
gernden Meerschweinchen die Gallensecretion nur wenig vermindert
fand. |
Man hat die Frage nach der Bedeutung der Galle fiir die Vor-
giinge im Darme dadurch zu entscheiden gesucht, dass man die
Stérungen in der Verdauung bei Ableitung der Galle nach aussen
beobachtete.2) Es hat sich dabei herausgestellt, dass die Gallenfistel-
hunde Eiweiss und Kohlehydrate ebenso vollstiindig verdauen wie
normale Hunde. Mit magerem Fleisch und Brod kann man sie ganz
gut erndhren. Der einzige Nahrungsstoff, den sie nicht vollstéindig
verdauen konnen, ist das Fett. Von diesem erscheint stets ein be-
deutender Theil — bei reichlicher Aufnahme mehr als die Hilfte —
im Kothe wieder. Der Koth erscheint deshalb hellgran bis weiss
gefiirbt. Es liegt dieses nicht etwa an dem Mangel der Gallenfarb-
stoffe, wie man geglaubt hat. Die schwarze Farbe des normalen
Fleischkothes wird nicht durch Gallenfarbstoffe bedingt, sondern
durch Himatin und Schwefeleisen. Extrahirt man den hellgrauen
Koth eines Gallenfistelthieres oder eines Ikterischen mit Aether, wel-
cher das Fett 16st, so tritt die dunkle Farbe wieder hervor. In Folge
der mangelhaften Fettresorption kionnen auch: die iibrigen Nahrungs-
stoffe nicht vollstindig verdaut werden. Das Fett umschliesst die
Eiweissstoffe nnd diese werden durch die Fiulnissorganismen des
Darmes zersetzt. Daraus erkliirt sich der Fiiulnissgeruch der Faeces
und Darmgase bei den Gallenfistelhunden. Auch der Athem der
Thiere nimmt einen aashaften Geruch an. Bei fettfreier Nahrung
bleiben diese Erscheinungen aus.

Viele der beobachteten Gallenfistelhunde magerten ab und einige
gingen unter allen Symptomen des Verhungerns zn Grunde. Dieses
ist leicht verstiindlich, wenn man bedenkt, wie hoch die Verbrennungs-
wirme der Fette und wie schwer diese intensive Kraftquelle durch
andere Nabrungsstoffe zu ersetzen ist. Es sind sehr grosse Mengen

1) 5. M. Luksaxow, Zeitschr. f. physiol. Chem. Bd. 16. 8. 87. 1801.

2) Scawaxw, Arch. f. Anat. u. Physiol. 1844. 8. 127. Browxoror, Essai sur
les fonctions du foie et de ses annexes. Paris 1846. Bipper und SceminT, 1. C.
Kovriker und MUnLer, Verh. d. phys. med. Ges. zu Wiirzburg. Bd. 5. 8. 232. 1854,
Bd. 6. 1855. Arsorp, Zur Physiologie der Galle. Denkschrift fir Tiedemann,
Mannheim 1854 und . Die physiologische Anstalt der Universitit Heidelberg® 1858,
C. Voir, Beitr. z. Biolog. Festgabe Ta. L. W. BiscHoFF zum Doctorjubilium. Stutt-
gart. 1882. 8. 104. F. ROmmaxwy, Pfliger's Arch. Bd. 29. S. 509, 1882. Im
besten Kinklange mit den Beobachtungen an den Gallenfistelhunden stehen die
Beobachtungen an Ikterischen. Siehe hiertiber: Friepricm MULLER, Sitzungs-
berichte der physikal. med. Ges. zu Wiirzburg 1885, Nr. 7.

13*
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Es liegt nahe, an das Glycogen zu denken, ein colloides Koh]
hydrat, welches wir spiter niher werden kennen lernen (siche unten
Vorles. 20) und welches in der Leber und in den Muskeln aufge-
speichert ist. Wir wissen, dass diese Glycogenvorrithe beim Hunger
und bei der Arbeit allmiihlich sechwinden (siehe unten Vorles. 20 u. 21 ,'-
und nach Aufpabme von Kohlehydraten rasch wachsen. |

Aber als Glycogen allein kimnen die grossen Zuckermengen, dig
hiinfig in kurzer Zeit vom Darm aus ins Blut gelangen, nicht auf:
gespeichert werden. Der Glycogenvorrath in der Leber betriigt beim
Menschen niemals mehr als ca. 150 Grm. Ein gleiches Quantum
kann in der gesammten Muskulatur aufgespeichert werden. Dieser
Vorrath aber ist zur Zeit, wo wir dem Korper wieder neue Kohle-
hydrate zuftihren, noch lange nicht verbraucht; er verschwindet erst
nach mehrwichentlichem Hunger. Wenn wir also nach einer reich
lichen Mahlzeit im Laufe weniger Stunden bis 400 Grm. Zucker ins
Blut eintreten lassen, so kann nur ein kleiner Theil davon als Gly-
cogen aufgespeichert werden. Wir miissen annehmen, dass ein grosser
Theil weiter umgewandelt wird in Fett. Als Fett kiinnen sehr grosse
Nahrungsvorrdathe im Bindegewebe aller Organe aufgespeichert werden.
Wir werden spiter (Vorles. 22) sehen, dass thatsiichlich Kohlehydrate
in Fett umgewandelt werden in unseren Geweben. :

Wir miissen uns also beim gegenwirtigem Stande unseres Wissens
folgende Vorstellung iiber das Verhalten des resorbirten Zuckers i
unserem Kiorper bilden:

Der Zucker ist ein wichtiger Nahrungsstoff; er ist eine wichtige
Kraftquelle fiir die Muskeln und wahrscheinlich fiir alle contractilen
Gebilde. Deshalb ist dafiir gesorgt, dass er bestiindig in bestimmter
Menge mit dem Blute durch alle Gewebe -cireulirt. Steigt seine
Menge im Blute tiber 3 pro Mille, so wird er durch die Niere aus-
geschieden. (Vergl. Vorles. 23.) Dieser Verlust des kostbaren Nah
rungsstoffes wird dadurch verhiitet, dass die Leber und die Muskelr
jeden Ueberschuss iiber die Norm, welcher bei rascher Resorption
ins Blut gelangt, sofort als Glycogen aufspeichern. Tritt in Folge
des Verbrauches bei der Arbeit und Wirmeproduection ein Sinken
des Zuckergehaltes im Blute unter die Norm ein, so geben die Mus-
keln und die Leber sofort einen Theil des Glycogens als Zucker
wieder dem Blute zuriick. Reicht der Glycogenvorrath nicht aus,
so wird Fett in Zucker umgewandelt und dem Blute zugefiibrt. Wir
werden spiter (Vorles. 20) die Griinde kennen lernen, welche fiir
eine solche Umwandlung sprechen. Thatsiichlich sieht man auch
nach lange fortgesetztem Hunger, wenn der Glycogenvorrath schom
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sich also anders als das auf irgend einem anderen Wege dorthin ge-
langte. Zur Erklirung dieser Thatsache nimmt HOFMEISTER an, dass
das vom Darm aus ins Blut gelangte Pepton nicht im Plasma, son-
dern in den Lymphzellen enthalten sei. Die Griinde, die ihn zu
dieser Annahme bewegen, sind folgende: 1. Im Eiter finden sich be-
‘deuntende Peptonmengen und zwar sind sie dort vorherrschend oder
vielleicht sogar ausschliesslich in den Eiterzellen — die ja mit den
Lymphzellen, den farblosen Blutkorperchen oder Leucocyten iden-
tisch sind — enthalten.!) 2. Bei der Untersuchung des Blutes eines
verdauenden Thieres erwies sich das Serum als peptonfrei, wihrend
die oberste Schicht des Blutkuchens — welche stets die Hauptmenge
der Leucocyten enthilt (vergl. Vorles. 13) — 0,09 Pepton ent-
hielt.?) 3. Der procentische Peptongehalt der Milz — die bekannt-
lich sehr reich an Leuncocyten ist — wurde stets hiher gefunden als
der des Blutes vom selben Thiere. 4. ,Das adenoide Gewebe, wel-
ches bei niichternen und hungernden Thieren eine missige Zahl
Lymphzellen enthilt, ist bei verdauenden Thieren strotzend von den-
selben erfiillt™.?) 5. Die Zellen im adenoiden Gewebe verdanender
Thiere zeigen mehr Kerntheilungsfiguren als bei niichternen Thieren.?)

Schliesslich hat Hormeister’s Schiiler J. PonL ®) gezeigt, dass
wihrend der Verdauung eiweissreicher Nahrung die Zahl der Leuco-
cyten im Blute wiichst, nicht aber wihrend der Resorption von Kohle-
bydraten, Fetten, Salzen und Wasser. PoHL hat ferner gezeigt, dass
dieser Zuwachs von Leucocyten aus der Darmwand stammt. Denn
die Zahl der Leucocyten war stets in den Darmvenen weit grosser,
als in den entsprechenden Darmarterien.

Es scheint also, dass die Lymphzellen nicht blos die Transport-
schiffe fiir die Peptone im Blutstrom bilden. Ihre Vermehrung und
ibr Wachsthum scheint mit der Resorption und Assimilation der stick-
stoffhaltigen Nahrung aufs Innigste zusammenzuhiingen. Da die Zahl
der Leucocyten in unserem Korper doch eine constante ist, s0 muss
in dem Maasse als das Eiweiss resorbirt und neue Zellen durch
Theilung erzeugt werden, auch eine entsprechende Menge alter Lymph-
zellen absterben und zerfallen. So erkliirt sich vielleicht zum Theil
die erwihnte Thatsache, dass die Resorption grosser Eiweissmengen
eine rasche Zersetzung entsprechender Eiweissmengen zur Folge hat.

1) Hormeister, Zeitschr. f. physiol. Chem. Bd. 4. S. 274 ff. 1880,

2) Hoemerster, Zeitschr. f. physiol. Chem. Bd. 6. S.67. 1882,

3) HormeisTER, Zeitschr. f. physiol. Chem. Bd. 5. S. 150. 1881,

4) HorMEIsTER, Arch. f. exp. Path. u. Pharmak. Bd. XIX, S. 392. 1885, Vergl.

auch Bd. XX. S, 291—305. 1885 und Bd. XXII. S.306. 1887.

5) Jurius Pomr, Arch. f. exp. Path. u. Pharm, Bd. 25. S. 31. 1888,
Buxee, Phys. Chemie. 8. Auflage. 14
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Indessen sind wir nicht gezwungen anzunehmen, dass alles Pe- |
pton, welches in der Darmwand verschwindet, in den Lymphzellen |
des adenciden Gewebes in Biweiss umgewandelt wird und dass diese
Umwandlung nur dureh eine Assimilation, durch ein Wachsthum und =
eine Theilung der Lymphzellen zu Stande kommt. Hemesmaix 1)
hat daranf aufmerksam gemacht, dass die Zahl der Kerntheilungg' '
figuren, die man an den Lymphzellen des adenoiden Gewebes wahr- =
nimmt, eine zu geringe ist, um eine solche Annahme zu rechtfertigen,
HemeNHAIN meint, dass die Umwandlung der Peptone in Eiweiss
vielleicht zum grossen Theil bereits in den Epithelzellen erfolge und
von diesen an das Blutplasma der Capillaren abgegeben werde,
welche unmittelbar unter den Epithelzellen die Darmzotten umspinnen.

Wir miissen uns nun die Frage vorlegen, was geschieht mit dem
Theil des Peptons, welcher vom Darme ins Blut gelangt ist? Der-
selbe verschwindet, wie bereits erwidhnt, sehr bald wieder aus dem
Blute ohne in den Harn ilberzngehen. Wo wird er also in andere
Stoffe umgewandelt? Im Blute selbst vollzieht sich die Umwand-
lung nicht. HormeisTER?) entnahm der Carotis eines verdanenden
Hundes unmittelbar nach einander zwei Blutproben. Die erste wurde
sofort auf Pepton untersucht, die zweite, nachdem sie zuvor 2'/» Stun-
den bei 37°C. aufbewahrt worden. Der Peptongehalt beider Proben
wurde genau gleich gefunder. HormEISTER hat ferner einem leben:
den Hunde die Carotiden und Crurales in moglichster Ausdehnung
blosgelegt und oben und unten unterbunden, ebenso die Seiteniste
Nach einer halben Stunde wurden die unterbundenen Arterienstiicke
herausgenommen und der Inhalt entleert. Es liess sich Pepton in
demselben nachweisen. Also im Blute verschwindet es micht; es
muss somit von den Capillaren aus an die Gewebe abgegeben wer
den. Damit stimmt die Thatsache, dass wihrend der Verdauung
wo das Arterienblut erhebliche Mengen Pepton enthielt, das Bl
der entsprechenden Venen frei davon befunden wurde.?)

Mit Hiilfe der so gewonnenen Kenntniss iiber das Verhalten de
Peptone in unserem Korper sind wir nun auch im Sta,ud?, das
ganz rithselhafte Auftreten von Pepton im Harne bei verschmd
nen Krankheitsprocessen zu erkliren. Wir haben gesehen, das
die Peptone in den Harn ubergehen, sobald sie auf einem anderé

Wege als vom Darm aus ins Blut gelangen. Dieses ist nun Pﬂ'enh.
der Fall bei allen denjenigen pathologischen Processen, bei -'-:,:-I

1) H.EIDEI;H:H, PAliiger’s Arch. Bd. 41. Supplementheft. S.72—74. 1588.
92) Hormeister, Arch. f. exp. Path. u. Pharmak. Bd. XIX. S. 23. 1885.
3) Horneister, Arch. f. exp. Path. u. Pharmak. Bd. XIX. 8. 30. 1885.
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Bedenkt man, wie gross die Neigung der Colloidstoffe zum Ueber-
gang in die geronnene Modification ist (vergl. oben S. 47—49), so
kann uns diese Erscheinung der Gerinnung nicht befremden. Auch
ist sie durchaus nicht etwas dem Blute Eigenthtimliches. Lymphe
nnd Chylus sind gleichfalls gerinnbar. Der Eintritt der Todtenstarre
im abgestorbenen Muskel beruht auf einem ganz dhnlichen Vorgange,
und wahrscheinlich geht in jedem absterbenden thierischen und pflanz-
Jichen Gewebe ein Theil der scheinbar gelisten Eiweissstoffe in die
geronnene Modification tiber. Die Blutgerinnung ist also keine Lebens-
erscheinung; sie ist ein Process der beginnenden Zersetzung im ab-
sterbenden Blute. Man kinnte daher meinen, eine Betrachtung der
Blutgerinnung gehire nicht in die Physiologie.

Eine physiologische Bedentung kann der Blutgerinnung in
sofern zugesprochen werden, als dieselbe ein Act der Selbsthiilfe des
Organismus ist bei eintretender Gefahr des Verblutens nach Geféss-
verletzungen. Durch die Gerinnung an der verletzten Stelle wird die
Blutung gestillt.

In pathologischer Hinsicht aber beansprucht eine Unter-
suchung der Ursachen und des Wesens der Blutgerinnung jedenfalls
ein hohes Interesse. Denn bekanntlich kommt es unter pathologischen
Bedingungen zur Gerinnung des Blutes innerhalb der lebenden Ge-
fisse, und dieser Vorgang fiihrt zn Storungen der verschiedensten Art,
die hiaufig sogar zur Todesursache werden.

* Es ist daher eine Frage von grisster Wichtigkeit: was verhin-
dert den Eintritt der Gerinnung unter normalen Verhiltnissen inner-
halb der lebenden Gefisse? Was ist iiberhaupt das Wesen des Pro-
cesses 7 Was scheidet sich aus und unter welchen Bedingungen?
Wir sind trotz vielfacher Untersuchungen noch nicht im Stande diese
Fragen in befriedigender Weise zun beantworten., Fassen wir das
Wenige, was wir thatsiichlich beobachten kénnen, niher ins Ange.

Wir wissen zuniichst, dass die Berihrung des Blutes mit der
normalen lebenden Gefisswand die Gerinnung verhindert.') Unter-
bindet man einem lebenden Thiere ein Blutgefiss an zwei Stellen,
so gerinnt in dem abgebundenen Stiicke das stagnirende Blut auch
nach Ablauf mehrerer Stunden nicht, wohl aber nach wenigen Mi-
nuten, sobald man es aus dem Gefissstiicke herausfliessen liisst.
Bruckr zeigte, dass, wenn man einer Schildkrite das Herz nach
Unterbindung der Gefissstimme ausschneidet, in dem fortschlagenden
Herzen das Blut nicht gerinnt. Wurden in einzelne der Gefissstimme
Eﬂiﬂﬂ Glasréhren gebracht, welche der Gefisswand eng anlagen,

1) E. Brocke, Virchow's Arch, Bd. 12. 8. 81w, 172, 1857,
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so dass das Blut nur mit dem Glase, nicht mit der Gefisswand in
Bertihrung kam, so gerann das Blut in diesen Gefissstimmen, in
welche die Glasrihren eingeschoben waren, nicht aber in den an-
deren Gefiissstimmen und im Herzen. Ueberhaupt gah Briicke jeden
Fremdkorper, den er ins lebende Blut brachte, mit einem Gerinnsel
sich umgeben.

Unterbindet man ein Blutgefiss, so gerinnt nach einiger Zei
das Blut von der Unterbindungsstelle bis zum Abgang des niichsten
Ziweiges. Stets geht die Gerinnung von der Unterbindungsstelle aus,
wo das Endothel dureh die Quetschung verletzt und veriindert ist,
Auch kann man annehmen, dass das gesammte Endothel von der
Unterbindungsstelle bis zur Abgangsstelle des nichsten Zweiges un-
genligend erniibrt ist, weil in Folge der Stagnation des Blutes nicht
bestiindig die erforderlichen specifischen Nahrungsstoffe nen zugefiihr
werden, so dass das Endothel diejenige normale Beschaffenheit ein
biisst, welche die Blutgerinnung verhindert.

So erklirt sich auch die Entstehung der Thromben!) in Folg
atheromatioser Degeneration der Intima, in Folge der Compression
eines Gefidsses durch eine Geschwulst u. s. w.

Wir wissen ferner, dass der Blutgerinnung stets ein Absterben
und Zerfuallen von Leucocyten vorausgeht. Es scheint, dass die Zer-
fallproducte der Leucocyten in irgend einer Weise an dem Zustande-
kommen des Gerinnsels sich betheiligen.2) MANTEGAZZA machte dar-
auf aufmerksam, dass spontan gerinnbar nur solche Fliissigkeiten
sind, welche Leucocyten enthalten — Blut, Lymphe, pathologische
Transsudate 3) — und dass diese Fliissigkeiten ihre Gerinnbarkeit ein-

1) Ueber die Entstehung der Thromben siehe die Arbeiten Vircmow’s in
dessen gesammelten Abhandlungen zur wissenschaftlichen Medicin. Frankfurt
a. M. 1856. S, 59—732, ferner F. W. Zanux, Virchow’s Arch. B.62. 5.81. 1875 un
J. C. EsertH und C. ScammMeLBUscH, Virchow's Arch. Bd. 103. 8. 39. 1886 u, Bd. 105.
S. 381. u. 456. 1886. Dort findet aunch die iibrige Literatur sich zusammengestellt.

2) Die Ansicht, dass der Faserstoff aus dem Zerfall der Leucocyten her-
vorgehe, ist zuerst vertreten worden von Witrtiam Appisox, The London Medical
Gazette. New series, Vol. I. For the session 1840—1841. p. 477 und 689 und
von Lioser S. Bean, Quarterly Journal of microscopical science. T. 14. p. 47.
1864, hierauf von Paono MaxrTecAzzAa, Ricerche sperimentali sull’origine della
fibrina e sulla causa della coagulatione del sangue. Milano 1871. Ein ausfithr-
liches Referat dieser Arbeit von Born erschien im Jahre 1871 in dem Centralbl
f. d. med. Wissensch. 8. 709 und im Jahre 1876 verdffentlichte MaxTEGAZZA seine
Arbeit in dentscher Sprache in Moleschott’s Untersuchungen zur Naturlehre des
Menschen und der Thiere. Bd. 11. S. 523—577. Vergl. auch E. Tiecer. Notizen
ttber Schlangenblut, Pfliger's Arch. Bd. 23. 5. 278. 1880.

3) MaxTEGAZZA, Moleschott’s Unt. z. Naturlehre. Bd. 11. 5. 552 u. 557.
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piissen, sobald es gelingt, die Leucocyten aus ibnen zu antferne:?.
Jonaxxes MULLER') hatte gezeigt, dass, wenn man Froschblut mit
Zuckerlosung verdiinnt und filtrirt, die grossen rothen Blutkorper-
chen auf dem Filter bleiben, das Filtrat aber gerinnt. Jom. MULLER
hatte hieraus geschlossen, dass die gerinnenden Stoffe aus dem Plasma
stammen. MANTEGAzZA aber zeigte, dass bei diesem Versuche die
kleinen und weichen farblosen Blutktrperchen durch die Filterporen
hindurchschliipfen und dass, wenn es mit Hilfe besonders feinen
Filterpapieres gelingt, auch die farblosen auf dem Filter zurlickzu-
halten, das Filtrat nicht gerinnbar ist.?)

Zog MaNtEGazza durch die Vene eines lebenden Thieres einen
Seidenfaden, so fand er denselben schon nach zwei Minuten mit
Leucocyten besetzt und ,den Faserstoff um sie herum in der Bildung
begriffen“. Dauerte der Versuch linger, so umgab sich der Faden
mit einem starken weissen Gerinnsel, welches stets vollgepfropft war
mit Leucocyten. Ebenso verhielten sich andere Fremdkirper, welche
in das stromende Blut gebracht wurden, und zwar war das an ihnen
abgelagerte Gerinnsel um so bedeutender, je rauher ihre Oberfliche,
je leichter die Leucoeyten an ihnen hiingen blieben. An einem blanken,
diinnen Platindraht bildete sich kein (Gerinnsel.?)

Zum gleichen Resultate kam durch #hnliche Versuche Zaax.')
Fiihrte er Glasstibehen mit vollkommen glatter Oberfliche ins Herz
lebender Thiere ein, so veranlassten sie keine Gerinnung. Machte
er aber zuvor einen eilenstrich auf dieselben, so bildete sich an
dieser rauben Stelle ein Gerinnsel. ZanN zeigte ferner, dass auch der
Thrombenbildung stets eine Anhidufung und ein Zerfall von Leuco-
eyten vorausgeht.

Sehr eingehende Untersuchungen iiber die Beziehung der farb-
losen Blutzellen zur Gerinnung hat schliesslich ALEXANDER ScHMIDT ?)

1) Jonasses MULLER, Handb. d. Physiologie des Menschen. 4. Aufl. Coblenz
1844, Bd.I. 8. 104,

2) MaNTEGAZZA, L €. p. 556.

3) MaxTEGAZZA, 1. €. p. 558 —563.

4) F. Wizn. Zasx, 1. c. 8. 104—112.

5) Eine Zusammenstellung der Hauptresultate seiner umfangreichen Arbeiten
iber die Blutgerinnung hat ALexanNper Scamipr verdffentlicht unter dem Titel:
»Die Lehre von den fermentativen Gerinnungserscheinungen in den eiweissartigen.
thierischen Kérperflissigkeiten. Dorpat. C. Mattiesen. 1876. Die spiteren Un-
tersuchungen Arex, Scamipr's {iber die Blutgerinnung finden sich in den Doctor-
dissertationen seiner Schiiler: L. Bigk und J. Sacmsespann 1880, N. Bojaxus
und Ferp. Horrmany 1881, En. voN Samsox-Himmersroerna und N. Heyrn 1882,

H. Frierrac, F. Suevoer, Fr. RavscHexsacu und Ep. vox GorscHEL 1883,
0. Grora und W. Groamaxy 1884 und JaxoB voN Samsox-HIMMELSTIERNA 1885.
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ausgef lﬂlrt: Er fand ein besonders giinstizes Object zum Nachweis
dieser Beziehung in dem Pferdeblute. Das Pferdeblut jst durch zwej
Eigenthtimlichkeiten vor dem Blute der tibrigen bisher untersuchten
Warmbliter ausgezeichnet: erstens gerinnt es langsamer und zwei-
tens senken sich die rothen Blutkrperchen weit rascher. Deshalh
gelingt es nach Senkung der rothen Blutkrperchen das Plasma von
oben abzuheben, bevor die Gerinnung eintritt. Noch mehr verziigert
wird die Gerinnung bei Anwendung von Kilte. Lisst man das Blut
aus der Vene des Pferdes direct in ein mit Eiswasser umgebenes
Gefiiss fliessen, so senken sich die rothen Blutkérperchen vollstindig
und die specifisch leichteren, langsamer sich senkenden farblosen
bilden tiber den rothen die sogenannte ngraue Schicht®. Man kann
jetat den griossten Theil des Plasma abheben und filtriren. Hierbei
bleiben die farblosen Zellen — in Folge der starren Beschaffenheit
die sie in der Kilte angenommen und die sie hindert, sich der Forn;
der Filterporen anzupassen und hindurchzuschliipfen — auf dem Filter
und man erhilt als Filtrat das reine, klare Plasma, welches nun auch
in der Wirme nur sehr langsam gerinnt und ein sehr spirliches Ge-
rinnsel abscheidet. Fiigt man zu diesem Plasma wieder Leucoeyten
vom Filter hinzu, so bildet sich ein derbes Gerinnsel. Lisst man
das ganze Blut, dessen Gerinnung durch Abkiihlung verhindert wurde,
bei Zimmertemperatur gerinnen, so entsteht die hiirteste Gallertmasse
in der erwihnten ,grauen Schicht. '

Mein Dorpater College hat wiederholt die Freundlichkeit gehabt,
mir diese Versuche am ungeronnenen Pferdeblute zu zeigen. Man
ist tiberrascht von der ungeheuren Menge der Leucocyten. Ihre
Zahl ist ohne Zweifel weit grisser als im defibrinirten Blute. Noeh
mehr aber ist man {iberrascht durch die ungeheure Mannigfaltigkeit:
der Formen: von den kleinsten, die rothen Blutzellen in ihrem Dureh-
messer kann iibertreffenden farblosen Blutkorperchen, wie man sie
im defibrinirten Blute zu sehen gewohnt ist, bis zu grossen, granu-
lirten, gelblich gefdrbten, kernhaltigen Zellen mit mehr als doppel-
tem Durchmesser — Scamipr’s , Kornerkugeln “!') — finden sich alle
Uebergangsformen. Nach vollendeter Gerinnung sind diese Korner-
_Vergl. auch 0. Hamwarsrex, Pfliiger’s Arch. Bd. 14. S. 211. 1877 und Bd. 30.
S. 437. 1883 und L. Frepericq, Bullet. de I’Acad. royale de Belg. Sér. 2. T. 64.
No. 7. Juillet 1877. Annales de la soc. de méd. de Gand. 1877. Recherches sur
la constitution du plasma sanguin. Gand. Paris. Leipzig 1878.

1) Eine Abbildung dieser ,Kornerkugeln* und ihrer Zerfallproducte findet
sich in der Dissertation von Geore Semmer, Ueber die Faserstoffbildung im Am-

phibien- und Vogelblute und die Entstehung der rothen Blutkdrperchen der Siuge-
thiere. Dorpat, Mattiesen. 1874.
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kugeln verschwunden. ScEmipr und seine Schiiler geben an, den
Zerfall derselben in Kornerhaufen ) und den allméihlichen Uebergang
letzterer in das Faserstoffgerinnsel unter dem Mikroskope verfolgt
zu haben. Im Blute anderer Siugethiere scheinen diese Korner-
kugeln und ihre Uebergangsformen zu den gewdhnlichen farblosen
Blutzellen weniger zahlreich zu sein und rascher zu zerfallen, so dass
es schwer ist, sie unter dem Mikroskope zu Gesicht zu bekommen.?)

Ob die zerfallenden Leucoecyten selbst einen Theil des Materials
liefern zur Bildung der gerinnenden Substanzen oder ob nur ge-
wisse Zerfallproducte nach Art der Fermente den Anstoss geben zum
Uebergang gewisser Eiweissstoffe des Plasma in die geronnene Mo-
dification — das zu entscheiden fehlt es noch an geniigend sicher
festgestellten Thatsachen.

Als besonders wichtig und beachtenswerth michte ich noch fol-
gende Beobachtung hervorheben. Es scheint, dass im Blute nach
bereits erfolgter Abscheidung des Faserstoffes ein Theil der Gerin-
nung bewirkenden Substanzen noch iibrig ist. ALEXANDER ScHMIDT
zeigte, dass, wenn man defibrinirtes Blut oder Serum hinzufiigt
zur Lymphe oder zu sertsen Transsudaten, die fiir sich allein nur
langsam gerinnen und sehr wenig Faserstoff liefern, sehr bald die
ganze Fliissigkeit in eine Gallertmasse sich umwandelt. Die Pleura-
fliissigkeit und der Liquor pericardii vom Menschen und vom Pferde
sind nicht selten vollkommen frei von Lymphzellen und somit auch
nicht gerinnbar. Auf Zusatz von Blutserum aber gerinnen auch diese
Fliissigkeiten. In derselben Weise erklirt sich auch die Thatsache,
dass nach Transfusion von defibrinirtem Blute Gerinnung in den Ge-
fissen eintritt. ARmIN KOHLERY) zeigte, dass, wenn man einem Ka-
ninchen Blut entzieht, dasselbe defibrinirt und demselben Thiere in
die Gefdsse injicirt, der Tod durch Gerinnung in den Gefissen ein-

1) Die Kornchen im Plasma des Pferdeblutes hat auch MaixTEGAzzA be-
obachtet: 1. ¢. p. 563.

2) In neuester Zeit hat man mit Hilfe der vervollkommneten Mikroskope im
Blute kleine Kornchen und Plittchen entdeckt, die man fiir priformirte Gebilde
hilt und denen man eine Betheiligung an der Bildung des Blutgerinnsels zu-
schreibt. Arexasper Scemipr erklirt diese Gebilde fiir nichts anderes als die
Zerfallproducte seiner ,Kérnerkugeln“. Siehe hieriiber G. Hayewm,Comtes rendus,
T. 86. p. 58. 1878. J. Bizzozero, Virchow's Arch. Bd. 90. 8. 261. 1882. M. Lowrr.
Sitzungsberichte der Wiener Akad. Bd. 89. 8. 270 und Bd. 90. S. 80. 1884. L. C.
WoorLprineE in den ,Beitrigen zur Physiologie, Carl Ludwig zu seinem siebzig-
sten Geburtstage gewidmet von seinen Schitlern.* S. 221. Leipzig. Vogel 1887.
und R. Mosex. Du Bois’ Arch. 1893. 8. 352.

3) Arvmiy Kourer, Ueber Thrombose und Transfusion, Eiter und septische
Infection und deren Beziehungen zum Fibrinferment. Dorpat 1877.
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tritt. Das ist der Grund, ans dem man von der therapentischen Ap-
wendung der Bluttransfusion vollstindig zurtickgekommen ist.!)

Einen beachtenswerthen Beitrag zur Erklirung der Blutgerinnung
haben in neuester Zeit ArrTnus und Pacis?) geliefert durch den
Nachweis, dass die Blutgerinnung vollstindig verhindert wird, wenn
man durch Zusatz einer kleinen Menge oxalsauren oder Fluornatrinms
den Kalk aus dem Blutplasma ausfillt.

Aus diesen DBetrachtungen iiber die Blutgerinnung wird man er-
sehen, wie gross die Schwierigkeiten sind, welche jeder chemischen
Untersuchung des Blutes, insbesondere jedem Versuche einer ge-
rennten quantitativen Analyse des Plasma und der Bluisellen sich
entgegenstellen,

Das reine unveriinderte Plasma, wie es ALEXANDER SCHMIDT
aus dem Pferdeblute darzustellen gelehrt hat, ist bisher noch nie-
mals analysirt worden. Man hat sich damit begniigt, das Serum zn
analysiren und aus der Zusammensetzung des Serums aunf die des
Plasma zu schliessen. Man addirte zum Serum den Faserstoff hin-
zu und glaubte damit die Zusammensetzung des Plasma festgestellt
zu haben. Heutzutage wissen wir, dass die Rechnung keine so
einfache ist. Wir wissen nicht, welche Bestandtheile des Plasma an
der Bildung des Gerinnsels sich betheiligt haben und welche Zer-
fallproducte der Lymphzellen in das Serum iibergegangen sind.
Wir wissen nicht, was wir vom Serum abziehen und was wir hinzu
addiren sollen, um die Zusammensetzung des Plasma zu erfahren.

Auf uniiberwindliche Schwierigkeiten stossen wir ferner bei dem
Versuche, die rothen Blutkdrperchen vom Serum zu befreien
und im reinen Zustande zu analysiren. Die Mittel, deren der Che-
miker sich bedient, um einen Niederschlag von einer Lisung zu
trennen, sind hier mnicht anwendbar. Die grossen Blutkorperchen
der Amphibien lassen sich zwar auf dem Filter sammeln, nicht aber
die der Siugethiere. Es liegt dieses nicht nur an ihrer Kleinheit.
Die mikroskopische Untersuchung lehrt, dass sie weit grisser sind
als etwa die Krystalle eines Niederschlages von schwefelsaurem Baryt
oder oxalsaurem Kalk, die nicht durch’s Filter gehen. Die rothen

1) Eine sebr interessante kritische Zusammenstellung der Literatur dber die
Bluttransfusion hat E. vox Berewmass in Form eines Vortrages vertffentlicht:
.Die Schicksale der Transfusion im letzten Decennium.* Berlin. Hirschwald. 1853
Vergl. auch A. Laxperer, Virchow’s Arch. Bd. 105. 8. 351. 1886. ,

9) Mavrice Arravus, Recherches sur la coagulation du sang. These Paris.
1890, Arrtuvs & Pachs, Arch. de physiol. norm. et pathol. T. 22. p. 739, 1890.
Vergl. auch Gorser, Sitzungsber. der Wirzburger physiol. med. Gesellsch.

18. Juni. 1892.
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Blutktrperchen gehen durch’s Filter, weil sie vermoge ihrer weichen,
nachgiebigen Beschaffenheit der Form der Filterporen sich anpassen.
Es bleibt somit nur die Methode des Decantirens iibrig. Mit dem
Decantiren allein aber kommt man nicht zum Ziele. Es muss mit
dem Decantiren das Auswaschen verbunden sein. Womit aber soll
man auswaschen?

Die gewthnliche Waschfliissigkeit, das Wasser, ist hier nicht
anwendbar. Denn sobald die rothen Blutkdrperchen mit Wasser in
Beriihrung kommen, diffundirt der rothe Farbstoff, das Himoglobin,
welches ihren Hauptbestandtheil bildet, in die Zwischenfliissigkeit,
und es bleiben von den Blutzellen nur die sogenannten ,,Stromata‘,
verkleinerte, blasse, runde, sehr schwach lichtbrechende, specifisch
leichte Reste iibrig.!)

Wendet man statt des Wassers eine verdiinnte Salzlésung von
bestimmter Concentration an — z. B. eine Kochsalzlosung von 1)
bis 3% — so tritt keine mikroskopiseh sichtbare Veriinderung der
Blutk6rperchen ein, In concentrirteren Salzlisungen schrumpfen sie,
in verdiinnteren quellen sie und geben Hémoglobin an dieselben ab.

Durch Decantiren und Auswaschen mit einer verdiinnten Salz-
losung kann man also die Blutzellen des defibrinirten Blutes voll-
stindig von allen Serumbestandtheilen befreien. Es fragt sich nur:
haben die Blutkrperchen nach dieser Operation noch die urspriing-
liche Zusammensetzung ? Miissen wir nicht befiirchten, dass das Salz
oder Wasser aus der Waschfliissigkeit in die Blutzellen diffundirt
und dass umgekehrt Bestandtheile der Blutzellen in die Wasch-
fliissigkeit iibergetreten sind? Sicher ist nur so viel, dass kein Hi-
moglobin ausgetreten ist. Dieses miisste sich durch seine intensive
Farbekraft sofort verrathen. Sehr wahrseheinlich wird dadurch, dass
auch die schwer diffundirbaren eigentlichen Colloidstoffe, die Eiweiss-
korper der Blutzellen nicht aunsgetreten sind. Wir sind also im
Stande, auf diese Weise die Summe des Himoglobins und des Ei-
weisses in den Blutkorperchen einer gewogenen Menge Blut quan-
titativ zu bestimmen. Bestimmt man ausserdem noch die Summe
von Hiémoglobin und Eiweiss im Gesammtblut und den Eiweissge-
halt des Serums, so hat man alle Zahlen, um das Gewichtsverhilt-
niss von Serum und Blutkérperchen im Gesammtblut zu berechnen.

Dieses ist die von Horpe-SEYLER ?) vorgeschlagene Methode

1) Ueber die Eigenschaften und die Zusammensetzung der Stromata siehe:
L. Woorpringe, Du Bois’ Arch. 1881. 8. 387.

2) Hopre-Seyrer, Handb. d. physiologisch u. pathologisch chemischen Ana-
lyse. § 272. Aufl. 5. S. 441. Berlin. Hirschwald, 1883. Sehr erleichtert wird die



220 Dreizehnte Vorlesung.

der quantitativen Blutanalyse. Ein Beispiel!) wird die Art
der Berechnung klar machen:
In 100 Grm. defibrinirten Schweineblutes wurden gefunden:

1) 185020 e il
2) 13:88} Mittel: 18,90 Eiweis 4 Himoglobin.

In den Blutktrperchen von 100 Grm. desselben Blutes wurden
cefunden:

1) 15,04
2) 15,13 Mittel: 15,07 Eiweiss - Himoglobin.
3) 15,05

In dem Serum von 100 Gramm Blut waren also enthalten:
18,90—15,07 = 3,83 Grm. Eiweiss.

In 100 Grm. Serum wurden durch directe Bestimmung gefunden:

L) 185 T4, owrsa-inic 2l
2) 6 79} Mittel: 6,77 Eiweiss.

Hieraus berechnet smh die Menge des Serum in 100 Grm. defi-

brinirten Blutes:
3,83

6,77 g1 1
100—56,6 = 43,4 % Blutkdrperchen.

Jetzt braucht man nur eine Analyse des Gesammtblutes und eine
Analyse des Serums aunszuftihren und ist im Stande, von jedem Be-
standtheile zu berechnen, wie er sich auf die beiden Componenten
des defibrinirten Blutes vertheilt.

Um die Zuoverlissigkeit dieser Methode zu priifen, habe ich an
demselben Blute das Verhiiltniss des Serum zu den Kiorperchen zu-
gleich nach einer anderen Methode bestimmt. Wir sind nimlich im
Stande dieses Verhiiltniss zu bestimmen, sobald wir von irgend einem
Bestandtheil des Serums mit Sicherbeit nachweisen kionnen, dass er
nicht in den Korperchen vorkommt. Dieses gilt fiir gewisse Blut-
arten vom Natron. Schon frithere Versuche von C. Scemipr?) und
HorpE-SEYLER's Schiller SAcHARNIN®) hatten es wahrscheinlich ge-

. 100 = 56,6 % Serum.

Ausfithrung dieser Methode durch die Anwendung der Centrifugalkraft (siehe
L. vox Baso. Liebig’s Ann. Bd. 82, S.301. 1852). Denn chne dieselbe wiirde die
wiederholte Senkung der Blutkirperchen zum Zweck des Decantirens der Zwischen-
fliissigkeit Wochen in Anspruch nehmen und selbst bei Anwendung niedriger
Temperatur Zersetzung und Austritt von Himoglobin nicht zu vermeiden sein.

1) G. Busee, Zur quantitativen Analyse des Blutes. Zeitschr. f. Biol. Bd. 12.
8. 191. 1876.

2) C. Scamipr, Charakteristik der epidemischen Cholera. Leipzig und Mi-
tau 1850.

3) G. Sacmarny, Zur Blatanalyse. Virchow’'s Arch. Bd. 21. 8. 387. 1861
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Genauere quantitative Bestimmungen der organischen Be-
standtheile der Blutkérperchen haben HopPE-SEYLER und seine

~ Schiiler ausgefiihrt.!)

100 Gewichtstheile organischer Stoffe in den rothen Blutkirperchen

enthalten :
B Menschenblut | Hunde- Coluber
plug | 1sel | Gans S
I 1L o s
Osyhimoglobin. . . 86,8 94,3 86,5 92,3 62,7 16,7 |
Eiweissstoffeu. Nuelein 12.2 5,1 12,6 7.0 36,4 45,9 |
Lecithin . 0,7 0,4 0,6 0,7 0,5 } 09 |
Cholesterin . 0,3 0,3 0,4 — 0.5 Jebcaly

Das Himoglobin?) ist also der einzige unter den organischen
Bestandtheilen, welcher den Blutkirperchen eigenthiimlich ist. Er
bildet zugleich die Hauptmasse derselben, %10 der Trockensubstanz.
Die Zusammensetzung des Hidmoglobin und die Frage nach seiner
Entstehung haben wir bereits besprochen (siehe oben S. 53 und 83
bis 95). Auf die Bedeutung des Himoglobins bei der Athmung
werden wir bald niher einzugehen haben (Vorles. 15). Auch die
Zersetzungsproducte werden wir spiter noch zu betrachten haben
(Vorles. 19 und 20),

Die organischen Substanzen im Serum sind Eiweiss, Fett,
Seifen, Cholesterin, Lecithin, Zucker, Harnstoff, Kreatin und ein
gelber, in Alkohol und Aether loslicher Lutein genannter Farbstoff,
Unter den Eiweissstoffen, weleche die Hauptmasse der organischen
Substanzen ausmachen, sind zwei Gruppen zun unterscheiden: die
Albumine und die Globuline. Erstere sind in Wasser lislich,
letztere unldslich, 1oslich dagegen in verdiinnter Kochsalzlsung.
Unterwirft man daher das Blut der Dialyse, so diffundiren die
Alkalisalze fort und die Globuline fallen heraus, wihrend die Albu-
mine gelist bleiben (vergl. oben S. 48). Das Mengenverhiiltniss beider
ist ein sehr wechselndes. Beim Hunger sinkt die Menge der Albu-
mine und €s wichst die Menge der Globuline. Es scheint, dass die

1) Horpe-SEYLER, Med. chem. Unters. 8. 391 und Gusrav Jipein, ebend.
S. 386. Berlin 1865,

2) Eine Beschreibung aller physikalischen und chemischen Eigenschaften
des Himoglobin wiirde dem Zwecke dieses Lehrbuches widersprechen. Ich
verweise auf die Arbeiten HoPre-Seyrer's in dessen ,Med. chem. Untersuchun-
gen.“ Berlin 1866—1871 und auf die Arbeiten HtFxer's und seiner Schiiler in
der Zeitschr. fir physiol. Chemie und in den letzten Jahrgingen des Journals
f. prakt. Chem. Vergl. auch Nexckr und Sieser, Arch. f, exper. Path, und Pharm.

Bd. XVIII. S. 401. 1884 und Bd. XX. 8. 325 u. 332. 1586.
Buxee, Phys. Chemio. 8. Auflage. 15
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Globuline diejenige Form bilden, in welcher das Eiweiss aus einem
Organ in das andere transportirt wird. Wir wissen, dass beim Hunger
die edleren Organe, die, Lebenscentra®, anf Kosten der tibrigen Organe,
hauptsiichlich der Skeletmuskeln, gespeist werden.!) So fand beispiels-
weise Vorr ?), dass eine Katze nach 13 tigigem Hunger vom Gewichte
des Hirns und Riickenmarks 3,2%, von dem des Herzens nur 2,6
verliert, von dem Gewichte der Skeletmuskeln dagegen 30,59,
Miscuer zeigte bei den bereits erwihnten (S. 82) Versuchen am Rhein-
lachs, dass dieses Thier wihrend seines Aufenthaltes im Stisswasser |
lkeine Nahrung aufnimmt und die Geschlechtsorgane, Eiersticke und
Hoden, auf Kosten der Muskeln entwickelt. Miescuer macht zugleich |
darauf aufmerksam, dass zu dieser Zeit die Menge der Globulinsub- |
stanzen des Blutes, welche den Globulinsubstanzen des Muskels go
ahnlich seien, zunehmen, und dass diese Zunahme ihr Maximum er- |
reiche zur Zeit, wo das absolute Wachsthum der Eiersticke auf dem
Hohepunkte angelangt sei.®) E. Tieger?!) fand im Blatsernm von
Schlangen mit leerem Verdauungskanal stets nur Globuline und keine
Albumine, im Blute verdauender Schlangen dagegen stets beide Ei—!_
weissarten. Dass aunch bei hungernden Siugethieren die Globuline
im Blutserum auf Kosten der Albumine wachsen, hat MiescHER's
Schiiler A. E. BURCKHARDT ) gezeigt. ]
Im besten Einklange hiermit steht die Beobachtung DANILEWS-
KY’s ), dass unter den Muskeln eines Thieres diejenigen am globulin-
reichsten sind, welche am wenigsten arbeiten. Es scheint, dass die
Muskeln nicht blos Bewegungsorgane sind, sondern zugleich auch
Vorrathskammern fiir das Eiweiss. '

1) Siehe Cmossar, Mém. présentés par divers savants 4 l'acad. des sciences de
I'institut de France VIII. p. 435. 1843. Bipper und Scemipt, die Terdauungssﬂﬁaf
und der Stoffwechsel. 5. 327. 1852, :

2) C. Vorr, Zeitschr. f. Biolog. Bd. 2. 5. 355. 1866. !

4) F. Miescuer-RiscH, ,Statistische und biologische Beitrige zur Kenntniss
vom Leben des Rheinlachses®. Separatabdruck aus der schweizerischen Litera-
tursammlung zur internationalen Fischereiausstellung in Berlin 1880. 8. 211 und
Compte rendu des travaux présentés i la soixante-septitme session de la socié
Helvétique des sciences naturelles, réunie a4 Lucerne les 16, 17 et 18 septembre
1884. p. 116.

4) E. Tiecer, Pfliiger’s Arch. Bd. 23. 8. 278. 1880. ,

5) AusrecET Epvarp BurcksArDT, Arch. f. exper. Path. u. Pharm. Bd. K‘F:I;_
S. 322, 1883. Die scheinbar widersprechenden Angaben G. 8arnvror’s (Du Bois®
Arch. 1881. S. 268) erkliiren sich wahrscheinlich daraus, dass die Hungerzeit bei
diesen Versuchen nur eine sehr kurze war. Auch hat SavLviorr eine a.uderi-
Methode zur Trennung der beiden Eiweissarten angewandt.

6) A. Danmewsky, Zeitschr. f. physiol. Chem. Bd. 7. S. 124. 1882.

-
[ ——




Vierzehnte Vorlesung.

Die Lymphe.

————

Die Stoffe, die aus dem Blute in die iibrigen Gewebe dringen,
um von den Gewebselementen als Nahrung verwerthet zu werden,
gelangen nicht direct durch die Capillarwand in diese Elemente.
Sie treten zunichst in die Lymphriume, welche alle Gewebe durch-
ziehen. Ebenso kénnen die Endproducte des Stoffwechsels jeder
Zelle nicht direct aus dieser ins Blut; sie miissen zuniichst in die
Lymphe, welche alle Gewebselemente nmspiilt.

Eine Ausnahme von dieser Regel bildet nur die BowwmAn’sche
Capsel im Nierengewebe, welehe sich direct an die Wandungen der
Blutgefiisse des MALPIGHI schen Knéinels anschmiegt, ohne dass Lymph-
rdume dazwischen nachweisbar wiren. Es scheint hier auf eine be-
sonders rasche und vollstiindige Abgabe von Harnbestandtheilen aus
dem Blute an die Harnkanilchen anzukommen. Bedenkt man, wie
gross die Menge des Harnstoffes ist, die auf diesem Wege ausgeschieden
wird, bedenkt man ferner, dass immer nur ein kleiner Bruchtheil des
gesammten arteriellen Blutstromes durch die Nieren geht und nur
kurze Zeit in dem Nierengewebe verweilt, so erscheint eine derartige
Einrichtung durchaus nothwendig.

In den iibrigen Organen scheint eine so rasche Stoffabgabe aus
dem Blute nicht nothwendig. Die meisten Physiologen haben sich
deshalb die Vorstellung gebildet, es werde bestiindig eine grosse
Menge Plasma durch die Capillarwinde an die Lymphriume abge-
geben, dieses Plasma durchstrime die Gewebe, und jedes Gewebs-
element entnehme demselben die Stoffe, deren es bedarf.

Fiir die Richtigkeit dieser Auffassung schien der Umstand zu
sprechen, dass die qualitative Zusammensetzung der Lymphe dieselbe
ist wie die des Plasma. Nur in quantitativer Hinsicht macht sich
ein Unterschied geltend in dem Sinne, dass die Lymphe bei gleichem

Gehalte an anorganischen Salzen und gleicher Zusammensetzung der
15*



228 Vierzehnte Vorlesung.

Salze stets einen weit geringeren Gehalt an Eiweiss aufweist als das
Plasma des Blutes.

Ueber die Art des Durchtrittes der Plasmabestandtheile durch
die Capillarwand hatte man keine klare Vorstellung. An eine Dif-

fusion durfte man nicht denken; dabei hitte das colloidale Eiweiss
die Blutbahn nicht verlassen kinnen. Auch an eine Filtration konnte

man nicht denken. Dabei hiitten alle Plasmabestandtheile im gleichen
Verhiiltnisse, das ihnen im Blute zukommt, auch in die Lymphriume
fibergehen miissen. Man dachte sich daher ein Mittelding zwischen
Diffusion und Filtration und glaubte daraus erkliren zu konnen, dass
die Lymphe reich ist an diffundirbaren Bestandtheilen, an Salzen,

und relativ arm an nicht diffundirbaren, an Eiweisstoffen. Ueber

das Wesen dieses Processes konnte man nur eine hochst unklare
Vorstellung haben und eben deshalb ,stellte ein Wort zur rechten
Zeit sich ein*: man nannte ihn ,,Transsudation“, die Lymphe ein
» Transsudat des Plasma®.

Von diesen Vorstellungen musste man abkommen, sobald man

anfing die Vorgiinge quantitativ zu verfolgen, den Lymphstrom

Il messen.

Durch den Duectus thoracicus eines 10 Kgr. schweren Hundes

fliessen in 24 Stunden ca. 600 C. C. Lymphe.!)

Nehmen wir an, dass beim Menschen der Lymphstrom ebenso
langsam sei wie beim Hunde, so berechnet er sich proportional dem

Kirpergewicht auf ca. 4 Liter. Die geringe Lymphmenge, welche

durch den Ductus thoracicus dexter s. minor ins Blut fliesst, kommt

dagegen wenig in Betracht.

Dieser Lymphstrom ist viel zu trige, um die Annahme zu recht- =

fertigen, alle Gewebselemente schipften aus ihm ibren Nahrungsbedarf.
Eine einfache Rechnung wird das beweisen.

Das normale Plasma enthilt nur 1 bis 2 Gramm Zucker im Liter.
Die 4 Liter transsudirten Plasmas wiirden somit im Laufe eines ganzen
Tages hochstens 8 Gramm Zucker den Geweben zufiibren. Damit

kann deren Bedarf nicht gedeckt werden. Thatsiichlich werden im &
Laufe eines Tages 500 bis 1000 Gramm Zucker vom Darm aus ins
Blut aufgenommen (Vorles. 12). Im Blute selbst werden sie nicht
zerstort (Vergl. Vorles. 15). Sie miissen also durch die Capillarwinde
in die Gewebe gelangen. Es folgt daraus, dass eine sehr concentrirte -
Zuckerlosung durch die Capillarwand in diejenigen Gewebe befordert -

1) Siche Hemexmams, Pfliger’s Arch. Bd. 49. 8. 216. 1891. Dort sind alle 3
Bestimmungen tber die Lymphmengen beim Hunde zusammengestellt. Vergl. auch -

oben Vorles. 12.
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wird, wo ein lebhafter Verbrauch des Zuckers als Kraftquelle statt
hat, wie in den Muskeln, oder wo eine Aufspeicherung von stikstoff-
freiem Material als Glycogen, als Fett sich vollzieht, wie in der Leber,
im Bindegewebe.

Ein anderes Beispiel I): Die Mileh rasch wachsender Thiere ist
sehr reich an Kalk. Die Hundemilch enthilt 4 bis 5 Gramm Kalk
im Liter.2) Eine Hiindin von 20 bis 30 Kgr. Kirpergewicht secernirt
in 24 Stunden reichlich */» Liter Milch und darin sind also 2 bis 2'/
Gramm Kalk enthalten. Ein Liter Plasma enthédlt nur ea. 0,2 Gramm
Kalk %), also 10 bis 12 mal weniger. Wenn also die Epithelzellen der
Milehdriisen ihr Material zur Milechbereitung dem transsudirten Plasma
entnehmen sollten, so miissten wenigstens 10 Liter Plasma in 24 Stunden
die Milchdriise durchfliessen. Daran ist gar nicht zu denken: durch
den ganzen Kiorper des Thieres fliessen nur 1 bis 2 Liter Lymphe —
wieviel weniger durch die Milchdriise! Es folgt daraus, dass durch
die Wandungen der Blutcapillaren in den Milehdriisen eine sehr kalk-
reiche Fliissigkeit muss ausgeschieden werden, dass also die Endothel-
zellen der Capillarwand eine Auswahl treffen, wie jede Zelle, wie
jedes lebende Wesen.

Dass der Capillarwand thatsiichlich die Fihigkeit zukommt,
Stoffe in viel concentrirterer Lisung abzuscheiden, als sie im Plasma
enthalten sind, sieht man an den Capillaren der Niere. Das Plasma
enthilt htchstens 1 Gramm Harnstoff im Liter, der Harn kann 40 Gramm
und mehr enthalten.!) HemENHAIN?) hat gezeigt, dass nach Injection
von Zuckerlosung ins Blut der Zuckergehalt in der Lymphe hoher
steigt als im Blutplasma.

Die Capillarwand in jedem Organe, in jedem Gewebe lisst eine
Fliissigkeit von besonderer Zusammensetzung aus dem Blute heraus-
treten, entsprechend den verschiedenen Bediirfnissen, im Muskel eine
zuckerreiche, in den Milchdriisen eine kalkreiche u. s. w. Fliessen
alle diese verschiedenen Fliissigkeiten nach Verbrauch der speci-

1) Diese zwei Beispiele habe ich bereits auf dem internationalen Physiologen-
congresse zu Basel im September 1889 bei der Discussion, die sich HeEmexmain's
Vortrage anschloss, gegen die herrschende Vorstellung vom Plasmastrom geltend
gemacht.

2) Buxee, Zeitschr. f. Biolog. Bd. 10. 8. 301 u. 303. 1874,

3) Ich habe in 1 Liter Serum vom Hundeblut 0,176 Ca0 gefunden. Fiir
das Plasma muss die Zahl etwas héher angenommen werden, weil mit dem Faser-
stoff etwas Kalk herausfillt.

4) Siehe unten Vorles. 19 die Zusammensetzung des Menschenharnes bei
Fleischnabrung.

5) HeipExmaIN, L. c. p. 63 ff.
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fischen Stoffe in die Hauptlymphstimme wieder zusammen, 8o ist
daftir gesorgt, dass eine dem Plasma ihnliche Zugammensetzung
daraus resultirt.

Die Zusammensetzung der Lymphe in den Lymphriumen der
verschiedenen Gewebe ist also wahrseheinlich eine sehr verschiedene.
Die Analyse der Lymphe aus den grossen Lymphstimmen kann uns
dartiber niemals Aufschluss geben.

Will man an der alten Diffusionstheorie festhalten und die Ca-
pillarwand als todte Membran, als passiv bei dem Processe betrachten,
80 kann man sich denken, dass die Gewebselemente aus der Lymphe
die specifischen Stoffe, deren sie bediirfen, aufnehmen und in eine un-
lisliche oder colloidale Verbindung tiberflihren, die beim Diffusions-
process nicht mehr mitspielt, z. B. den Zucker in Glycogen, in Fett,
die lislichen Kalkverbindungen in unlésliche. Dadurch wiirde die
Lymphe den specifischen Stoff stets in geringerer Concentration ent-
halten als das Blut, und neue Mengen wiirden bestindig nach den
Gesetzen der Diffusion aus dem Blute durch die Capillarwand in die
Lymphe eindringen, ohne dass Wasser mit diffundirt. — Es ist aber kein
Grund vorhanden, die ,activen” Functionen, die man allen anderen
Zellen zuspricht, den Endothelzellen der Capillarwand abzusprechen.
Jedenfalls ist die alte Vorstellung von dem Plasmastrome aufzu-
geben,

Ebensowenig wie die Nahrungsstoffe den verschiedenen Gewebs-
elementen durch einen allen gemeinsamen Plasmastrom zugefiihrt
werden, ebensowenig werden die Endproducte des Stoffwechsels durch
den gemeinsamen Lymphstrom ins Blut zuriickgeftihrt. Wir miissen
vielmehr annehmen, dass diese direct durch den angrenzenden Lymph-
raum in die niichsten Capillaren eindringen. Von dem wichtigsten End-
producte des Stoffwechsels, der Kohlensdure, lisst sich dieses ganz
sicher nachweisen. Die Kohlensiurespannung ist in den grossenLymph-
stimmen geringer als im Blute (vergl.Vorles. 16). Auch ist der Lymph-
strom viel zu trige, um die grossen Kohlensiiuremengen rasch genug
fortzuschaffen. Nur dadurch, dass die Kohlensiure direct in die Blut-
bahn eindringt, knnen 800 bis 1000 Gramm dieses Gases in 24 Stunden
der Lunge zugefiihrt und hinausbeférdert werden. Ebenso aber wie
mit der Kohlensiure verhiilt es sich wahrscheinlich mit dem Harn-
stoffe und mit allen iibrigen Endproducten. Wir miissen annehmen,
dass auch diese nicht mit dem Lymphstrome ins Blut gelangen, sondern
direct durch die Capillarwinde.

Es fragt sich nun: welche Bedeutung hat denn fiberhaupt die
Lymphe? Wozun die Lymphriume? Konnte denn nicht in allen Or-
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ganen der Stoffaustausch ebenso vor sich gehen wie in den Malpighi-
schen Kniineln der Niere?

Erstens haben die Lymphriume einen grob mechanischen Nutzen,
indem sie den Blutgefissen die Moglichkeit gewihren, ihr Lumen zu
indern und damit den Druck zu reguliren. Wiren die Blutgefiisse von
unnachgiebigen Geweben umschlossen, so wire dieses nicht miglich.
Es muss etwas da sein, was ausweichen kann und den Sechwankungen
der Gefidsslumina sich anpassen.

Zweitens miisste, falls jedem Gewebselemente ein Capillargefiss
unmittelbar anlige, wie im Glomerulus Malpighii, das Capillargefass-
system derart erweitert werden, dass die Bluteirculation zu sehr ver-
langsamt wiirde.

Aus diesen Erwigungen erkennt man indessen nur den Nutzen
der Lymphriume, nicht der grossen Lymphgefisse. Es bleibt immer
noch unverstindlich, wozu die Fliissigkeit aus den Lymphrinmen sich
in immer grissere Gefiisse sammelt, die schliesslich in den Blutstrom
miinden. Wire es denn nicht geniigend, wenn die Nahrungsstoffe durch
die Capillarwand der Blutgefiisse in die Lymphriume triten und um-
gekehrt die Endproducte des Stoffwechsels aus den Lymphriumen
direct durch die Capillarwand ins Blut? Wozu der besondere Lymph-
strom?

Fiir die Beantwortung dieser Frage bietet sich uns ein Finger-
zeig in der Thatsache, dass in die Lymphbahnen iiberall Driisen
eingeschaltet sind, in denen fortwibrend Lymphzellen durch Theilung
gebildet werden.

Ueber die Functionen der Lymphzellen, der Leucocyten ist noch
wenig Sicheres bekannt; doch zweifelt Niemand daran, dass ihnen
eine wichtige Bedeutung zukommt. Wir wissen, dass sie durch die
Capillarwand austreten konnen und die Gewebe durchwandern. Wir
sehen sie iiberall in grosser Zahl auftreten, wo sehiidliche Stoffe sich
bilden, Fremdkorper, Gifte oder Mikroorganismen in die Gewebe ein-
dringen, so bei der Entziindung und bei pathologischen Processen
aller Art, die mit Gewebszerfall einhergehen. Es scheint, dass sie
die Aufgabe haben, die Zerfallproducte zu beseitigen!), die schid-
lichen Stoffe unschidlich zu machen. Feste Partikel, auch eingedrun-
gene Mikroorganismen 2), sieht man sie mit ihrem Protoplasmaleibe

1) Eine Zusammenstellung der Literatur iiber das Verhalten der Leucocyten
unter normalen und pathologischen Bedingungen findet sich in der Monographie
von Hery. Rieper, Beitr. z. Kenntniss der Leucocytose. Leipzig, Vogel. 1892.

2) Die Ansicht, dass die Leucocyten mit den eindringenden Mikroorganismen
einen Kampf zu bestehen haben, die sogenannte Phagocytenlehre, ist bekanntlich
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umfliessen. Bs ist wahrscheinlich, dass sie auch flissige und geloste
Stoffe anfnehmen und umwandeln. Ihre Rolle bei der Eiweissresorp-
tion, bei der Regeneration der Peptone zu Eiweiss in der Darm-
wand und beim Transport der Peptone, welche als solehe ins Blut
gelangen, habe ich bereits erwihnt.

Nun gehen bestindig Lymphzellen zu Grunde. Wir wissen z B.
aus den Untersuchungen von StOnR!), dass ununterbrochen aus dem
adenoiden Gewebe der Tonsillen, der Zungenbalgdriisen sowie der
Follikel der ganzen Darm- und Bronchialschleimhaut Leucocyten
massenhaft durch das Epithel auswandern. St0mR vermuthet, dass es
sich um ein Ausstossen ,,verbrauchten Materials* handelt.

Fiir diese Leucocyten muss ein Ersatz geschaffen werden durch
Neubildung in den Lymphdriisen und durch Zufuhr junger Zellen mit
dem Lymphstrom ins Blut.

Schliesslich kionnte den Lymphdriisen vielleicht noch die Be-
deutung zukommen, die aus allen Geweben zusammenfliessende ver-
schiedene Lymphe einer Umwandlung zu unterziehen und dem Plasma
dhnlicher zu machen, bevor sie dem Blutstrom sich beimiseht. Eine
durch die Stoffwechselvorgiinge in den Geweben verinderte Fliissig-
keit kionnte ohne solch eine vorhergegangene Assimilirung beim Ein-
tritt in den Blutstrom die Blutkorperchen zerstiren oder sonst sehii-
digend einwirken.

Dass in den Lymphdriisen schidliche Stoffe aller Art, auch Mikro-
organismen zuriickgehalten und am Eintritt ins Blut, an der weiteren
Verbreitung durch die Gewebe gehindert werden und dass damit die
Anschwellung der Lymphdriisen nach Infectionen zusammenhiingt, ist
ja bekannt.

Auf der folgenden Tabelle stelle ich als Beispiele fiir die Zu-
sammensetzung der Lymphe einige der zuverlissigsten Ana-
lysen zusammen. Ich fiige noch einige Analysen der ,,patholo-

zuerst von Ern. MerscEsigorF vertreten worden: Arbeiten aus dem zoolog. Inst.
zu Wien. Bd. 5. Hft. 2. 1883. Biolog. Centralbl. Bd. 3, 1883 —84. Virchow's Arch.
Bd. 96. S.177. 1884, Bd. 97. 8. 502. 1884. Bd. 107. 5. 209. 1887. Bd. 109. S. 176.
1887. Bd. 113. 8. 63. 1888. Annales de I'Institut Pasteur. 1887. p. 321 et 188S.
p. 604. Diese Lehre ist vielfach bestritten worden. Siehe dariiber BAUMGARTEN,
Berliner klin. Wochenschr, 1884. S. §18 und Centralbl. f. klin, Med. 1888, Nr. 26
und Weieerr, Fortschr. d. Med. 1887. S. 732 und 1888. S.83. Fiir die Lehre
Merscusigorr’s dagegen spricht eine hochinteressante Beobachtung, welche in
neuester Zeit von Vammrarp und Viscest gemacht wurde: Annales de I'Institut
Pasteur. Année 5. p. 34. 1891,

1) Pu. Stonr, Bioclog. Centralbl. Bd. 2. S.368. 1882. BSitzungsber. d. physik.
med. Ges. zu Witrzburg. 19. Mai 1883. Virchow's Arch. Bd. 97. 5. 211. 1884,
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gischen Transsudate* hinzu, Ascitesfliissigkeit, Pleurafliissigkeit,
Liquor pericardii, hydropisches Transsudat, Hydrocelefliissigkeit,
welche von den meisten Autoren gleichfalls als Lymphe, als patho-
logisch vermehrte und aufgestaute Lymphe betrachtet werden. Auch
der fltissige Inhaltder Hirnventrikel, welcher bekanntlich unter
pathologischen Bedingungen — Hydrocephalus — enorm vermehrt sein
kann, wird von einigen Autoren als Lymphe aufgefasst, weil die Hirn-
ventrikel durch das foramen Magendii mit den Lymphriumen des
Subarachnoidealgewebes communiciren. Andere Autoren bestreiten
jedoch diese Communication. Auch ist zu bedenken, dass die Hirn-
ventrikel mit Epithel ausgekleidet sind und dass die Ventrikelfliissig-
keit ein Secret dieser specifischen Zellen sein konnte. Die Cerebro-
spinalfllissiglkeit ist nicht spontan gerinnbar.

Schliesslich habe ich noch einige Analysen des Chylus in die
Tabelle I aufgenommen. Dass der Chylus des niichternen Thieres
nichts anderes ist als Lymphe, und dass nur wiihrend der Verdauung
fettreicher Nahrung Fetttropfen dieser Lymphe sich beimengen, habe
ich bereits friiher dargelegt (Vorles. 12).

Man ersieht aus diesen Tabellen, dass die aus verschiedenen
Korpertheilen abfliessende Lymphe bedeutende Verschiedenheiten in
ihrer Zusammensetzung anfweist, insbesondere in Bezug auf den Ei-
weissgehalt. Dasselbe gilt von den pathologischen Transsudaten.
Der Eiweissgehalt sehwankt zwischen 0,3 und 4,9 %. Der Faser-
stoffgehalt ist stets geringer als im Blute; er schwankt in der
Lymphe zwischen 0,04 und 0,2%, im Blute zwischen 0,2 und 0,4 %.

Das Verhiltniss der beiden Eiweissarten, der Globuline und
der Albumine, schwankt in der Lymphe innerhalb ebenso weiter
Grenzen als im Blutplasma (vergl. Vorles. 13). Sehr beachtenswerth
aber ist das Ergebniss der bisherigen Untersuchungen 1), dass, wenn
man ein und demselben Individuum Blut, Lymphe und Chylus oder
Blut und ein pathologisches Transsudat entnimmt, das Verhiltniss
der beiden Eiweissarten zu einander in den Transsudaten und in
dem Blutplasma — bei aller Verschiedenheit im gesammten Eiweiss-
gehalte — stets nahezu das gleiche ist.

Die Ursachen und die Bildungsweise der pathologischen
Transsudate zu besprechen, wiirde uns hier viel zu weit fiihren.
Wir wissen, dass Nervenfasern zu jeder einzelnen Endothelzelle der
Capillarwand verlaufen, dass somit von jedem Organ aus Stirungen
in der Innervation der Capillarwiinde jedes anderen Organs re-

1) G. Savviorr, Du Bois’® Arch. 1881. S, 268. F. A. Hopmaxs, Arch. f. exp.
Path. u. Pharm. Bd. 16. S. 133. 1882.
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Blutgase und Respiration. Verhalten des Sauerstoffes bei den Vor-
gangen der dusseren und inneren Athmung.

Bei unseren Betrachtungen tiber die Zusammensetzung des Blutes
sind noch unberiicksichtigt gebliecben — die gas férmigen Blut-
bestandtheile. s lassen sich drei Gase aus dem Blute auspumpen?):
Sauerstoff, Kohlensiure und Stickstoff,

Die Menge des Stickstoffes ist unbedentend; sie betriigt nicht
mehr als tiberhaupt in wisserigen Fliissigkeiten, die mit der atmo-
sphérischen Luft in Beriihrung kommen. Der Stickstoff ist im Blute
einfach absorbirt?) und es scheint, dass er keine Rolle im Lebens-
processe spielt.?)

1) Eine Abbildung und Beschreibung der zum Auspumpen dienenden Appa-
rate — der Lupwic'schen und der PrrUcEr’schen Gaspumpe — findet sich in
Jedem Lehrbuche der allgemeinen Physiologie. Da ich den Besitz eines solchen
bei jedem Leser dieser Vortrige voraussetze, so iibergehe ich hier die Beschrei-
bung. Wer die Beschreibung und Abbildung ans den Originalmittheilungen kennen
lernen will, findet die Gaspumpe, mit welcher die meisten Blutgasuntersuchungen
in Lupwie’s Laboratorium ausgefithrt wurden, beschrieben in der Abhandlung
von ALEXANDER ScHMIDT in den Berichten iiber die Verhandl. d. k. siichsischen
Gesellsch. d. Wissensch. zu Leipzig Math.-physik. Classe. Bd. 19. 8. 30. 1867 und
die Beschreibung des GrissLer-Prrtcer’schen Apparates in Prricer’s ,Unter-
suchungen aus dem physiologischen Laboratorium zu Bonn®. Berlin 1865. 5. 183.
Ueber die Methode der Gasanalyse siehe Buxsex, ,Gasometrische Methoden®,
Braunschweig. 2. Aufl. 1877 und J. GeregrT, ,Die Gasanalyse und ihre physio-
logische Anwendung nach verbesserten Methoden®. Berlin 1886.

2) Klare Begriffe iiber die Gesetze der Gasabsorption sind fiir das
Verstiindniss der Respirationsvorgiinge unentbehrlich. Der Anfanger, dem das
Dartox’sche Gesetz, der Begriff des Absorptionscoefficienten, des Par-
tiardruckes u. s. w. nicht vollig geliufiz sind, orientire sich hieriiber nach
einem Lehrbuche der Physik, bevor er an die Lectiire dieses und des folgenden
Vortrages herantritt.

3) Die Ansicht, dass aus der Zersetzung und Oxydation der stickstoffhal-
tigen Nahrungsstoffe im Thierkorper ein kleiner Theil des Stickstoffes als
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Die beiden anderen Gase dagegen haben eine grosse physiologische
Bedeutung: der Sauerstoff ist, wie wir sahen, der unentbehrlichste
Nahrungsstoff, die ergiebigste Kraftquelle, die Kohlensiure eines
der Endproducte des Stoffwechsels, diejenige Verbindung, in welcher
die Hauptmasse des Kohlenstoffes den Thierkorper verlisst.

Die Aufnahme von Sauerstoff und Abgabe von Kohlensiure voll-
zieht sich bei niederen Thieren an der ganzen Korperoberfliche, bei
hiheren vorherrschend oder ausschliesslich in differenzirten Organen
— Lungen, Kiemen, Tracheen —. Man bezeichnet diesen Vorgang
als Aussere Athmung im Gegensatz zur inneren Athmung,
worunter man den Sauerstoffverbrauch und die Kohlensiureentwick-
lung in den Geweben versteht. Einige Autoren verstehen jedoch
unter der inneren Athmung nur den rein physikalischen Process des
Gasaustausches durch die Wandungen der Blutcapillaren — die Dif-
fusion der Kohlensiure aus den Geweben ins Blut und des Sauer-
stoffes aus dem Blut in die Gewebe — nicht die ehemischen Processe
der Oxydation, der Sauerstoffbindung und Kohlensiureentwicklung
in den Gewebselementen. Durch den Process der dusseren Athmung
wird venoses Blut arteriell gemacht, durch den der inneren Athmung
arterielles Blut venos.

Da Hant und Lungen gleichfalls Gewebe sind, die zur Verrich-
tung ihrer Functionen des Sauerstoffes bediirfen, so vollzieht sich in
ihnen der Vorgang der inneren Athmung gleichzeitic neben dem der
dusseren Athmung. In der Lunge iliberwiegt der letztere Vorgang.
Deshalb ist das abfliessende Lungenvenenblut arteriell. In der Haut
der meisten Thiere tiberwiegt der erstere Vorgang und das Blut der
Hautvenen ist venis.

Wir wollen nun das Verhalten des Sauerstoffes und der Kohlen-
sdure bei den Vorgingen der #usseren und inneren Athmung ein-
gehend verfolgen. Wir beginnen mit dem Sauerstoff.

Das arterielle Hundeblut — an welchem die meisten Blutgas-
analysen!) ausgefiihrt sind — enthalt in 100 Volum. 19—25 Volum.
Sauerstoff — auf 0° C. und 760 Mm. Quecksilberdruck berechnet.

freies Element hervorgehe, hat bis auf die neueste Zeit Vertreter gefunden,
konnte jedoch niemals durch exacte, einwurfsfreie Versuche bewiesen werden.
Ueber diesen langwierigen Streit siche: Pervexkorer und Vorr, Zeitschr. f. Biol.
Bd. 16. 8. 508. 1880. SereEx und Nowak, Pfliiger’s Archiv. Bd. 25. S.383. 1881,
Haxs Leo, Pfliger’s Archiv. Bd. 26. 8. 218. 1881, J. Reiser, Compt. rend. T. 96.
p- 549. 1883. In diesen Arbeiten findet sich auch die frithere Literatur citict.

1) Prrutcer, Centralbl. f. d. med. Wissensch. 1867. 8. 722 und Pfliger’s Arch.

Bd. 11l1 S. 288, 1868. Dort finden sich auch die fritheren Analysen zusammen-
gestellt. 3
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Im arteriellen Blute der Pflanzenfresser — Hammel, Kaninchen —
wurde der Sauerstoffgehalt geringer gefunden: 10—15 Volumprocente, 1)

Diese Sauerstoffmenge ist viel zu gross, als dass sie einfach ab-
sorbirt im Blute enthalten sein konnte. 100 Volum. Wasser absor-
biren bei 0°C, aus einer Atmosphiire von reinem Sauerstoff 4 Volom,
Sauerstoff, also aus der atmosphiirischen Luft, in weleher der Partiar-
druck des Sauerstoffes 5 mal geringer ist, weniger als 1 Volum. Sauner-
stoff, und bei Korpertemperatur noch weit weniger. Auch absorbiren
wiisserige Losungen weniger als reines Wasser. Die 10—25 Volum.
Sauerstoff im arteriellen Blute miissen also zum grossten Theil che-
misch gebunden gein,?) In der That wissen wir, dass es das Himo-
globin ist, welches diese lockere Verbindung eingeht.?) Es folgt
dieses daraus, dass eine reine Himoglobinlésung von demselben
Himoglobingehalte wie das Blut auch ebensoviel Sauerstoff bindet
und ebensoviel an das Vaenum abgiebt als das Blut. Der hohere
Sauerstoffgehalt des Hundeblutes im Vergleich zu dem der Pflanzen-
fresser erklirt sich aus dem hioheren Gehalte an Blutkorperchen und
an Hémoglobin. Bei kaltbliitigen Thieren ist der Himoglobingehalt
und damit auch der Sauerstoffgehalt des Blutes weit geringer als bei
Warmbliitern.

Die Verbindung des Sauerstoffes mit dem Himoglobin, das so-
genannte ,Oxyhimoglobin¥ ist bekanntlich heller gefirbt als
das reducirte Himoglobin, und zeigt andere Absorptionsstreifen im
Spectrum. Es beruht darauf die hellrothe Firbung des arteriellen
und die dunkelrothe Fiarbung des ventsen Blutes.

Wenn der Sauerstoff an das Himoglobin chemisch gebunden ist,
50 miissen wir erwarten, dass zwischen beiden ein einfaches Aequi-
valentverhiiltniss statt hat. Es wire von Interesse, festzustellen, wie
viel Atome Sauerstoff auf ein Atom Eisen kommen. Dazu sind jedoch
die bisherigen Bestimmungen des lose gebundenen Sauerstoffes nicht
genau genug., Dieselben ergeben auf 1 Atom Eisen circa 2—3 Atome
Sauerstoff.4) Man kann aus den Zahlen vorliufig nur soviel ersehen,

1) Sczengow, Du Bois’ Arch. 1864. S. 516. Prever, Wiener med. Jahrb.
1865. 8. 145. Fr. WarLTeR, Archiv. f. exper. Patholog. u. Pharmakologie. Bd. VIL.
5. 148. 1877.

2) Liesie in seinen Annalen der Chemie und Pharm. Bd. 79. S. 112. 1851.
Loraar Meyer, Die Gase des Blutes. Diss. Gittingen 1857, auch Henle und
Pfenfer’s Zeitschr. f. rat. Medic. N. F. Bd. 8. S. 256. 1857.

3) Horre-SEyLER, Archiv f. patholog. Anat. Bd. 29. 8. 598. 1864 und med.
chem, Untersuchungen. S. 191. 1867.

4) HUr~NER, Zeitschr. f. physiol. Chemie. Bd. 1. 8. 317 und 386. 1877. Bd. 3.
8. 1. 1880. Jomx Mamsmarn, ebend. Bd. 7. S. 81. 1883. Hurxer, ebend. Bd. 8.

. i
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dass die beim Uebergang von Himoglobin in Oxyhiimoglobin auf-
genommene Sauerstoffmenge wenigstens 4mal so gross ist als die
beim Uebergang von Eisenoxydul in Eisenoxyd oder von Ferrocyan-
kalium in Ferrideyankalium. Es wire vielleicht mdglich, dass auch
der Schwefel des Himoglobin bei der lockeren Sauerstoffbindung
eine Rolle spielt und dass eine #hnliche Rolle den Schwefelatomen
in allen Eiweisskorpern zukommt (vergl. oben S. 24). Es ist be-
achtenswerth, dass nach den bisherigen Analysen die Thiere mit
lebhafterem Sauerstoff bediirfniss (vergl. Vorles. 21) auch ein schwefel-
reicheres Hiimoglobin haben. Im Himoglobin des Pferdes kommen
auf 2 Atome Eisen 4 Atome Schwefel, in dem des Hundes 6 und in
dem des Huhnes 9 Atome Schwefel.!) Sollte das Zufall sein?

Der Sauerstoff kann aus der lockeren Verbindung mit dem Hémo-
globin verdriingt werden durch ein gleiches Volumen Kohlenoxyd 2)
oder Stickoxyd.?) Auch diese Thatsache spricht fiir die chemische
Bindung des Sauerstoffes.

Man konnte vielleicht einwenden: Wenn das Oxyhiimoglobin
wirklich eine chemische Verbindung ist — wie kann dann diese Ver-
bindung durch das blosse Vacuum zerlegt werden? Thatsichlich ist
es gar nicht das Vacuum, welches das Oxyhidmoglobin zerlegt, son-
dern die Wiarme. Bei sehr niedriger Temperatur — unter 0°C. —
kann man eine Oxyhidmoglobinldsung im Vacunm zur Trockne verdun-
sten lassen, ohne dass die ausgeschiedenen Oxyhiimoglobinkrystalle
zersetzt werden. Je hoher die Temperatur, desto grisser muss der
Sauerstoffdruck sein, um der trennenden Kraft der Wirme das Gleich-
gewicht zu halten. Die Verwandtschaft eines Stoffes ist um so grisser,
Je grosser die bei der Anziehung mitwirkende Anzahl von Atomen, je
grosser die Zahl der Atome in der Volumeinheit. Diese Erscheinung

8.358. 1884. Dort anch die fritheren Bestimmungen citirt. Vergl. auch Hoppx-
SEYLER, Zeitschr. f. physiol. Chem. Bd. 13. 8. 477. 1889,

1) A. Jaquer, Beitr. zur Kenntniss des Blutfarbstoffes. Diss. Basel. 1889.

2) Cr. BErvarD, Lecons sur les effets des substances toxiques etc. Paris
1857. Horre-SeyLer, Virchow’s Archiv. Bd. 11. 8. 288. 1857 und Bd. 29. S. 233
und 597. 1863. Lormar Meyer, De sanguine oxydocarbonico infecto. Diss, Vra-
tislaviae 1858, Horre-SEYLER, Med. chem. Unters. 5. 201. 1867. Zeitschr. f. physiol.
Chemie. Bd. 1.8. 131. 1877. Jom~ Marszarn, Zeitschr. f. physiol. Chemie Bd. 7.
S. 81. 1883. R. Ktrz, ebend. S. 384. G. Howxer, Journ. f. prakt. Chemie. N. F.
Bd. 30, 8. 69. 15884,

3) L. Hermaww, Du Bois' Arch. 1865. S. 469, Horre-SeyLER, Med. chem.
Unters. S. 204, 1867. W. PrevEg, die Blutkrystalle, Jena 1871. §. 144. Pono-
vissk1, Pfliiger’s Arch. Bd. 6. 8. 553. 1872.

Busee, Phys. Chemie. 8. Auflage. 16
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nennt man ,, Massenwirkung® ) (vergl. oben S. 147). Bei der Bildung
und Zerlegung des Oxyhiimoglobins wirken also zwei antagonistische
Kriifte: die Wiirme sucht zu trennen, die chemische Verwandtsehaft
sucht zu vereinigen. Die Verwandtschaft wichst mit der Massen-
wirkung, mit der Dichtigkeit, mit dem Partiardruck des Saunerstoffes.
Das Vacuum wirkt also nur dadurch, dass es die Massenwirkung
des Sauerstoffes auf ein Minimum herabsetzt und der antagonistischen
Wiirme die Oberhand verschafft.

Es sei mir gestattet, an eine vollkommen analoge, aus der an-
organischen Chemie bekannte Erscheinung zu erinnern. Beim Kalk-
brennen wird die Kohlensiiure vom Kalk durch die Wirme getrennt.
— Diese Trennung aber gelingt nicht in einer Atmosphire von reiner
Kohlensiure; es wird im Gegentheil kaustischer Kalk mit Kohlen-
sdure bei hoher Temperatur vereinigt, wenn der Partiardruck der
Kohlensiure gentigend hoch ist. Will man den kohlensauren Kalk
rasch und vollstiindig kaustisch brennen, so muss man einen Strom
eines anderen Gases dariiber leiten, also den Partiardruck der Kohlen-
siiure herabsetzen.

Ganz so verhilt es sich mit dem Himoglobin und dem Sauer-
stoff. In den Lungenalveolen, wo der Partiardruck des Sauerstoffes
hoeh ist, wird das Hédmoglobin mit Sauerstoff vollstindig — oder
nahezu vollstindig — gesittigt. In den Capillaren der Gewebe, wo
der einfach absorbirte Sauerstoff aus der Umgebung der rothen Blut-
korperchen fortdiffundirt oder durch reducirende Substanzen gebun-
den wird, der Partiardruck somit sinkt, wird sofort ein Theil des
cebundenen Sauerstoffes durch die trennende Kraft der Wirme frei
und der Partiardruck des Sauerstoffes steigt wieder, bis er der Wiirme
das Gleichgewicht hilt. Hierdurch ist dafir gesorgt, dass das rothe
Blutkérperchen bestiindig von einer Sauerstoffsphiire mit bestimmtem
Partiardruck umgeben ist.

Diese Einrichtung hat einen doppelten Nutzen. Erstens ist die

Saunerstoffmenge, welche in der Zeiteinheit mit dem Blutstrom jedem

Gewebe zugefiibrt wird, weit grosser, als sie bei einfacher Absorption
des Sauerstoffes ohne chemische Bindung sein konnte. Die Oxy-
dationsprocesse kionnen weit intensiver verlaufen, und es ftritt nie-
mals Sauerstoffmangel ein. Die Sauerstoffmenge im Plasma ist bei
intensivem Sauerstoffverbrauch kaum geringer als bei spiirlichem.

1) Ueber die Erklirung, welche die mechanische Wirmetheorie fir
die Erscheinung der Massenwirkung giebt, siche Loraar Mever, .Die mo-
dernen Theorien der Chemie“. 5. Aufl. Breslau 1884. 8. 479 oder Lehrb. der allgem.
Chemie von W. Ostwarp. Leipzig. Engelnann. 1887, Bd. II. Th. IL

o ——— . dp—— s —
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Verbrauecht wird der Sauerstoffvorrath in den Capillaren unter nor-
malen Verhiltnissen niemals, Im ventsen Blute wurden stets noch
wenigstens 5 Volumprocente Sauerstoff gefunden, meist weit mehr.
Nur im Erstickungsblute ist der Sauerstoff bis auf Spuren ge-
schwunden.!)

Zweitens gewihrt die chemische Bindung des Sauerstoffes den
grossen Vortheil, dass die Intensitit der Oxydationsvorginge in hohem
Grade unabhiingig ist vom Partiardruck des Saunerstoffes in den um-
gebenden Medien der Thiere. Directe Versuche haben gezeigt, dass
der Partiardruck des Sauerstoffes in der umgebenden Atmosphire
auf das Dreifache steizcen und auf die Hiilfte sinken kann, ohne dass
Storungen in dem Athmungsprocesse eines Siugethieres sich mnach-
weisen lassen.?)

Bei weiter sinkendem Partiardruck werden die Respirationshewe-
gungen immer lebhafter und erst, wenn der Partiardruck des Sauer-
stoffes in der eingeathmeten Luft auf 3,50 % einer Atmosphire ge-
sunken ist, gehen die Thiere zu Grunde.?)

FrAENKEL und GEPPERT?) liessen Hunde in verdiinnter atmo-
sphirischer Luft athmen und analysirten die Gase des Arterienblutes.
Sie fanden, dass, wenn der Luftdruck aunf 410 Mm. Quecksilberdruck
sank, der Saunerstoffgehalt im Arterienblute der normale blieb. Sank
der Luftdruck auf 378 bis 365 Mm. Quecksilberdruck — also auf eine
halbe Atmosphire — so war der Sauerstoffgehalt im Arterienblute
bereits ein wenig vermindert. Erst wenn der atmosphirische Druck
unter 300 Mm. sank, trat eine bedeutende Verminderung des Sauer-
stoffes im Arterienblute ein.

Man hitte a priori erwarten kionnen, dass die Unabhiingigkeit
vom Partiardruck des Sauerstoffes eine weit grisssere sein wiirde, weil
nach den Versuchen von WorM MULLER®) ausserhalb des Korpers das
Blut sich beim Schiitteln mit atmosphérischer Luft von blos 75 Mm.

1) N. Srrocaxow, Pfliiger’s Arch. Bd. 12, 8. 22, 1876. Dort auch die fritheren
Untersuchungen iiber Erstickungsblut citirt.

2) WireELM MULLER, Ann. d Chem. und Pharm. Bd. 108. 8. 257. 1858 oder
Sitzungsberichte der k. Akad. d. Wissensch. Wien. Bd. 33. 8. 99. 1855. Paur Berr,
La pression barométrique. Paris 1878. A. Frarnker und J. Gerpert, Ueber die
Wirkungen der verdiinnten Luft auf den Organismus. Berlin. Hirschwald 1883.
Vergl. auch L. pE Samwr-Marriv, Compt. rend. T. 98, p. 241. 1884 und S. Luksa-
Now, Zeitsch. f. physiol. Chem. Bd. 8. 5. 313. 1884,

3) N. Srrocaxow, Pflager’s Arch. Bd. 12. 8. 31, 1876. Dort auch die fritheren
Angaben zusammengestellt.

4) Fraesger und Geprert, 1. ¢. 8. 47. Dort sind anch die in ahnlicher Weise
angestellten Versuche Pauvn Bert's kritisch besprochen.

5) J. Worm MULLER, Ber. d. sichs. Gesellsch. d. Wissensch. Bd. 22, S. 351. 1870.
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Quecksilberdruck noch fast vollstindig mit Sauerstoff siiftigt. Aber
diese Versuche waren bei Zimmertemperatur angestellt. Bei Korper-
temperatur beginnt die Dissociation des Oxyh#moglobins, wie PaurL
Bert!), FraeskeL und Geprert 2) und HorNeR %) gezeigt haben, schon
bei htherem Partiardruck. Und ausserdem miissen wir bedenken,
dass in den Lungen der Sauerstoff bei geringer Spannung nicht rasch
genug durch die Alveolenwand diffundiren kann, um jedes Blutkor-
perchen auf dem kurzen Wege durch die Capillaren zu sittigen.
Mit den Resultaten der Thierversuche im besten Einklange stehen
die Erfahrungen, welche beim Ersteigen der Berge und bei Luftschiff-
fahrten gemacht wurden.t) Wirkliche Beschwerden treten bei Ballon-
fahrten erst in der Hohe von 5000 M. auf, welche 400 Mm. Queck-

silberdruck entspricht. Auf den Hochebenen der Anden, 4000 M. tiber

dem Meeresspiegel, gedeihen Menschen und Thiere ebenso gut wie
am Meeresufer. -

Wir miissen uns nun die Frage vorlegen: Wo, in welchen Organen

und Geweben vollzieht sich in unserem Korper der Sauerstoffverbrauch? 1

LAvoIsier, welcher die Bedeutung des Sauerstoffes fiir den Lebens-
process zuerst erkannte, glaubte, die Verbrennung gehe ausschliess-
lich in der Lunge vor sich. Erst, nachdem durch Magxus?®) die
Blutgase analysirt worden, war es bewiesen, dass der Sauerstoff bis
in die Capillaren gelange und erst dort zum Theil verschwinde. Un-
entschieden aber blieb noch immer die Frage, ob die Oxydations-
vorginge blos innerhalb der geschlossenen Blutbahn sich vollziehen
oder ob freier Sauerstoff durch die Wandungen der Blutecapillaren in
die Gewebe diffundire. :

Die erstere Annahme, dass der Sauerstoff bereits innerhalb der
geschlossenen Bluthahn verbraucht werde, hat bis auf die neueste
Zeit Vertreter gefunden. Der niichstliegende Einwand, welcher dieser

Annahme gemacht werden kann, ist der, dass in den Geweben leben-

dige Kraft frei werde — insbesondere in den Muskeln — und dass

die ergiebigste Kraftquelle in unserem Korper doch die Verwandt-
schaft des Saunerstoffes zu den Nahrungsstoffen sei. Aber auf der
anderen Seite wissen wir, dass eine bedeutende Menge chemischer
Spannkriifte in den Nahrungsstoffen aufgespeichert ist, welche ohne

1) Pavr Berrt, 1. c. p. 691.

2) Fraesger und Geprerr, Ll c. p. 57—60.

3) G. Hiwser, Zeitschr. f. physiol. Chem. Bd. 12. 5. 568. 1888 und Bd. 13.
8. 28b. 1888.

4) Eine interessante Zusammenstellung dieser Erfahrungen findet sich bei
Paur Berm, 1. e. Vergl. auch Fraenker und Gerrert L c.

5) G. Macnus, Ann. d. Physik. Bd. 40. 8. 583. 1837, u. Bd. 64. S. 177, 1845.
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Oxydation schon bei der blossen Spaltung derselben in lehendige
Kraft sich umsetzt (vergl. oben S. 164—169 und unten Vorles. 21). Die
Quantitit dieser Spannkriifte ist nicht genau bekannt, und wir miissen
deshalb die Miglichkeit zugeben, dass sie hinreiche, die Muskelarbeit
zu leisten, dass die hierbei gebildeten Spaltungsproducte in die Blut-
capillaren diffundiren, erst dort oxydirt werden und als Quelle der
Kirperwirme Verwerthung finden.

Diese Ansicht schien eine experimentelle Begriindung zu finden
durch die folgende Untersuchung won Lupwic und ALEXANDER
Scamipt.!) Das Blut erstickter Thiere enthiilt, wie bereits erwihnt,
nur Spuren von Sauerstoff, bisweilen gar keinen. Fiigt man zu sol-
chem sauerstofffreien Erstickungsblute ausserhalb des Korpers Sauer-
stoff hinzu, so verschwindet von diesem kiinstlich hinzugebrachten
Sauerstoffe in kiirzester Zeit ein bedeutender Theil und die Kohlen-
siaure wird vermehrt. Das Erstickungsblut enthilt also leicht oxy-
dable Substanzen. Auch das Blut nicht erstickter Thiere bindet ausser-
halb des Korpers etwas Sauerstoff?), aber diese Menge ist weit
geringer und verschwindet viel langsamer als im Erstickungsblute.?)
Diese Thatsachen denten Lupwic und ALEXANDER ScaMipT folgender-
massen. In der Norm werden bestindig leicht oxydale Verbindungen
aus den Geweben in die Blutcapillaren befordert, dort aber in dem
Magse als sie hineingelangen, auch sofort durch den freien Sauerstoff
zerstort, so dass sie im normalen Blute nicht nachweisbar sind. Im
Erstickungsblute dagegen werden sie in Folge des Sauerstoffmangels
aufgespeichert und sind an dem Absorptionsvermogen fiir Sauerstoff
erkennbar. Nach den Gesetzen der Gasdiffusion miissen wir ja aller-
dings erwarten, dass der Sauerstoff vom Blute aus die Fliissigkeiten
aller Gewebe durchdringt. Es ist jedoch denkbar, dass der Sauerstoff
daran gehindert wird, indem ihm ununterbrochen die aus den Ge-
weben ins Blut stromenden reducirenden Substanzen begegnen, so
dass er niemals weiter gelangt als bis zur Capillarwand.

Zu Gunsten der entgegengesetzten Ansicht, dass die Oxydation
auch in den iibrigen Geweben vor sich gehe4), hat man sich auf die
folgenden Thatsachen der vergleichenden Physiologie berufen.’) Es

1) Arex. Semmipr, Berichte iiber die Verhandlungen der sichs. Gesellsch.

der Wissensch. zu Leipzig. Math. physik. Classe. Bd. 19. S. 99. 1867. Vergl auch
N. Srroeanow, Pfliiger’s Arch. Bd. 12. S. 41. 1876,

2) PrrteeRr, Centralbl. f. d. med. Wissensch. 1867. S. 391 u. 799,

3) ALex, ScEMIDT, 1. ¢. S. 108.

4) Der erste entschiedene Vertreter dieser Ansicht war meines Wissens Morirz
Travse, Virchow's Arch. Bd. 21. S. 386. 1861.

5) PrLUGER in seinem Archiv. Bd. 10. S. 270. 1875,
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ist Thatsache, dass fast alle niederen Thiere, die kein Blut haben,
doch ohne Saunerstoff sofort zu Grunde gehen, dass jede Zelle dieser
Kraftquelle bedarf.') Auch die Pflanzenzelle hat keinen wesentlich
anderen Stoffwechsel und kann den freien Sauerstoff nicht entbehren
(vergl. oben S. 42). Die hiheren Thiere mit differenzirtem Blutgefiss
system bedlirfen in den ersten Stadien der Entwicklung schon vor
dem Auftreten der Blutzellen bereits des Sauerstoffs, wie die Ath-
mung des Vogeleies lehrt.?)

Einen zwingenden Beweis fiir die Athmung in den Geweben der
entwickelten htheren Thiere kinnen wir indessen in diesen That-
sachen nicht sehen. Denn darin gerade besteht ja das Wesen der
hiheren Organisation, dass mit der Differenzirung der Gewebe und
Organe eine Theilung der Arbeit eintritt. Es wiire denkbar, dass
nur bei den niederen Thieren Spaltung und Oxydation in derselben
Zelle verlaufen, bei den hoher Organisirten dagegen die Oxydation
ausschliesslich dem Blute zukommt, in den iibrigen Geweben nur
Spaltungsprocesse verlaufen.

Es lisst sich aber zeigen, dass bei den Insecten, welche be-
reits ein Blutgefisssystem — wenn auch kein so entwickeltes wie
die Wirbelthiere — haben, dennoch die Oxydation auch in den Ge-
weben stattfindet. Dafiir spricht die Thatsache, dass die feinsten
Zweige der Tracheen bis zu den einselnen Zellen der Gewebe ver-
lawfen.?) Ganz besonders beweisend sind die Beobachtungen, welche
Max ScruLTZE?Y) an der Lampyris splendidula gemacht hat. In den
Leuchtorganen dieses Thieres sitzen gewisse Zellen an den Tra-
chealenden ,,wie kleine Bliithen an einem vielverzweigten Bliithen-
stiele’. Diese Zellen sowie die Trachealenden firben sich mit Ueber-

1) Die Frage, ob gewisse Organismen niedrigster Art — Hefezellen, gewisse
Bacterien — absolut ohne freien Sauerstoff existiren konnen — ., Anaérobiose® —
ist bis auf den heutigen Tag noch Gegenstand der Controverse. Es scheint jedoch,
dass der Streit zu Gunsten derer sich entscheidet, welche fiir gewisse Pilze und
Bacterien die Anaérobiose behaupten. Siehe hieriiber J. W. Gusxixg, Journ. f.
prakt. Chem. Bd. 16. S. 314. 15877. Bd. 17. S. 266. 1875 und Bd. 20. S. 434. 1879,
Nexcki, Journ. f. prakt. Chem. Bd. 19. 8. 337. 1879. Br. LacHowicz und NENCEI,
Pfliger’s Arch. Bd. 33. S 1. 1883 und Nexcki, Pfliger's Avchiv. Bd. 33. 8. 10. 1883
und Arch. f. exp. Path. u. Pharm. Bd. XXI. 8, 299. 1886. Vergl. auch G. Buxc,
.Ueber das Sauerstoffbediirfniss der Darmparasiten®, Zeitschr. f. physiol. Chemie,
Bd. 8. 5. 48. 1883.

2) J. BaumeirrNer, Der Athmungsprocess im Ei. Freiburgi. B. 1861

3) Kurrrer, ,Beitrige zur Anatomie und Physiologie, als Festgabe C. Luowic
gewidmet von seinen Schiillern* 1875. 8. 67. Fiskuer, Pfliger's Archiv. Bd. 10.
8. 273. 1875,

4) Max Scmurrze, Arch. f. mikr. Anatom. Bd. 1. 5. 124, 1865.
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osminmsiiure intensiv schwarz durch Abscheidung des metallischen
Osmiums. Es ist also in diesen Zellen eine Sauerstoff energisch
anziehende Substanz vorbanden. Es liegt daher die Vermuthung
nahe, dass diese Substanz bei ihrer Vereinigung mit dem durch die
Tracheen zugefiihrten Sauerstoff die Lichtentwicklung hervorbringt.
Das Leuchten des paarigen Leuchtorganes dauert nach Isolirung des-
selben noch fort, ja selbst noch an einem mikroskopischen Schnitte
desselben. Unter dem Mikroskop sah nun Max ScHULTZE, dass
,mit dem rhythmischen An- und Abschwellen des Lichtes, welches
diese Thiere meist deutlich zeigen, das erste Auftreten des Lichtes
in einem Auffunkeln kieiner im Leuchtorgan zerstreuter Punkte be-
steht, deren Zahl und Anordnung etwa der der Tracheenendzellen
entspricht. Bei Entziehung des Saunerstoffes hort das Leuchten
auf.!) Max Scmurrze hebt ferner hervor, dass die Tracheenenden
auch in anderen Organen als den Leuchtorganen sich schnell schwarz
firben, wenn man die Thiere noch lebend in Ueberosmiumsiure
bringt.

Der Verbrauch freien Sauerstoffes in den Geweben der Ingecten
ist angesichts dieser Thatsachen nicht zu bezweifeln. Ein skeptischer
Beurtheiler wird jedoch ziégern, diese Resultate ohne weiteres auf
die Wirbelthiere zu iibertragen. Was die Wirbelthiere betrifft,
so ist der Austritt des Sauerstoffes durch die Wandung der Blut-
capillaren bisher mit voller Sicherheit nur nachgewiesen fiir die
Placenta der Saugethiere und die Speicheldriisen.

Das Blut der Nabelvene ist heller roth als das der Nabelarterien,
und es lidsst sich spektroskopiseh in der Nabelvene Oxyhémoglobin
nachweisen.?) Die Blutgefisse der Mutter und der Frucht commu-
niciren bekanntlich nicht mit einander in der Placenta; sie bilden
zwel in sich geschlossene Capillarsysteme. Es muss also der Sauer-
stoff zuerst durch die Wandungen der Capillaren des miitterlichen
Gefdsssystems und darauf durch die Wandungen der Capillaren des
Fotus diffundiren, um ins Blut des Fitus zu gelangen.

1) Eme interessante Zusammenstellung der vielfachen Beobachtungen iiber
das Leuchten verschiedener Thiere und tiber die Abhingigkeit des Leuchtens vom
Sauerstoffzutritt findet sich bei Minse Epwarps, Lecons sur la physiologie et
Panatomie comparée. T.8. p. 93—120. Paris 1863 und bei Prriicer, in dessen
Arch. f. d. ges. Physiol. Bd. 10. 8. 275—300. 1875. Ueber die Versuche zur che -
mischen Erklirung dieser Erscheinung siche Br. Rapziszewskr, Berichte d,
deutsch. chem. Ges. Bd. 16. S. 597. 1883, Dort findet sich die frilhere Literatur
fiber diesen Gegenstand citirt.

2) Zwewes, Archiv f. Gynikologie. Bd. 9. 8. 291. 1876. Zuxtz, Pfliiger’s
Archiv. Bd. 14. 8. 605.. 1877.
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Dass auch in den Speicheldrtisen der Sauerstoff die Capillarwand
durchwandert, folgt aus der einfachen Thatsache, dass der Speichel
freien Sauerstoff enthilt. Die Menge des aus dem Blute ausgetrete-
nen Sanerstoffes ist also so gross, dass die Zellen des Driisengewebes
ihn nicht verbrauchen und ein Ueberschuss in das Secret tibergeht.
PrriGer ') constatirte die Anwesenheit einfach absorbirten Sauer-
stoffes im Submaxillarisspeichel des Hundes mit Hiilfe der Gaspumpe:
er fand 0,4—0,6% vom Volumen des Speichels. Diese Thatsache
wurde durch Hoppe-SeYLER bestiitigt. Dieser bediente sich eines
sehr empfindlichen Reagens auf freien Sauerstoff, einer Himoglobin-
l5sung, welche bei Bertihrung mit sauerstoffhaltigen Fliissigkeiten so-
fort die fiir das Oxyhiimoglobin charakteristischen Absorptionsstreifen
hervortreten lisst.2) Hoppe-SEYLER fand sowohl das Secret der Sub-
maxillaris als aueh das der Parotis sauerstoffhaltig.

In der Galle und im Harn dagegen konnte Horpe-SEYLER mit

Hillfe seines empfindlichen Reagens keine Spur von Sauerstoff
nachweisen.?)

Auch in der Lymphe konnte bisher freier Sauerstoff mit Sicher-
heit nicht nachgewiesen werden. Es ist also fiir die meisten Organe

der Wirbelthiere der Zutritt freien Sauerstoffes noch nicht unzweifel-
haft bewiesen.

PrrUGer und OErTMANNY) glaubten den Beweis auf folgendem
Wege flihren zu kionnen. Sie zeigten, dass ein Frosch, bei welchem
im Gefésssystem statt des Blutes eine Kochsalzlosung circulirte, in
einer Atmosphiire von reinem Sauerstoffe ebensoviel Sauerstoff ver-
brauchte und ebensoviel Kohlensiiure entwickelte, wie ein bluthaltiger
normaler. In das centrale Ende der getffneten Vena abdominalis ?)
eines Frosches wird eine feine Caniile eingebunden und solange in
centripetaler Richtung eine 0,75% Kochsalzlosung eingeleitet, bis

1) PrrtGER, in seinem Archiv. Bd. 1. 8. 686, 1868.

2) Horpe-SEYLER, Zeitschr. f. physiol Chem. Bd. 1. 8. 135. 1876. Der Apparat,
dessen Horre-SeyLER sich bediente, um unter Abhaltung der atmosphirischen
Luft die Himoglobinlésung auf das Secret einwirken zu lassen, findet sich dort
genau beschrieben. _

3) Die Spuren von Sauerstoff, welche PrrUGeEr (dessen Archiv. B. 2. 8. 156,
1869) in den Gasen fand, die aus dem Harne, der Milch und der Galle ausge- }
pumpt wurden, sind wahrscheinlich auf die unvermeidliche Verunreinigung mit
atmosphiirischer Luft zu beziehen.

4) E. OrrTmaxw, Pfliger's Archiv. Bd. 45. 8. 381. 1877.

5) Zur Orientirung iiber die Anatomie des Frosches diene das Werk von
'Arex. Kcker, ,Die Anatomie des Frosches®. Braunschweig. Vieweg und Snl_m. !
1864—1882. Das Werk ist mit Abbildungen reich versehen und enthilt eme

vollstindige Zusammenstellung der Literatur. :
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aus der peripheren Qeffnung der Vene immer verdiinnteres Blut und
schliesslich reine Kochsalzlosung ausfliesst.!) So behandelte Frische
leben meist noch 1—2 Tage. Wurden solche Frosche in eine Atmo-
sphiire von reinem Sauerstoff gebracht, so verbrauchten sie in den
niichsten 10 —20 Stunden ebensoviel Sauerstoff und entwickelten
ebensoviel Kohlensiure als ein normaler. OERTMANN schliesst aus
diesem Versuche, dass die Oxydation nur in den Geweben verlaufe,
weil die Gewebe allein ebensoviel Sauerstoff verbranchten als die
Gewebe mit dem Blute zusammen. Der Schluss aber ist nicht zwin-
gend. Die Thatsachen konnen ebensowohl im Sinne der anderen
Ansicht gedeutet werden. Man kinnte auch hier wiederum einwen-
den, in den Geweben hitten auch beim ,,Salzfrosche nur Spaltungs-
processe statt gehabt, die Spaltungsproducte seien durch die Capillar-
wand in die sanerstoffhaltige Kochsalzlosung diffundirt und innerhalb
des geschlossenen Gefiisssystems oxydirt worden. Den Mangel des
Hamoglobins habe der 5mal hohere Partiardruck des Sauerstoffes
ersetzt. :

Sehr beachtenswerth aber ist schliesslich noch die folgende durch
Lupwic und seine Schiiler festgestellte Thatsache. Aronassinw ?)
fand, dass die reducirenden Substanzen des Erstickungsblutes nur
in den Blutzellen, nicht im Serum sich finden, und TscHIRIEW ?) zeigte,
dass auch die Lymphe erstickter Thiere frei von diesen Substan-
zen ist.

Es scheint also, dass das Blut an den Oxzydationsvorgingen nur
insofern sich betheiligt, als lebende Zellen in demselben suspendirt sind,
dass alle Ozydationen in unserem Korper ausschliesslich in den activen
Gewebselementen, in den Zellen und ihren Umwandlungsqebilden, nicht
in den sie umspilenden Flissigkeilen verlaufen.

Durch die Summe aller angefiihrten Thatsachen und Analogien
wird diese Annahme so wahrscheinlich, dass kein Physiologe heut-
zutage mehr daran zweifelt.

Es dréingt sich uns nun die Frage auf, wie denn die rasche und
vollstindige Ozydation der Nahrungsstoffe in unseren Geweben zu er-
kliren sei. Auch nach der reichlichsten Mahlzeit sind die anfgenom-
menen Nahrungsstoffe schon vor Ablauf eines halben Tages zum
grossten Theile bis zu den Endproducten : Kohlensiure, Wasser und
Harnstoff oxydirt. Ausserhalb des Kirpers dagegen werden Eiweiss,

1) Diese Methode, blutfreie Frische darzustellen, wurde zuerst von Comx-
HEm angewandt. Virchow’s Archiv. Bd. 45. 8. 333. 1869,

2) N. Aroxassiew, Ber. d. siichs. Ges. d. Wissensch. Bd. 24, 5. 253. 1872.
3) 8. Tscmmiew, ebend. Bd. 26, S. 116. 1874,
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Fiette und Kohlehydrate vom Sauerstoffe bei Ktrpertemperatur gar
nicht angegriffen. Es missen also im Kérper noch andere der Oxy-
dation giinstige Bedingungen hinzukommen,

Is lag vor Allem nahe, an die Alkalescenz des Blutes, der
Lymphe und des Protoplasma aller Gewebe zu denken. Es jst ja
bekannt, dass die Oxydation organischer Stoffe in alkalischer Lisung
rascher verliiuft als in neutraler und saurer. Ich erinmere an das
Verhalten des Pyrogallols und tiberhaupt der mehratomigen Phenole,
der Leucoverbindungen zahlreicher Farbstoffe, des Traubenzuckers
u. s. w. Letzterer absorbirt, in Natronlauge gelist, bei Kiérpertem-
peratur energisch Sauerstoff, Wir diirfen aber nicht vergessen, dass
hierzu freies Alkali erforderlich ist, in unseren Geweben aber nur
kohlensaure — vielleicht nur doppelt kohlensaure — Alkalien ent-
halten sein konnen, da freie Kohlensiure alle Gewebselemente
durchdringt.

NENckI und Sieser') haben nun allerdings gezeigt, dass ver- _

diinnte Ltsungen von kohlensaurem Natron und Traubenzucker
oder Eiweiss gleichfalls Sauerstoff absorbiren. Aber die Menge des ab-
sorbirten Sauerstoffes war sehr gering und die Absorption ging sehr
langsam vor sich, ScHMIEDEBERG?) zeigte, dass Benzylalkohol und
Salicylaldebyd durch den atmosphiirischen Sauerstoff bei Gegenwart
von Wasser nieht in nachweisbarer Menge oxydirt werden. Brachte
er diese Stoffe statt mit Wasser ceteris paribus mit verdiinnter Natrium-
carbonatlosung oder mit Blut in Berfihrung, so wurde von dem

Benzylalkohol eine ganz geringe Menge zu Benzoésiure oxydirt, der |

Salieylaldehyd aber auch unter diesen Bedingungen nicht veriindert.
Leitete er dagegen diese Stoffe mit sanerstoff haltigem Blute durch
ausgeschnittene Nieren oder Lungen von Hunden oder Schweinen,

s0 wurde von beiden eine bedeutende Menge oxydirt zn Benzoésiure

resp. Salieylsiure.

Die Oxydation trat auch ein, wenn wisserige Auszlige der ge-
nannten Organe mit Salicylaldehyd in diinner Schicht der Einwirkung
des atmosphiirischen Sauerstoffes ausgesetzt wurden — Herabfliessen
an den Wandungen einer Glasrihre —. Die Menge der gebildeten
Salicylsiiure war aber nur gering. Durch Siedhitze wurde der
Auszug unwirksam.?) Es scheint mir, dass wir vorliufig aus dem

1) Nexckr und SieBer, Journ. f. prakt. Chem. Bd. 26. S. 1. 1882,
9) ScHMIEDEBERG, Arch. f. exper. Pathol. u. Pharm. Bd. XIV. 8. 288 u. 379,
1881. Vergl. auch SavLkowskl, Zeitschr. f. physiol. Chem. Bd. 7. 8. 155. 1882 und

Centralbl. f. d. med. Wissensch. 1892. 5. 849. .
3) A. Jaquer, Arch. f experim. Path. u. Pharm. Bd. 29. 8. 386. 1892,

|

I
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Verhalten so leicht oxydabler Stoffe keinen Schluss ziehen diirfen
auf das Verhalten der Nahrungsstoffe in unserem Korper.

Um die rasche Oxydation der Nahrungsstoffe im Organismus
zu erkliren, hat man zur Vermuthung seine Zuflucht genommen, es
werde ein Theil des inspirirten Sauerstoffes in unseren Geweben in
diejenige energisch oxydirende Modification umgewandelt, welche
wir als Ozon bezeichnen. Schon ScudNsrIN'), der Entdecker des
Ozons, sprach diese Vermuthung aus. Was wissen wir also iiber das
Ozon?

Lisst man den elektrischen Inductionsstrom durch Sauerstoffgas
gehen, so findet eine Condensation statt und der Sauerstoff ist jetat
ozonhaltiz. Es wird immer nur ein kleiner Theil — hiehstens 5 %
— des Sauerstoffes in Ozon umgewandelt. Das Ozon nimmt 2/3 von
dem Volumen des Sauerstoffes ein, aus dem es gebildet wurde. Dieses
hat SoreT 2) auf folgende Weise nachgewiesen. Terpentintl absorbirt
aus ozonhaltigem Sauerstoffe nur das Ozon. Aus der Volumvermin-
derung erfihrt man die Menge desselben. Erhitzt man eine Probe
desselben ozonhaltigen Sauerstoffes, so wird das Ozon zerstért und
es tritt eine Volumvergrosserung ein. Diese Volumvergrisserung ist
stets halb so gross als die Volumverminderung durch die Absorption.
Aus 1 Volumen Ozon sind also beim Erhitzen 1'/2 Volumen Sauerstoff,
aus 2 Volumen Ozon 3 Volumen Sauerstoff geworden. Aus dieser
Thatsache und aus Avogapro’s Hypothese, dass gleiche Gasvolumina
eine gleiche Anzahl von Molekiilen enthalten, folgt, dass das Ozon
drei Atome Sauerstoff im Molekiile enthalten muss. Drei zweiatomige
Sauerstoffimolekiile haben zwei dreiatomige Ozonmolekiile geliefert.
Wir konnen uns den Process so denken, dass durch die lebendige
Kraft des elektrischen Stromes die beiden Atome im Sauerstoffmole-
kiile von einander getrennt werden und jedes derselben sich locker
an ein noch unzersetztes Sauerstoffmolekiil ansetzt. Dieses dritte
nur locker gebundene Sauerstoffatom hat nun die starke Verwandt-
schaft zn den oxydablen Substanzen.®) In der That wird bei den
Oxydationen durch Ozon immer nur ein Drittel vom Gewicht des
Ozon gebunden und es tritt keine Volumverminderung des ozonhal-
tigen Sauerstoffes ein.

Im besten Einklange mit dieser Annahme steht auch die That-
sache, dass das Ozon schon bei niedriger Temperatur die Stoffe 0Xy-

1) ScudxselN, Poggendorfl’s Ann. Bd. 65. 8. 171. 1845,

2) Sorer, Ann. Chem. Pharm. Bd. 127. S. 38. 1863. Bd. 130. 8. 95. 1863.
Suppl. V. 8. 148, 1867. Comptes rendus. T. 57. p. 604. 1863,

3) Cravsius, Poggendorf’s Ann. Bd. 121. 8. 250. 1864,
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dirt, welche der gewthnliche Sauerstoff erst bei hoher angreift. Beim
letzteren miissen erst durch die lebendige Kraft der Wiirme die Atome
getrennt werden. Beim Ozon war dieses schon vorher durch die
lebendige Kraft des elektrischen Stromes geschehen.

Ozon entsteht bekanntlich auch als Nebenproduet bei der lang-
samen Oxydation des Phosphors. Wir konnen uns diesen Vorgang
s0 denken, dass bei der langsamen Oxydation von den zwei Atomen
des Sauerstoffmolekiiles nur das eine gebunden wird, das andere
aber an ein unzersetztes Sauerstoffmolektil sich ansetzt. :

Aus dieser Betrachtung ergiebt sich, dass das dritte Sauerstofi-
atom im Ozonmolekiil, welches die energischen Oxydationen hervor-
bringt, keine anderen Eigenschaften haben kann, als nascirender
Sauerstoff. In der That lisst es sich zeigen, dass itherall, wo
langsame Oxydationen verlaufen, ein Theil des Sauerstoffes ,active
Eigenschaften erlangt und ebenso wirkt wie das bei der lang-
samen Oxydation des Phosphors gebildete Ozon. Wir konnen nicht
erwarten, dass sich Ozon bilde, wenn oxydable Substanzen zugegen
sind, welche das nascirende Sauerstoffatom binden, bevor es mit
einem Sauerstoffmolekiil zu einem Ozonmolekiil zusammentritt.

Mit solchen Bedingungen haben wir es nun im Organismus zu
thun. Deshalb kommt es im Organismus niemals zur Bildung von
Ozon, wohl aber zu energischen Oxydationsvorgingen. Es muss
a priori fiir aussichtslos erkldrt werden, Ozon im Thierkorper nach-
weisen zu wollen. Wir kinnten viele Liter ozonhaltigen Sauerstoffes
ins Blut einleiten und doch kein Molekiil Ozon wieder aus dem Blute
auspumpen.

Dass bei der langsamen Oxydation durch gewohnlichen Sauer-
stoff ein Theil der Sauerstoffatome ,active Eigenschaften* erlangt,
ist durch folgende Versuche gezeigt worden.

Wenn bei der Oxydation des Pyrogallols in alkalischer
Liésung durch den atmosphirischen Sauerstoff Ammoniak zugegen
ist, so wird dieses zu salpetriger Siure oxydirt.!) Bei der
Oxydation von Benzaldebyd an der Luft entsteht Wasserstoffsuper-
oxyd.?) Oxydirt sich metallisches Natrium an der Luft bei Gegen-
wart von Petroleumiither, so werden die Kohlenwasserstoffe, die den
letzteren zusammensetzen, in die entsprechenden Alkohole und Siuren
umgewandelt.?)

1) Dieser Versuch von Bavmaxy ist mitgetheilt von Horpe-SevrEr, Ber. d.
deutsch. chem. Ges. Bd. 12. 8. 1553, 1879.

2) Rapesowrrsce, Ber. d. deutsch. chem. Ges. 1873. 5. 1208,

3) Horpe-SEYLER, Ber. d. deutsch. chem. Ges. Bd. 12. S. 1553 u. 1554. 1879.
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Das Benzol lisst sich bekanntlich durch die Einwirkung der
gewthnlichen oxydirenden Agentien nicht in Phenol tiberfiihren, wohl
aber durch Ozon.!) Dasselbe geschieht nun aunch durch gewthnlichen
Sauerstoff, wenn schwefelsaures Eisenoxydul oder Kupferoxy-
dul zugegen sind.?) Wir miissen uns den Process so denken, das§
das Oxydul eines der beiden Sauerstoffatome bindet und das frei

werdende andere das Benzol oxydirt.

Dieselbe Rolle wie das Eisen- und Kupferoxydul spielt auch der
Palladiumwasserstoff. Gramam hat gezeigt, dass, wenn man
bei der Elektrolyse des Wassers als negative Elektrode Palladinm-
blech anwendet, an diesem keine Wasserstoffentwicklung statt hat.
Der Wasserstoff verbindet sich mit dem Palladium. Das Metall nimmt
sein 900 faches Volumen des Gases auf unter Vergrosserung des eigenen
Volumens. Diese Verbindung lisst allmiihlich einen Theil des Wasser-
stoffes wieder frei werden; sie verhillt sich wie nascirender Wasser-
stoff. Wenn daher der Palladinumwasserstoff mit atmosphirischem
Sauerstoff in Beriihrung kommt, so wird der Wasserstoff oxydirt, ein
Theil des Sauerstoffes wird ,activ®, und ist Benzol zugegen, so wird
dasselbe zu Phenol oxydirt wie durch Ozon.?)

Der nascirende Sauerstoff wirkt sogar — wie a priori erwartet
werden muss — noch energischer oxydirend als das Ozon. Das Ozon
vermag z. B. den freien Stickstoff nicht zu oxydiren, ebensowenig
das Kohlenoxyd. Der nascirende Sauerstoff dagegen, welcher durch

1) Nexcer und P. Giacosa, Zeitschr. f. physiol. Chem. Bd. 4. S. 339. 1880.
Lerns (Ber. d. deutsch. chem. Ges. Bd. 14, S. 975. 1881) konnte diese Angabe nicht
bestitigen: bei seinen Versuchen wurde das Benzol zu Kohlensiure, Oxalsiure,
Ameisensiiure und HEssigsiiure oxydirt. Indessen waren die Versuchsbedingungen
nicht dieselben.

2) Nexcer und SieBer, Journ. f. prakt. Chem. Bd. 26. S. 24 u. 25. 1882,

d) Horpe-SEYLER, Zeitschr. f. physiol. Chem. Bd. 2. S. 22. 1878 u. Bd. 10,
S. 35. 1886. Ber. d. deutsch. chem. Ges. Bd. 12. S.1551. 1879 und Bd. 16. S. 117
und 1917. 1883. Vergl. auch Leeps, ebend. Bd. 14. S. 975. 1881 und Morimz
Travsg, ebend. Bd. 15. 8.659. 1882, Bd. 16. 8. 123 u. 1201. 1883 u. Bd. 18. 8.1877 bis
1900. 1885 u. Bd. 22. 8. 1496. 1889. Ferner Bauaaxy und PreUssE, Zeitschr. f. physiol.
Chem. Bd. 4. 8. 455. 1880. Nexcx1, Journ. f. prakt. Chem. Bd. 23. S. 87. 1880
und Bavmaxw, Zeitschr. f. physiol. Chem. Bd. 5. S. 244. 1881 und Ber. d. deutsch.
chem. Gesellsch. Bd. 16. S. 2146. 1883. MoriTz TraUBE hat gegen die Theorie
von der Activirung des Sauerstoffes durch reducirende Substanzen sehr beachtens-
werthe Einwinde erhoben. Ich habe in meiner Darstellung diese Theorie ver-
treten, betone jedoch ausdriicklich, dass es sich nur um Hypothesen handelt und
Analogieschliisse aus Thatsachen, die sehr wohl auch in anderem Sinne sich den-
ten lassen. Moge auch der Anfinger versuchen, durch das Studium der citirten

interessanten und lehrreichen Abbandlungen zu einem eigenen Urtheile zu ge-
langen,
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die Einwirkung von Palladinmwasserstoff auf gewthnlichen Sauerstoff

entsteht, oxydirt freien Stickstoff zu salpetriger Sture und Kohlen-
oxyd zu Kohlensiure.!)

Fiibrt man Benzol in unseren Korper ein, so erscheint es zum
griissten Theil als Phenol im Harn wieder.?) Wir konnen also an-
nehmen, dass auch in unseren Geweben reducirende Substanzen
auftreten, welche eine idhnliche Rolle spielen wie bei den erwihnten
Versuchen der Palladiumwasserstoff oder die Metalloxydule. Ich
erwiihnte bereits, dass im Blute erstickter Thiere solche reducirende
Substanzen sich nachweisen lassen (S. 245 u. 249). Dieselben finden
sich in allen Geweben. Emnruicu?) zeigte, dass blane Farbstoffe —
Alizarinblau, Indophenolblau — in den Geweben des lebenden Thieres
entfirbt werden und dass bei Luftzutritt die Gewebe sich wieder
blinen. Wir kionnen annehmen, dass diese reducirenden, leicht ozy-
dablen Substanzen durch Fermentwirkungen aus den N ahrungsstoffen
neben anderen, schwer oxydablen Spaltungsproducten entstehen, Sobald

aber die leicht oxydablen durch den inspirirten Sauerstoff’ ozydirt

werden, erlangt ein Theil des Sauerstoffes ,active” Ligenschaften und
oxydirt auch die schwer oxydablen. |

Dass durch Fermentwirkungen in den Zellen reducirende Sub-
stanzen entstehen, sehen wir an der Buttersiuregiihrung. Der bei
diesem Processe frei werdende Wasserstoff oxydirt sich durch ge-
wihnlichen Sauerstoff zn Wasser. Wir sehen bei genfigendem Luft-
zutritt niemals aus den Gihrungsprocessen Wasserstoff hervorgehen.?)
Es erklirt sich darans das Fehlen des Wasserstoffes in der Atmo-
sphiire trotz der ausgedebnten Gihrungsvorginge an der Oberfliche |
des Bodens. ,

Dass neben den Spaltungsprocessen, welche die Fiulnissorga-
nismen hervorbringen, intensive Oxydationsprocesse verlaufen, sieht
man ferner in sehr auffallender Weise an der Bildung des Salpeters.

Der Stickstoff, der eine so geringe Verwandtschaft zum Sauerstoff
besitzt, wird in die hichste Oxydationsstufe iibergefiihrt. Dieses be-

wirkt das Sauerstoffatom, welches bei der Oxydation der reduciren-

den Faulnissproducte frei wird; es oxydirt das aus der Spaltung her-
vorgehende Ammoniak. Dass bei der Salpeterbildung gewisse lebende

1) Baumany, Zeitschr. f. physiol. Chem. Bd. 5. S. 244. 1581,

2) Scavnrzex und Navsys, Reichert und Du Bois® Arch. 1867. 8. 349.
9) P. Emmuica, Das Sauerstoffbediirfniss des Organismus. Berlin 1885.
4) Horre-Seyrer, Pfligers Arch. Bd. 12. 8.16. 1876. Zeitschr. f. ph}*smlﬁg*

Chem. Bd.S. 5.214. 1884
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Finlnissorganismen thitig sind, ist durch nenere Forschungen fest-
gestellt.!) X :

Dieselbe Fihigkeit, wie diese Gihrungs- und Fiulnissorganismen,
diese einzelligen Wesen, haben vielleicht alle Zellen unseres Korpers.
Nur branchen wir nicht anzunehmen, dass die von ihnen gebildeten
reducirenden Substanzen stets dieselben seien. HoPPE-SEYLER ?) ist
der Meinung, dass auch in den Geweben des Thierkirpers Wasser-
stoff frei werde, wie in gewissen einzelligen Gihrungsorganismen,
Dass der Wasserstoff in den Geweben nicht nachweisbar ist, wider-
spricht dieser Ansicht nicht. Jedenfalls aber braucht der nascirende
Wasserstoff nicht die einzige reducirende Substanz zu sein, durch
welche activer Sauerstoff in unseren Geweben entsteht. Diese redu-
cirenden Substanzen kionnten in den verschiedenen Gewebselementen
sehr verschiedener Art sein und auch in ein und derselben Zelle
sehr mannigfach und wechselnd je nach den augenblicklichen Fune-
tionen.?)

Wie lebhaft die Oxydation der organischen Nahrungsstoffe sein
kann, wenn eine Spaltung derselben vorausgegangen ist, sieht man
in sehr eclatanter Weise an der sogenannten,,Selbstverbrennung*
des Heues. Wird das Heu, bevor es vollkommen trocken geworden,
zu grossen Schobern aufgehiiuft, so kommt es im Inneren des feuchten
Schobers durch die Einwirkung organisirter oder nicht organisirter
Fermente zu Spaltungsprocessen. — Alle Spaltungen durch Fermente
vollziehen sich unter Wasseraufnahme. Deshalb ist das Trocknen das
beste Mittel zur Verhinderung der Zersetzung. — Bei der Spaltung
wird Wirme frei, und in dem Masse, als die gebildeten oxydablen
Spaltungsproducte sich anh#iufen, steigt zugleich im Inneren des Heu-
schobers die Temperatur. Nimmt man nun das Heu auseinander,
S0 dass der atmosphirische Sauerstoff zum Inneren des Schobers Zu-
tritt gewinnt, so entziinden sich die gebildeten oxydablen Spaltungs-
producte und der ganze Schober verbrennt mit heller Flamme.4)

1) Te. Muxz et A. Scrnésie, Compt. rend. T.84. p. 301. 1877. T. 85.
p- 1018, 1877. T. 89. p, 891. 1879. R. Warriyeron, Chem. News Vol. 36, p- 263.
1877. Vol. 39. p. 224. 1879. S. WiNOGRADSKY, Compt. rend. T.110. p.1013. 1890,

2) Horre-SeyLER, Pfliiger’s Arch. Bd. 12. S, 16. 1876, Vergl. Nexckr, Journ,
f. prakt. Chem. Bd. 23. S.87. 1880 und Baumaxx, Zeitschr. f. physiol. Chem. Bd. 5.
8. 244, 1881,

3) Vergl Br. Rapziszewskr, ,,Zur Theorie der Phosphorescenzerscheinung.
Ber. d. deutsch. chem. Ges. Bd. 16. S.597. 1883,

4) Dieser den Landwirthen schon lange bekannte Process ist in neuerer Zeit
mehrfach Gegenstand chemischer Untersuchungen geworden. Ein Referat iber
derartige Versuche findet sich im Chemischen Centralblatt. Dritte Folge, Jahr-
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Dje rasche Oxydation der Nahrungsstoffe in unseren Geweben
erscheint nach Bericksichtigung aller angefiihrten Analogien keines-
wegs riithselhaft. Wir diirfen indessen nicht vergessen, dass das Auf-
treten activen Sauerstoffes vorliufig eine Hypothese bleibt und dass
die Thatsachen auch anders sich deuten lassen. In dieser Hinsicht
scheint mir noch eine andere Hypothese beachtenswerth, welche
meines Wissens zuerst von Morirz TrAUBE!) ausgesprochen ist. Ich
meine die Annahme, dass in unserem Korper ,,Sauerstoffiiber-
triiger” wirksam seien, Stoffe, welehe den gewthnlichen Sauerstoff
locker binden und auf andere Stoffe tibertragen, welche direct den
Sauerstoff nicht aufnehmen.

Ein bekanntes Beispiel derartiger Sauerstofftibertragung ist das.
Verbalten des Stickoxyds bei der Darstellung der englischen
Schwefelsiiure. Die schweflige Siure vermag sich nicht direct mit
dem Sauerstoff zu vereinigen. Ist aber Stickoxyd zugegen, so bindet
dieses locker den freien Sauerstoff und tibertrigt ihn auf die schwef-
lige Siure, welche dadurch zn Schwefelsiure oxydirt wird. Eine
kleine Menge Stickoxyd vermag unbegrenzte Mengen schwefliger
Siure in Schwefelsiure iiberzufiihren,

Eine #hnliche Rolle wie das Stickoxyd bei der Oxydation der
schwefligen Siure spielt das indigschwefelsaure Kali bei der
Oxydation des Traubenzuckers. Erwirmt man eine Losung von
Traubenzucker mit etwas kohlensaurem Alkali an der Luft, so findet
nur eine sehr unbedeutende und langsame Sauerstoffabsorption statt.
Ist aber indigschwefelsaures Alkali zugegen, so giebt dieses sein
locker gebundenes Saunerstoffatom an den Zucker ab und wird ent-
firbt. Sechiittelt man nun die Liésung an der Luft, so sieht man die-
selbe aufs Neue sich bliuen. Die Indigschwefelsiure hat wiederum
Saunerstoff aus der Luft anfgenommen. Liésst man die Losung nur
einen Augenblick ruhig stehen, so wird sie wiedernm entfirbt. Nur
an der Oberfliche, welche mit dem atmosphirischen Sauerstoff direct
in Beriihrung kommt, bleibt die blaue Firbung erhalten. Auf diese
Weise kann eine geringe Menge Indigschwefelsiure bei gentigende
Luftzutritt grosse Mengen Traubenzucker oxydiren.

Dasselbe kann auch durch Kupferoxyd bewirkt werden. Eine
blaue ammoniakalische Kupferoxydlosung wird beim Erwirmen mi
Traubenzucker entfiirbt. Das Kupferoxyd ist zu Oxydul redueirt;
es hat ein Sauerstoffatom an den Traubenzucker abgegeben. Beim

gang 17. S.316. 1886. Vergl. ferner Ta. Scanosive fils, Comptes rendus. T. 106.

p. 1203, 1888 et T. 108, p.527. 1889.
1) Morirz Trause, Theorie der Fermentwirkungen, Berlin 1858.
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Schiitteln mit Luft tritt aufs Neue Blaufirbung ein und so fort. Das
Kupferoxydul spielt hier dieselbe Rolle als Sauerstoffiibertriiger wie
das Stickoxyd bei der Bildung der Schwefelsiure.

Ein weiteres Beispiel ist die Oxydation der Oxalsiure bei Gegen-
wart von Eisensalz. Bei Beleuchtung wird die Oxalsédure unter
Reduction des Eisenoxyds zu Kohlensiiure oxydirt und, indem das
gebildete Eisenoxydul bei Luftzutritt wieder Sauerstoff aufnimmt,
kann eine geringe Menge Eisensalz allmihlich die Oxydation einer
grossen Menge Oxalsiiure vermitteln.!)

Der Versuch, die rasche Oxydation in unserem Organismus in
analoger Weise zn erkliren, stosst auf die Schwierigkeit, dass ein
Sauerstofftibertriiger sich nicht nachweisen lisst. Es lag nahe, an
das Himoglobin zu denken. Directe Versuche aber haben gezeigt,
dass der im Ozyhamoglobin locker gebundene Sauerstoff keine anderen
Ozydationen hervorbringt als der gewohnliche molekulire Sauerstoff.?)
Ausserdem ist zu bedenken, dass die Oxydationen hauptséehlich in
den Geweben verlaufen, welche kein Himoglobin enthalten. Eine
Ausnahme bildet nur ein Theil der Muskeln und auch diese enthalten
nur Spuren von Himoglobin. Die Rolle des Hdmoglobin im Blute
besteht blos darin, den Sauerstoff in concentrirter Form durch alle
Organe zu transportiren und tberall dort abzugeben, wo ein Ver-
brauch statt hat. In diesem Sinne kann man ja das Hdmoglobin
auch als Sauerstoffiibertriiger bezeichnen. Nur darf man ihm nicht
dieselbe Rolle zuschreiben wie den Sauerstoffiibertrigern in den an-
gefiihrten vier Beispielen. Jene Sauerstoffiibertriiger geben ihren
Sauerstoff auch an solehe Stoffe ab, die sich direct an der Luft nicht
oxydiren, das Himoglobin dagegen nur an solche Stoffe, die auch
den gewdthnlichen, molekulidren Saunerstoff zu binden vermogen.

Eher kionnte man das Eisenoxyd fiir den Sauerstoffiibertriiger
in unseren Geweben halten. Ueberall, wo sich Eiweiss und Nuelein
finden, findet sich auch locker gebundenes Eisenoxyd. Es ist hierbei
noch zu bedenken, dass bei der Oxydation des Eisenoxyduls zu Oxyd
zwei Eisenatome immer nur ein Sauerstoffatom binden, dass also eine
Spaltung des Sauerstoffmolekiils der Oxydation vorausgehen muss
und dass bei der Reduction der Sauerstoff nicht als molekulirer
Sauerstoff sich abspaltet. Auf der anderen Seite aber ist zu beachten,
dass bei der Oxydation der Oxalséiure in dem angefiihrten Beispiele
die Sauerstoffiibertragung durch das Eisenoxydul nur zu Stande kommt

1) Prerrer, Untersuchungen aus dem hotanischen Institute zu Tiibingen.
Bd. 1. S.679. 1885,

2) Horre-SevLer, Med. chem. Unters. Hft.I. S. 133. 1866.
Buxag, Phys. Chemie. 8. Aunflage. 17
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be? gleichzeitiger Mitwirkung der lebendigen Kraft des Sonnenlichtes,
Wir miissten also in unseren Geweben eine analog wirkende leben-

dige Kraft annehmen. Ob die Korperwirme dazn hinreicht, ist
fraglich,

Gegen die Annahme activen Sauerstoffes in den Geweben ist I
ferner die Thatsache geltend gemacht worden, dass gewisse sehr
leicht oxydable Stoffe zum Theil oder vollstindig unveriindert die
Gewebe unseres Korpers durchwandern: Pyrogallol!), Brenz-
katechin?), Phosphor?. Das Kohlenoxyd+4), welches durch
nascirenden Sauerstoff zu Kohlensiiure oxydirt wird, und die so leicht
oxydirbare O xalsiure? werden im Organismus gar nicht ver-
andert.

Aber auch diese Thatsachen lassen sich anders deuten. Es fiihren
tausend Wege vom Darm zur Niere. Es braucht nicht jedes Molekiil
auf seiner Wanderung an diejenigen Punkte zu gelangen, wo es mit
nascirenden Sauerstoffatomen zusammentrifft. Es ist a priori sogar
ganz plausibel, dass zur normalen Nahrung nicht gehorige oder sogar
giftige Stoffe nicht in diejenigen Gewebselemente gelangen, in denen
die intensivste Oxydation zu Stande kommt als Kraftquelle zur Ver-
richtung der normalen Functionen. Diese Gewebselemente treffen
eine Auswahl wie jede Zelle; sie arbeiten mit ganz bestimmtem Mate-
rial und weisen das Schidliche zuriick.

Dass das Brenzkatechin und Pyrogallol nicht oxydirt werden,
erklart sich noch aus einem anderen Grunde. Dieselben eirculiren
ndamlich nicht im freien Zustande durch den Thierkirper, sondern
bilden wie alle hydroxylirten aromatischen Kohlenwasserstoffe, alle
Phenole eine Verbindung mit der Schwefelsiure, welche aus dem
Zerfall der Albuminate in den Geweben hervorgeht. Die Phenole

1) Cr. Berwvarp, Lecons sur les propriétés physiologiques etc. des liquides
de V'organisme. T.II p. 144, 1859. Baumaxss und Herter, Zeitschr. f. physiol.
Chem. Bd. 1. 5. 249. 1877.

2) Bavmaws und HerTer, ebend. S. 249.

3) Haxs Meyer, Arch. f. exp. Path. u. Pharm. Bd.XIV. 8. 320. 1881. Dort
findet sich auch die frithere Literatur iitber diesen Gegenstand citirt.

4) Gaeraxo Gacrio, Arch. f. exp. Path. u. Pharm. Bd. 22. 5. 236. 1887. Bei
Gacrio’s Versuchen war das Kohlenoxyd eingeathmet worden. St. Zareskl (Arch.
f. exp. Path. u. Pharm. Bd. XX. S.34. 1885) fand, dass nach intraperitonealer In-
jection von Kohlenoxydblut kein Kohlenoxyd durch die Lungen aunsgeschieden
wird. Es scheint also, dass auf diesem Wege beigebrachtes Kohlenoxyd doch
oxydirt wird. i

5) Gasrio, L. ¢. p.246ff. Zum entgegengesetzten Resultate gelangte Manrogs,
siehe unten Vorles. 19 am Schluss.
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spielen dabei dieselbe Rolle wie die Alkohole bei der Bildung der
Aetherschwefelsiiuren. Es findet eine Vereinigung unter Wasseraus-
tritt statt, die Schwefelsiiure wird aus einer zweibasischen in eine
einbasische Siure umgewandelt und erscheint als Alkalisalz im Harn.

Diese gepaarten Schwefelsiuren wurden von BAuMANN entdeckt.
Er zeigte, dass der Harn der Pflanzenfresser stets reichliche Mengen
phenolschwefelsauren Kalis enthiilt.)) Daneben findet sich eine andere
gepaarte Schwefelsiiure, in der das Phenol durch ein methylirtes
Phenol, das Kreosol, ersetzt ist?), ferner mit Brenzkatechin®) und mit
Indoxyl!) gepaarte Schwefelsauren. Auch im Harne des Menschen
wurden diese Verbindungen constant nachgewiesen und nur im Harne
des Fleischfressers bei reiner Fleischnahrung vermisst. Giebt man
jedoch Hunden Phenole ein, so erscheinen aueh hei diesen die ent-
sprechenden gepaarten Schwefelsduren im Harn (vergl. Vorles. 19
und 20).

Es scheint, dass die Schwefelsiure, welche als hochste Oxyda-
tionsstufe des Schwefels nicht weiter oxydirbar ist, auch den orga-
nischen Paarling gegen die Oxydation schiitzt, selbst wenn derselbe
der Fettgruppe angehrt. SALEOWSKI®) fand, dass Aeth ylschwefelsiiure,
einem Hunde eingegeben, unverindert in den Harn iibergeht.

Die Frage, ob durch die spaltenden und oxydirenden Agentien
in unseren Geweben der Benzolkern tiberhaupt jemals gesprengt
wird, glaubte man bis auf die neueste Zeit verneinen zu miissen.
Alle aromatischen Verbindungen, deren Verhalten im Thierkorper
eingehender untersucht wurde, erschienen, wenn auch meist in ver-
anderter Form, als aromatische Verbindungen im Harne wieder.
S0 steht es beispielsweise fest, dass in den Thierkorper eingefiihrte
Benzogsiure und Salicylsdure ohne Verlust als solche oder mit Glyco-
coll gepaart als Hippursiiure resp. Salicylursiure im Harn wieder-
erscheinen ). (Vergl. Vorles. 17.) Aber die Versuche mit anderen
aromatischen Verbindungen sind meist nicht quantitatiy durchge-
filhrt worden. Die Miglichkeit bleibt offen, dass wenigstens ein
kleiner Theil zerstort wird. Ausserhalb des Organismus kann Benzol
durch die Einwirkung von Ozon bei gewdhnlicher Temperatur zu

1) Baumaxy, Pfliger’s Arch. Bd. 12. S. 69. 1876 und Bd. 13. S, 285. 1876.

2) C. Preusse, Zeitschr. f. physiol. Chem, Bd. 2. S. 355. 1878 und BriEGER,
ebend. Bd. 4. S. 204, 1880.

d3) Bavmaxw, Pfliger's Arch. Bd. 12. S. 63. 1876.

4) Baumasy und Briecer, Zeitschr. f. physiol. Chem. Bd. 3, S, 254, 1879.

5) E. Satxowskl, Pfliiger’s Arch. Bd. 4. S. 91. 1871.

6) W. vox ScerRODER, Zeitschr. f. physiol. Chem. Bd. 3. S. 327. 1879. T. Mosso,
Arch. f. exper. Path. u. Pharm. Bd. 26. S.267. 1889,

17:%
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Kohlensiure, Oxalsiiure, Ameisensiure, Essigsdure und einem amor-
phen, sehwarzen Riickstand oxydirt werden.!) Falls wirklich activer
Sauerstoff in unseren Geweben auftritt, so konnte auch dort eine
Zerstorung des Benzolkernes zu Stande kommen.

Durch tibermangansaures Kali in alkalischer Losung wird Phenol
oxydirt und gespalten; es bildet sich Oxalstiure. Diese Thatsache ver-

anlasste SALKOWSKI®), das Blut mit Phenol vergifteter Kaninchen auf

Oxalsiinre zu untersuchen. Von drei Fillen liess sich in zweien Oxal-
siiure nachweisen, nicht aber im Blute zweier gesunder Kaninchen.
Versuche, welche TAuBeEr?) und AuerBAcHY) in SALKOWSKI'S

Laboratorium und ScHAFFERY) in NENCKI's Laboratorium ausgefiihrt |

haben, ergaben f{ibereinstimmend, dass, wenn man Hunden Phenol
eingiebt, stets nur ein Theil desselben — je nach der eingefiihrten
Menge 30—70% — im Harn und in den Fices wiedererscheint.
Daraus diirfen wir aber noch nicht schliessen, dass das verschwun-

dene Phenol verbrannt worden sei. Es ist sehr wohl miglich, dass .

der Benzolkern nicht zerstért, dass das Phenol in eine andere aro-
matische Verbindung iibergefiihrt worden war. ScmArrFER fand in
der That in zwei Versuchen, bei denen er die Menge der gepaarten
Schwefelsiiuren bestimmte, dass diese nach Phenolzufuhr vermehrt
waren und zwar genau entsprechend der Menge des aufgenommenen
Phenols. Eine Zunahme der Oxalsdure im Harn konnte bei diesen
Versuchen nicht nachgewiesen werden, ebensowenig bei den Ver-
suchen von TAuBER und AUERBACH. Letzterer konnte auch im Blute
keine Oxalsdure finden.

Nach Einfiihrung gewisser aromatischer Amidoséiuren — mit drei
Kohlenstoffatomen in der Seitenkette: Tyrosin, Phenylamidopropion-
siure, Amidozimmtsiure — in den Organismus von Menschen, Hunden
und Kaninchen konnten ScHOTTEN®), BAUMANN 7) und BAas %) keine
Zunnahme irgend welcher bekannter aromatischer Verbindungen im
Harne nachweisen. Sie schliessen darauns, dass diese aromatischen
Verbindungen vollstéindig oxydirt werden.?)

1) Leeps, Ber. d. deutsch. chem. Ges. Bd. 14. 8. 975. 1881.

2) E. Sauxowsxl, Pfliiger’s Arch. Bd. 5. 8. 357. 1872

3) E. TauBer, Zeitschr. f. physiol. Chem. Bd. 2. 5. 366. 1878.

4) ALEX. Auersacl, Virchow’s Arch. Bd. 77. 8. 226. 15879.

5) Fr. ScHA¥FER, Journ. f. prakt. Chem. N. F. Bd. 18. 5.282. 1878,

6) C. ScmorTey, Zeitschr. f pbysiol. Chem. Bd. 7. 8. 23. 1882 und Bd. 8.
8. 60. 1883.

7) Bavmaxy, Zeitschr. f. physiol. Chem. Bd. 10. 5. 130. 1886.

8) K. Baas, Zeitschr. f. physiol. Chem. Bd. 11. 5. 485, 1887.
9) Vergl. auch Nexckiu, P. Giacosa, Zeitchr. f. physiol.Chem. Bd. 4. 5. 328. 1880.

]
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Schliesslich hat N. JuvarTA!) durch sorgfiltige quantitative Stoff-
wechselversuche gezeigt, dass die Phthalsiiure im Organismus des
Hundes zum grossten Theil zerstort wird. Von 22,4 Grm. in den Magen
eingefiihrter Phthalséiure erschienen nur 7 Grm. im Harne und den Fices
wieder. Andere aromatische Verbindungen waren nicht nachweisbar.

Ueber die Umwandlungen, welche aromatische Verbindungen
durch Oxydation im Thierkdrper erleiden, wissen wir ferner Folgendes.

Die Kohlenwasserstoffe werden hydroxylirt, das Benzol zu
Oxybenzolund Dioxybenzol?) — Hydrochinon und Brenz-
katechin. — Weiter aber scheint die Oxydation nicht fortzuschreiten.
Denn schon nach Eingabe weniger Milligramme Dioxybenzol (Brenz-
katechin) erscheint dasselbe unverindert im Harne wieder.?)

Hat die in den Thierkorper eingefiihrte aromatische Verbindung
eine der Fettgruppe zugehtrige Seitenkette, so wird dieselbe meist
durch den Sauerstoff angegriffen.?) So werden Toluol (CsHs—CHs),
Aethylbenzol (CoHs —C:Hs), Propylbenzol (CeHs—OCsHi),
Benzylalkohol (CeH;—CH:0H) sdmmtlich zu Benzoésidunre
(CsHsCOOH) oxydirt.

Die Phenylessigsiure dagegen (CsH;—CH:—CQOH) wird
nicht vom Sauerstoff angegriffen. Das nicht oxydirbare Carboxyl
scheint hier in #hnlicher Weise das benachbarte Kohlenstoffatom zu
schiitzen, wie wir es an der nicht oxydirbaren Schwefelsiure ge-
sehen haben. Die Gruppe CH: in der Phenylessigsiiure ist nach der
einen Seite hin durch den unzerstirbaren Benzolkern, nach der an-
deren Seite durch das Carboxyl geschiitzt. Ist aber mehr als ein
Kohlenstoffatom zwischen Benzolkern und Carboxyl eingeschaltet, so
ist dieser Schutz nicht mehr ausreichend. Die Phenylpropion-
sdure (CoH:—CH:—CH:—COOH) und die Zimmtsiure (CeHs
— CH=CH — COOH) werden zu Benzoé&siure (Cs H: COOH)
oxydirt.

Sind mehr als eine Seitenkette am Benzolkern vorhanden, so
wird stets nur eine derselben zu Carboxyl oxydirt. So wird

Xylol CsHy {gg: zu CgHy {gg?}H Toluylsiure,

' CHj CHs
Mesitylen CsHs <CHs zu CyHs <CHs  Mesitylensiure,
CHj COOH

1) N. JuvaLra, Zeitschr. f. physiol. Chem. Bd.13. 8. 26. 1888,

2) Baumaxy und C. Prevsse, Zeitschr. f. physiol. Chem. Bd. 3. S. 156. 1879.

3) De Jonee, Zeitschr. . physiol. Chem. Bd. 3. 8. 184. 1879,

4) ScruLrzey und Nauvsyn, Reichert und Du Bois’® Archiv. 1867. S. 349.
Nexcrr und P. Giacosa, Zeitschr. f. physiol. Chem. Bd. 4. S. 325. 1880,
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Cymol CyH, {S}E' zu CyHy {g”’ﬂ%” Cuminsiure oxydirt.

Viele aromatische Verbindungen gehen im Thierktrper Synthesen
mit leicht oxydablen Verbindungen der Fettgruppe ein und schiitzen
diese gegen die Oxydation. Das bekannteste Beispiel dieser Art ist
die Bildung der Hippurs#ure aus Glycocoll und Benzotsiure:

CH:NHa Cs Hg CH:NH— CO—Cs H;
! =i = | - H»0.
COOH COOH COOH

Das Glycocoll, welches ohne Anwesenheit aromatischer Ver-
bindungen im Thierkérper vollstindig oxydirt und in Kohlensiure,
Wasser und Harnstoff umgewandelt wird (vergl. Vorles. 17), erlangt
durch die Vereinigung mit der unzerstorbaren Benzoésiure einen
Schutz gegen die Angriffe des Sauerstoffes und erscheint als Hippur-
saure im Harne. (Vergl. Vorles. 17.)

Eine interessante Synthese dieser Art, bei welcher ein Oxyda-
tionsproduct des Zuckers durch Vereinigung mit einer aromatischen
Verbindung vor der weiteren Zersetzung und Oxydation bewahrt
bleibt, haben ScomiEpEBERG und seine Schiiler ) beobachtet. Giebt
man einem Hunde Campher (CioHicO) ein, so wird diese Verbin-
dung hydroxylirt in derselben Weise, wie wir es am Benzol gesehen
haben; es bildet sich Campherol [CioHis(OH)O|. Dieses Produect
aber geht nicht als solches in den Harn iiber, sondern gebunden an
die Glycuronsiiure, mit welcher es sich unter Wasseraustritt ver-
einigt hat. Die Glycuronsiure hat die Zusammensetzung CsHioO1
und muss nach allen Eigenschaften und Reactionen als ein Abkémm-
ling des Traubenzuckers, als ein Product der beginnenden Oxydation
desselben betrachtet werden.?) Spaltet man die Verbindung des Cam-
pherols mit der Glycuronsiure, die,,Camphoglycuronsiure* durch
Kochen mit verdiinnten Sduren, so zersetzt sich die frei werdende
Glycuronsiure rasch unter Briunung und Kohlensiureentwicklung
und es gelingt nur schwierig grissere Mengen unzersetzt zur Unter-
suchung zn gewinnen. Aus dieser leichten Zersetzlichkeit und Oxy-
dirbarkeit erklirt es sich, dass wir dieser Siure im normalen
Stoffwechsel der Thiere nicht begegnen. Dort zerfillt der Zucker,
sobald einmal seine Oxydation begonnen hat, rasch zu den Endpro-
ducten: Kohlensiiure und Wasser. Es scheint, dass die Fettkirper

1) C. WiepeMANN, Arch. f. exp. Path. u. Pharm. Bd. VI. 8. 230. 1877.
ScEMIEDERERG und Haws Meyver, Zeitschr. f. physiol. Chem. Bd. 3. S. 422. 1879,

2) Ueber die chemischen Eigenschaften der Glycuronsiure siehe H. Taier-
FELDER, Zeitschr. f. physiol. Chem. Bd. 11. 5. 388. 1887.
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ganz bestimmte Angriffspunkte fir den Sauerstoff haben. Sind sie
an diesen Punkten durch Vereinigung mit nicht oxydablen Substanzen
geschiitzt, so vermag der Sauerstoff nicht auf sie einzuwirken. So-
bald aber diese Angriffspunkte frei werden, unterliegen sie einer
rapiden Zersetzung und Oxydation.

ScHMIEDEBERG !) ist der Glycuronsiure noch ein zweites Mal
begegnet. Er fiitterte einen Hund mit eiweissfreier Nahrung — Speck
und Stirkekleister — und gab ihm Benzol ein. Zur Bildung der
Phenolschwefelsiiure stand in diesem Falle dem Organismus nur die
geringe Menge Schwefelsiure zur Verfiigung, die aus dem Zerfall
der Eiweisskorper der Gewebe hervorging; in der Nahrung war
kein Schwefel zugefithrt worden. Deshalb erschien nicht alles aus
dem Benzol gebildete Phenol mit Schwefelsiure gepaart im Harne.
Es liess sich nachweisen, dass ein Theil als gepaarte Glyecu-
ronsiure austrat.

Auch andere Forscher sind vielfach auf die Glycuronsiure ge-

stossen. JArri?) fand, dass das Orthonitrotoluol (CﬁHi {gg:) im

Organismus des Hundes in Orthonitrobenzylalkohol (CaH; {EEEOH)
umgewandelt wird. Dieser Alkohol erscheint im Harne gepaart mit
einer Siure, welche mit ScaMIEDEBERG's Glycuronsiure identisch zu
sein scheint. MERING und MuscurLus®) fanden im Harne von Men-
schen und Hunden, denen sie Chloralhydrat oder Butylchloralbhydrat
eingegeben hatten, die entsprechenden Alkohole, Trichlorithylalkohol
und Trichlorbutylalkohol mit Glycuronsiiure gepaart. Beachtenswerth
ist es, dass bei diesem Processe der Paarling der Glycuronsiure
durch Reduction entsteht, bei den von ScEMIEDEBERG und von
JA¥FE beobachteten Processen dagegen durch Oxydation. Auch ist
es in dem von MErING und Muscurnus beobachteten Processe nicht
eine aromatische Verbindung, die die Glycuronsiure gegen die Oxy-
dation schiitzt, sondern ein Fettktrper, welcher durech Chlorirung
schwer verbrennlich gemacht ist.

1) ScEmMiEDEBERG, Archiv fiir experiment. Pathol. und Pharmakol. Bd. XIV.
S. 306 u. 307. 1881. Vergl. auch E. Ktrz, Zeitschr. f. Biologie. Bd. 27. S. 247. 1890,

2) Jarrg, Zeitschr. f. physiol. Chem. Bd. 2. S. 47. 1878.

3) vox Merivg und Muscurus, Ber. d. deutsch. chem. Ges. Bd. 8. S. 662.
1875. vox MEeriNG, Zeitschr, f. physiol. Chem. Bd. 6. 8. 480. 1882. Vergl. auch
Kirz, Pfliger’s Arch. Bd. 28. 8. 506. 1882, Kossgw, Zeitschr. f. physiol. Chem. Bd. 4.
S. 286. 1880 und M. Leszix (Nencki’s Laborat.), Arch. f. exper. Path. u. Pharm,
Bd. 24. 8. 168. 1887.
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Bll_ltgasa und_ Respiration. Fortsetzung: Verhalten der Kohlensiure
bei den Vorgdngen der inneren und Zusseren Athmung. Hautathmung
Darmgase.

—

In unseren bisherigen Betrachtungen tiber die Blutgase und die
Athmung haben wir das Verhalten des Sauerstoffes und die Oxy-
dationsvorgiinge in den Geweben kennen gelernt. Es bleibt uns noch
iibrig, das gasformige Endproduct der Oxydations- und Spaltungs-
processe, die Kohlensiiure und ihr Verhalten bei den Vorgiingen
der inneren und Husseren Athmung zu besprechen.

Die Menge der Kohlensdure betriigt im ventsen Blute des Hun-
des 39—48 Volumprocente — auf 0°C. und 760 Mm. Quecksilber-
druck berechnet — im arteriellen durchsehnittlich cireca 8 Volum-
procente weniger.!)

Die Kohlensiure kann ebensowenig wie der Sauerstoff blos ein-
fach absorbirt in dem Blute enthalten sein. Dazu ist ihre Menge
viel zu gross. Das Wasser absorbirt aus einer Atmosphire von reiner
Kohlensiure bei 0°C. sein doppeltes, bei Zimmertemperatur sein
gleiches und bei Kirpertemperatur sein halbes Volumen, also 50 Vo-
lumprocente dieses Gases. Nahezu soviel sind im ventsen Blute ent-
halten. Wire also die Kohlenséiure nur einfach absorbirt, so miisste
ihr Partiardruck eine ganze Atmosphére betragen. Dieses kann nicht
der Fall sein. Denn die Partiardrucke aller Blutgase zusammen
konnen niemals erheblich mehr betragen als eine Atmosphiire.

Der Partiardruck der Kohlensiiure im Blute ist uns durch die Un-
tersuchungen PrLUGER's und seiner Schiiler WOLFFBERG 2), STRASS-

1) A. Sce6rrER, Wien. akad. Sitzungsber. Bd. 41. 8. 589. 1860. Sczereow,

ebend. Bd. 45. 8. 171. 1862.
2) Siecrrien Worrrsere, Pfliger's Arch. Bd. 4. S. 465. 1871 und Bd. 6.

5. 23. 1872.

T
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surG ') und Nusssaum ?) genau bekannt. Sie leiteten Blut aus dem
Gefiisse eines lebenden Hundes in das obere Ende einer senkrecht
stehenden Glasréhre. Diese enthielt Stickstoff, dem ein paar Pro-
cente Kohlensiiure zugesetzt waren. Das Blut floss ohne zn gerinnen
an den Wandungen der Rohre herab und wurde am unteren Ende
durch eine besondere Vorrichtung sofort entfernt, ohne dass Luft von
aussen eindringen konnte.!) War die Spannung der Kohlensidure im
Blute hoher als im Gasgemenge der Rohre, so musste in dem Gas-
gemenge der Kohlensiuregehalt steigen; war die Spannung im Blute
niedriger, so musste in dem Gasgemenge der Kohlensiuregehalt
sinken. Durch vielfache Versuche wurde festgestellt, dass der Koh-
lensiiuredruck im Blute der grossen Venenstimme des Hundes und
im Blute aus dem rechten Herzen 5,4°% einer Atmosphiire betriigt,
im Arterienblute 2,8 9.4)

Da nun, wie erwihnt, das Wasser bei Korpertemperatur aus
einer Atmosphire von reiner Kohlenséiure nur circa 50 Volumprocente
Kohlensiure anfnimmt, so kann das venise Blut, welches unter einem
Kohlensduredruck von nur 5%, also /20 einer Atmosphiire steht,
nicht mehr als etwa 5930 = 2!'/2 Volumenprocente Kohlensiure ein-
fach absorbirt enthalten. Die iibrigen 36—46 Volumprocente miissen
chemisch gebunden sein. Ein Blick auf die Zusammensetzung der
Blutasche (s. oben S.222) lehrt uns, dass die Stoffe, welehe die
Kohlensiure binden, die Alkalien sein miissen, das Natron und das
Kali. Fassen wir zuniichst die Zwischenflissigkeit des Blutes ins
Auge. Die Asche des Plasma ist niemals analysirt worden. Fiir das
Serum, dessen Aschenzusammensetzung von der des Plasma nicht
sehr weit abweichen kann, fand ich folgende Werte:

1000 Grm. Hundeblutserum enthalten :®)

Bl Beids o 012020 Meilla, 400 8301070
a0 ol ve s e 24100 S PE0SE.  bdecins 0,489
B R R N B e e 3,961
MzQ™ . . .. 0,041

1) Gustav Strasseure, Pfliger's Arch. Bd. 6. 8. 65. 1872,

2) Morirz Nusseauvn, ebend. Bd. 7. S. 296. 1873.

3) Die Abbildung und Beschreibung des Apparates findet sich bei Srmass-
BURG, l. ¢. 8. 69.

4) STRASSBURG, 1. c.

5) Die Analyse ist bisher nur zum Theil publicirt worden: Zeitschr. f. Biol.
Bd. 12, 8. 204. 1876.
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. I?ie geringe Kalimenge kinnen wir unbeachtet lassen, sie stammt
'}-’IEH.EI.ﬂllt zum grissten Theil aus dem Zerfall der Leucocyten und
1slt im .Plasma des lebenden Blutes nur in Spuren enthalten. Auch.
d-I'E': kleinen Kalk- und Magnesiamengen konnen wir unbeachtet lassen;
sie sind zum grossen Theil an die Albuminate und Nucleoalbuminate
gebunden und betheiligen sich vielleicht gar nicht an der Bindung
der Kohlensiiure. Die Hauptmasse der Kohlensiiure ist im Plasma
jedenfalls an Natron gebunden. Von den 4,341 Natron reichen 3,463
hin, die einzige starke Mineralsiure des Plasma, die Salzsiure zu
sittigen. Der Rest von 0,878 Natron vermag 0,623 Grm. Kohlensiure
= 316 Cem. Kohlensiiuregas — auf 00 C. und 760 Mm. Quecksilber
druck berechnet — fest zu binden und ausserdem noch ein gleiches
Quantum bei der Bildung des doppelt kohlensauren Salzes. Im Liter
Blutplasma konnen somit 632 Cem. Kohlensdure gebunden sein, d. h
63 Volumprocente. Wir miissen aber bedenken, dass die Kohlen-
sdure sich mit den tibrigen schwachen Séuren — Phosphorsiure,
Eiweiss, vielleicht noch vielen anderen, deren jede einzelne wenig
ausmacht, deren Summe aber doch in Betracht kommt — in die
0,878 Natron theilen muss, somit niemals volle 63 Volumprocente aus
machen kann. Thatsiichlich wurden bisher im arteriellen Hundeblut
serum 43—57 Volumprocente Kohlensiure gefunden. Im Serum des
ventsen Blutes muss der Kohlensiuregehalt noch hther sein. Dort
ist das disponible Natron vielleicht fast ausschliesslich mit Kohlen
sdure gesittigt.

Wie gross der Antheil an dem Natron ist, welcher der Kohlen
sdure zufillt, hingt von der Massenwirkung, dem Partiardruck der
Kohlensiiure ab.f) In den Geweben, wo durch Oxydation und Spa
tung Kohlensiure frei wird, ihr Partiardruck steigt, muss sich doppelt
kohlensaures Natron bilden, auf Kosten des Natronalbuminates
und des zweibasisech phosphorsauren Natrons (Na:HPO4)
welches letztere die Hiilfte seines Natrons abgiebt und in das saure
Salz (NaH:PO.) tibergeht. In den Lungenalveolen, wo in Folge der
bestindigen mechanischen Ventilation der Partiardruck der Kohlen
siure abnimmt, muss das Blut durch Diffusion einen Theil seiner
Kohlensiiure abgeben; die Massenwirkung der Kohlensdure im Blut€
wird geringer, die Massenwirkung der tibrigen Siuren relativ grosser:
es bildet sich wiederum Natronalbuminat und zweibasisch phnsphu
saures Natron (Na:HPOQ), auf Kosten des doppelt kﬂhl:ﬂnsaur,
Natrons. Sobald die Menge der freien Kohlensiure nur ein wenlg

e ——

1) N. Zuxrz, Centralbl, f. d. med. Wissensch. 1867. S+_521. F. :4:-.;::-
Pfliger’s Arch. Bd. 5. S. 20. 1872. Vergl. auch J. GavLe, Du Bois® Arch. 18 78, 5. 463
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abnimmt, nimmt auch die Menge der locker gebundenen Kohlensiiure
ab und zwar sehr bedeutend. Der Nutzen dieser Einrichtung besteht
darin, dass der Kohlensduregehalt des Blutes innerhalb weiter Grenzen
schwanken kann, ohne dass der Gesammtdruck der Gase sich erheb-
lich @ndert. Eine Aenderung der Spannung um 2,6 Y, einer Atmo-
sphére bewirkt eine Aenderung im Kohlensiuregehalte des Blutes
von 8 Volumenprocenten.. Es wird dadurch ermaglicht, grosse Kohlen-
siuremengen in kurzer Zeit aus den Geweben in die Lungen zu
transportiren.

Dass das Eiweiss in der That mit der Kohlensiiure um den
Besitz des Natrons kimpft, haben Horre-SEYLER und sein Schiiler
SERTOLI!) gezeigt: das Eiweiss treibt im Vacuum aus einer Lisung
von einfach kohlensaurem Natron Kohlensdure aus. Es ist jedoch
die Menge der ausgetriebenen Kohlenséure, wie a priori in Anbetracht
des hohen Molekulargewichtes vom Eiweiss erwartet werden muss,
sehr gering. 2)

Das Vorkommen von phosphorsauren Alkalien im Plasma
ist oft bezweifelt worden. 5) Man hat die Phosphorsiure in der Asche
dem Lecithin und Nuclein geglaubt zuschreiben zu miissen. Indessen
ist die Phosphorsiiuremenge dazu zn gross, wenigstens im Hunde-
blute. Tm Rinder- und Schweineblute ist sie allerdings weit geringer. 4)
Jedenfalls aber ist es nur ein geringer Theil der Alkalien, welcher
im Plasma an Phosphorsiiure gebunden ist. In den Kiorperchen
dagegen spielt das phosphorsaure Alkali ohne Zweifel eine wichtige
Rolle bei der Kohlensiurebindung.

Die Verdringung der Phosphorsiure aus dem Besitze des Natrons
durch die Kohlensiure und umgekehrt lisst sich durch einen sehr
emfachen Versuch demonstriren. Sefzt man zu einer Lisung von
Na:HPOy ein paar Tropfen Laemustinetur, so firbt sich die Losung
rein blau. Leitet man nun Kohlensiure hinein, so nimmt die Lisung
eine rothe Firbung an; die Kohlensiure bewirkt diese Farbenver-
dnderung nicht — wie ein Controlversuch lehrt —; dieselbe ist durch
Eie Bildung von NaH: PO, hervorgebracht. Daneben hat sich NaHCOs
gebildet. Lisst man das Gefiiss offenstehen, so entweicht allmihlich
ﬂie Kohlensiure, die Massenwirkung der Phosphorsiiure wird relativ

1) E. Sertori, Med. chem. Unters. von F. Horee-Sevrer, Hft. III. Berlin.
I868. 8. 350.

2) Hoere-SeviER, Physiologische Chemie. Berlin 1879. 8. 503,

3) Serror1, l.e.

4) Siehe G. Buwcg, Zeitschr, f. Biolog. Bd. 12. S. 206 und 207, 1876 und
3ERTOLI, 1. .
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grosser, sie bemiichtigt sich wiederum des zweiten — ihr von dep}|
Kohlensiure geraubten — Natrondiquivalents und die blaue Farbe
tritt wiederum hervor. Sehr beschleunigen kann man diesen Pmcesig
durch Auskochen der Kohlensiure. g
Die Kohlensiiure findet sich im Blate nicht nur im Plasma, son-
dern auch in den Korperchen, in letzteren jedoch in geringerer
Menge. Dieses folgt aus der einfachen Thatsache, dass das Gesammt-
blut frmer an Kohlensdure ist als das Serum. Der Unterschied ist |
Jedoch nicht gross genug, um alle Kohlensiure dem Serum zuschrei-
ben zu kinnen.l)
Aus dem Serum lidsst sich die Kohlensiure eurch Evacuiren
nicht vollstéindig entfernen — ein Beweis, dass die Menge der nicht
flichtigen schwachen Siduren weniger betriigt als das Aequivalent
der soeben von uns berechneten 0,9 p. M. Natron. — Wohl aber
lisst sich mehr als die Hilfte entfernen?) — ein Beweis, dass es
sich nicht blos um einen Uebergang des doppelt kohlensauren in ein
fach kohlensaures Natron handelt, sondern auch um eine theilweise
Verdringung der fest gebundenen Kohlensiure durch die anderen
schwachen Siuren: Eiweiss, Phosphorsiure u. s. w.
Aus dem Gesammtblute dagegen lisst sich die Kohlensiure
vollstindig auspumpen.?) Ja man kann sogar, wie PFLUGER ‘) ge-
zeigt hat, noch einfach kohlensaures Natron zum Blute hinzufiigen
und auch aus diesem wird die Kohlensiure im Vacuum ausgetrieben.
Zur Erklirung dieser Thatsache miissen wir annehmen, dass entweder
Siuren aus den Korperchen ins Plasma diffundiren oder kohlensaures
Natron aus dem Plasma in die Kiperchen.
Was die Siuren der Blutkdrperchen betrifft, so miissen
wir erstens an die Phosphorsdure denken, an welcher die Kérper-
chen jedenfalls weit reicher sind als das Plasma (vergl. oben S. 222).
Von der grossen Phosphorsiuremenge der Kiorperchen kann nur der
kleinste Theil als organische Verbindung in ihnen enthalten sein.
Zweitens miissen wir an das Oxyhdmoglobin denken, welches,
wie PREYER ?) gezeigt hat, aus kohlensaurem Natron Kohlensiiure im
Vacuum austreibt.
Es ist viel dariiber gestritten worden, ob die Abgabe der Kohlen-

1) ALExaNDER BcEMinT, Berichte iiber die Verhandlungen der komnigl. sichs.
Ges. d. Wissensch. zu Leipzig. Math. phys. Classe. Bd. 19. 8. 30. 1867.

2) Pruticer, Ueber die Kohlensiure des Blutes. Bonn 1864. 8. 11.

3) SerscHENOW, Sitzungsber. d. Wien. Akad. Bd. 36. 5. 293. 1859.

4) PrLtGEr, l. c. 3. 5ff.

5) W. Prexver, Die Blutkrystalle. Jena 1871.



Blutgase und Respiration. - Die Kohlensiure. 269

siure aus den Lungencapillaren an die Alveolenluft einfach nach den
Gesetzen der Diffusion erfolgt, oder ob wir ausserdem noch heson-
dere excretorische Kriifte im Lungengewebe annehmen sollen. Fiir
die erstere Annahme sprechen die Ergebnisse der folgenden Unter-
suchung PrLUGER’s und seiner Schiller WoLrFBERG!) und NUSSBAUM.?)

Erfolet die Kohlensiiureabgabe in den Lungenalveolen einfach
nach den Gesetzen der Gasdiffusion, so miissen wir a priori erwarten,
dass, wenn man einen Lungenlappen durch Verschluss des entspre-
chenden Bronchialastes absperrt, der Kohlensduredruck in dem ab-
geschlossenen Lungenraum so lange steigt, bis er dem Kohlensdure-
druck in dem zufliessenden vendsen Blute das Gleichgewicht hilt,
und dass dann auch das abfliessende Blut, das arterielle Blut der
Lungenvenen, in den betreffenden Lungenlappen dieselbe Kohlen-
siurespannung hat. Die Versuche WorLrrBerG's und NusspauM's
haben in der That gezeigt, dass unter diesen Bedingungen der Kohlen-
sinredruck in den Alveolen derselbe wird wie im zufliessenden ve-
nisen Blute.

Die Absperrung eines Lungenlappens gelang folgendermaassen.
Es wurde beim tracheotomirten Hunde ein elastischer Katheter?) in
einen Ast des einen Bronchus hineingeschoben. Der Katheter war
doppelwandig. Die dussere aus Kautschuk bestehende Wand war an
dem in den Bronchus geschobenen Ende verdiinnt, so dass sie beim
Aufblasen an diesem Ende sich kolbenformig erweiterte, wihrend
der iibrige dickere Theil der Wand nicht nachgab. Durch diese
kolbenfirmige Erweiterung wurde der luftdichte Verschluss bewirkt.
In den anderen Lappen derselben Lunge und in der gesammten an-
deren Lunge ging unterdessen die Ventilation ungehindert vor sich,
so dass es zu keiner Kohlensiurestanung im Blute kommen konnte,
Der Kohlensiiuredrnck war also auch in den Blutgefissen des abge-
sperrten Lungenlappens der normale. Nachdem die Absperrung ge-
niigend lange gedauert hatte, konnte durch das innere Rohr des
Katheters eine Gasprobe herausgesogen und zur Analyse aufgefangen
werden. Es stellte sich im Mittel aus zahlreichen Bestimmungen
fiir die abgesperrte Lungenluft ein Kohlensiuredruck von 3,849
einer Atmosphére heraus, fiir das Blut aus dem rechten Herzen 3,81 9.
Dass die letztere Zahl niedriger ausgefallen ist als bei den erwihnten
Versuchen STrRASSBURG'S, Welcher 5,4 %, gefunden hatte, erklirt sich

—_ — e

1) WorrrBerG, Pfliiger’s Arch. Bd. 4. 8. 465. 1871 und Bd. 6. S. 23. 1872.

2) Nussepauvm, ebend. Bd. 7. 5. 296, 1873.

3) Eine Beschreibung und Abbildung des ,Lungenkatheters® findet sich bei
Wovrrsene, Pfliiger’s Arch. Bd. 4. 8. 467ff, 1871,
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daraus, dass STrAsssura’s Thiere nicht tracheotomirt waren und dasg
in Folge der Tracheotomie die Ventilation der Lunge weit vollstin-
diger und die Kohlenséiurestanung im Blute geringer ist. :
Unter normalen Verhidltnissen wird — falls der Gasaustausch eip-
fach nach den Gesetzen der Diffusion erfolgt — in den Lungenal-
veolen der Koblensiuredruck niemals hiher sein kinnen als in dem
abfliessenden arteriellen Blute. Dieses hat ja seinen Koblensiuredruck
mit der Alveolenluft ins Gleichgewicht gesetzt. War die Ausgleichung
eine vollstindige, so muss der Druck der gleiche sein; war sie un-
vollstiindig, so muss der Druck in den Alveolen niedriger sein. Nie
mals hann er hther sein. Wiire dieses der Fall, so miissten wir aus-
treibende Kriifte im Lungengewebe annehmen. Wie stimmen nun zu
dieser Deduction die Thatsachen?
Den Kohlensiuredruck im arteriellen Blute des Hundes
fand STrAssBURG 1) 2,2—3,8 9, im Durchschnitt 2,89, einer Atmo
sphiire.
Der normale Kohlensiuredruek in den Lungenalveolen lisst
sich nicht bestimmen, wohl aber kionnen wir einen Minimalwerth
fiir denselben feststellen, indem wir den Kohlensiiuredruck in der
gesammten Exspirationsluft — einem Gemenge der Alveolenluft mit
der atmosphiirischen Luft — bestimmen. Sollte es sich heraussteller .:
dass dieser Minimalwerth hioher ist als der Kohlensiuredruck im
arteriellen Blute, so wire damit die Annahme widerlegt, dass der
Gasaustausch einzig und allein durch Diffusion erfolge: wir wiiren
gezwungen, ausserdem noch besondere austreibende Kriifte anzn
nehmen.
Der Kohlensiduregehalt in der Exspirationsluft des Hundes
ist meines Wissens nur einmal bestimmt worden. WoLFFBERG 2) fand
2,4—3,4, im Durchschnitt 2,8, WoLrrsere’s Hund war tracheo
tomirt. Beim normal athmenden Hunde wiirde die Kohlensiurespan-
nung in der Exspirationsluft hther sein und in der Alveolenluft noeh
hher als in der Exspirationsluft. Eine Wiederholung der Versuche
ist dringend zu wiinschen. Die bisherigen Thatsachen sind noch
einigermassen vereinbar mit der Theorie, dass der Gasaustausch in
den Lungen einfach nach den Gesetzen der Diffusion erfolge. _
Beim Menschen ist der Kohlensiiuregehalt in der Exspirationsluft
weit hther: Vierorpr?®) fand in der Exspirationsluft bei normaler
Athmung 4,6 %, bei miglichst tiefer Exspiration 5,2 % Kohlensiure.

1) STrassBURG, l. ¢. p. 77.
2) Worrrsere, Pfliiger’s Arch. Bd. 6. S. 478. 1871.
3) Vieroror, Physiologie des Athmens. Heidelberg 1845, 5. 134.



Blutgase und Respiration. Die Kohlensaure. 271

Der Kohlensiuredruck im arteriellen Blute des Menschen ist nicht

bekannt.

Ueberraschen muss die Vollstindigkeit, mit der die Ausgleichung
der Spannungsdifferenz zu Stande kommt in der kurzen Zeit, wihrend
welcher das Blut durch die Capillaren der Lunge stromt. Es erklart
sich diese Erscheinung, wenn wir bedenken, wie gross die Oberfliiche
ist, an welcher der Austausch vor sich geht. Nach einer annihern-
den Schiitzung des Anatomen HuscHKE betrigt die innere Oberfliche
der Lungen des Menschen 2000 Quadratfuss und diese ganze grosse
Fliche ist dicht besponnen mit dem Capillarnetz.

Auf sehr grosse Schwierigkeiten stiess man bei dem Versuche,
den Kohlensiuredruck in den Geweben zu bestimmen. A priori
miissen wir annehmen, dass der hochste Druck dort herrschen wird,
wo die intensivste Kohlensiureentwickelung statt hat, also wahr-
scheinlich in den Zellen, in den Muskelfasern, in allen activen Ele-
menten — dort wo die meiste lebendige Kraft frei wird. In den
Gewebselementen selbst lisst sich nun aber der Kohlensiuredruck
nicht direct bestimmen. Deshalb hat man den Partiardruck dieses
Gases in den Fliissigkeiten zu bestimmen gesucht, welche am un-
mittelbarsten mit den Gewebselementen in Bertihrung kommen. Man
hat zuniichst an die Lymphe gedacht. Man erwartete a priori, es
miisse die Lymphe, welche so langsam die Gewebselemente umspiilt,
weit vollstindiger mit Kohlenséiure sich sittigen als das Blut, welches
in raschem Strome durch die Capillaren eilt. Thatsichlich ist dieses
nicht der Fall. StrassBurG !) fand die Kohlensdurespannung in der
Lymphe stets geringer als im venosen Blute. Es scheint also, dass
der Kohlensiurestrom aus den Zellen in die Sifte nicht einfach den
Gesetzen der Diffusion folgt. Warum diffundirt die Hauptmasse direct
ins Blut? Der Zweck ist klar: die Kohlensiure gelangt so am
raschesten in die Lunge. Der Grund ist vorliufic noch nieht er-
kennbar.

STRASSBURG hat ferner die Kohlensdurespannung in dem Harne
von Hunden bestimmt und ungefihr = 99 einer Atmosphire gefun-
den, in der Galle = 79%,. Er hat schliesslich auch die Kohlensiure-
spannung in den Geweben der Darmwand zu bestimmen gesucht, in-
dem er lebenden Hunden atmosphiirische Luft in eine abgebundene
Darmsehlinge injicirte und nach '/»—3 Stunden eine Probe der Luft
analysirte: er fand 7—9'2 % Kohlensiure. Aus allen diesen That-

1) STRASSBURG, L. c. p. 85—91. Vergl. auch J. Gavre, Du Bois' Arch, 1878.
S. 474—476,
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:aaﬂhen folgt, dass die Kohlensiurespannung in den Geweben hisher -
ist als im Blute, wie wir a priori annehmen mussten.,

. Es fragt sich nun: was wird gesehehen, wenn wir ein Thier in
eine Atmosphiire bringen, in welcher der Koblensiuredruck bereits
ebenso hoch ist als im vendsen Blute? Die Athmung muss n .
sistirt werden — aber nur ftir einen Augenblick, Denn in den Ge-
weben setzt sich die Kohlensiureentwickelung ununterbrochen fort,
Es kommt zu einer Stauung. Der Kohlensiuregehalt steigt in der
Geweben und im Blute iiber die Norm, und nun geht auch die Ab-
gabe durch die Alveolenwand in Folge der eintretenden Spannungs
differenz wieder vor sich.

Eine Stauung der Kohlensiure im Blute und in den Geweben
wird aber schon weit frither eintreten, schon lange bevor der Kohlens"
siiuregehalt in der eingeathmeten Luft dem der normalen Alveolen-
luft gleich ist. Je geringer die Differenz der Kohlensiurespannung
im Venenblute und in der Alveolenluft, desto langsamer wird die
Kohlensiiureabgabe aus dem Blute an die Alveolenluft erfolgen, dest ) i
grosser muss die Stanung der Kohlensiiure im Blute und in den Ge-
weben sein.

Die abnorm hohe Kohlensiurespannung in den Geweben bringt
Storungen hervor, zunichst in gewissen Theilen des centralen Nerven-
systems. Vor Allem wirkt der steigende Partiardruck der Kohlen-
siure auf das Athemcentrum: es werden stirkere Athembewegungen
ausgelist. Ist die Kohlensiurespannung so hoch, dass die verstirkte
Athembewegung sie nicht zu beseitigen vermag, so wirkt sie auc

schliesslich unter den Symptomen der Narcose zu Grunde. _

Lisst man Thiere im abgeschlossenen Raume ein kiinstliches,
sauerstoffreiches Luftgemenge einathmen, so tritt der Tod durch
Kohlensdurevergiftung ein, schon lange bevor der Partiardruck des
Sauerstoffes auf die Norm gesunken ist.!) '

Vergleicht man die Volumina der ein- und ausgeathmeten Lu
bei der normalen Athmung, so findet man das letztere stets grisser.
Es erklirt sich dieses daraus, dass die Luft in der Lunge erwirmt
und der Kiorpertemperatur entsprechend mit Wasserdampf nahezu ge-
sittigt worden ist. Die Menge des Wassers, welche im Laufe des
Tages auf diesem Wege unseren Korper verldsst, betriigt 400—S800
Grm.; sie wechselt mit der Trockenheit der eingeathmeten Luft.

B
5

1) W. MirLLER, Sitzungsber. d. Akad. d. Wissensch. zu Wien. Math. nat. Classe.
Bd. 33. 8. 1364f. 1859. P. Berr, La pression barométrique. Paris 1878. p. 983.0
C. Friepnivper und E. Herrer, Zeitschr. f. physiol. Chem. Bd. 2. S, 99. 1878. =
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Vergleicht man dagegen die ein- und ausgeatbmeten Luftvolu-
mina, nachdem sie getrocknet, auf gleiche Temperatur und gleichen
Druck gebracht sind, so erweist sich das ausgeathmete Luftvolumen
meist als etwas kleiner. Dieses erklirt sich leicht, wenn wir iber-
legen, dass bei der Verbrennung der Nahrungsstoffe nur die Kohle-
hydrate ein dem verbrauchten Sauerstoffe gleiches Volumen Kohlen-
siure liefern, die Eiweissarten dagegen und die Fette ein kleineres.

Die Kohlehydrate enthalten bekanntlich genau soviel Sauer-
stoff, als zur Sittigung des Wasserstoffes erforderlich ist. Soll also
das ganze Molekiil zu Kohlensiure und Wasser oxydirt werden, so
miissen auf jedes Kohlenstoffatom genau zwei Sauerstoffatome auf-
genommen werden. Zwei Atome, also ein Molekiil Sauerstoff, bilden
mit einem Atom Kohle ein Molekiil Kohlensdure. Eine gleiche An-
zahl von Molekiilen nimmt aber bekanntlich ein gleiches Volumen ein.
Folglich muss das bei der Verbrennung der Kohlehydrate gebildete
Kohlensiurevolumen dem verbrauchten Sanerstoffvolumen gleich sein.

Die Fette dagegen enthalten weit weniger Sauerstoffatome als
zur Sittigung der Wasserstoffatome erforderlich sind: in der Stearin-
siure (CisHze02) kinnen von den 36 Wasserstoffatomen nur 4 durch
den vorhandenen Sauerstoff gesiittict werden; es miissen zur voll-
stindigen Verbrennung des Wasserstoffes noch 16 Atome des inspi-
rirten Sauerstoffes verbraucht werden; diese erscheinen in der Ex-
spirationsluft nicht wieder. Auch das Glycerin (CsHsOs3) enthiilt 2
Atome Wasserstoff mehr, als durch den vorhandenen Sauerstoff ge-
sattigt werden. Es muss also zur vollstindigen Verbrennung der
Fette weit mehr Sauerstoff aufgenommen werden, als zur Verbrennung
ihres Kohlenstoffes erforderlich ist. Deshalb erscheint nicht aller in-
spirirte Sauerstoff in der exspirirten Kohlensiure wieder.

Dasselbe gilt von den Eiweisskdrpern. 100 Grm. Eiweiss
enthalten 7 Grm. Wasserstoff. Um diese zu Wasser zu verbrennen,
sind 7% 8=56 Grm. Sauerstoff erforderlich. 100 Grm. der Eiweiss-
arten aber enthalten héchstens 24 Grm. Sauerstoff. Es muss also
auch zur Oxydation des Wasserstoffes Saunerstoff inspirirt werden,
nicht blos die zur Oxydation der Kohle erforderliche Menge. Nur
ist beim Eiweiss die Berechnung verwickelter, weil auch in den stick-
stoff haltigen organischen Endproducten Wasserstoff- und Sauerstoff-
atome austreten und weil auch zur Oxydation des Schwefels Sauer-
stoff verbraucht wird.

Das Verhiltniss des exspirirten Kohlensiurevolumens zum inspi-
rirten Sauerstoffvolumen bezeichnet man als ,respiratorischen

Quotienten®.
Buxae, Phys. Chemie. 3. Auflage. 18
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In der Nahrung des Pflanzenfressers tiberwiegen die Kohlehydrate,
Deshalb wird bei diesem der respiratorische Quotient nahezn = 1
sein. Beim Fleischfresser dagegen, dessen Nahrung arm ist an Kohle-
hydraten, reich an Eiweiss und Fetten, muss der respiratorische Quo-
tient erheblich kleiner sein als 1. Man findet gewdhnlich ungefihr 3,

Der aus der Zusammensetzung der Nahrung berechnete respira-
torische Quotient wird nur dann mit dem thatséichlich gefundenen 1)
tibereinstimmen, wenn die Bestimmung der Respirationsgase wihrend
eines lingeren Zeitabschnittes — womibglich 24 Stunden — ausge-
filhrt wurde. In kurzen Zeitabschnitten kann das Verhiltniss sich
sehr bedeutend verschieben, weil die Sauerstoffaufnahme und die
Kohlensiureabgabe zeitlich nicht zusammenfallen. Es kann beispiels-
weise aus den Kohlehydraten ein bedeutender Theil der Kohle ohne
Sauerstoffanfnahme als Kohlensiure sich abspalten — in #hnlicher
Weise wie bei der alkoholischen und buttersauren Gihrung — und
die gebildeten sauerstoffarmen Nebenproducte werden spiter oxydirt,
wenn die friiher abgespaltene Kohlensiure bereits ausgeathmet ist.
Auf diese Weise kann es kommen, dass das ausgeathmete Kohlen-
siurevolumen eine Zeit lang griosser ist als das eingeathmete Sauer-
stoffvolumen, der respiratorische Quotient grosser als 1.

Bei Pflanzenfressern kommt es vor, dass bisweilen auch das ganze
in 24 Stunden exspirirte Kohlensiurevolumen grosser ist als das in-
spirirte Sauerstoffvolumen. Dieses erklirt sich folgendermassen. Die
Pflanzennahrung enthilt organische Siuren, welche sanerstoffreicher
sind als die Kohlehydrate und deshalb bei ihrer Oxydation zu Kohlen-
siure und Wasser ein geringeres Sauerstoffvolumen verbrauchen, als

1) Eine Abbildung und Beschreibung der Apparate, welche zur quantitativen
Bestimmung des Gasaustausches in lingeren Zeitabschnitten dienen, insbeson-
dere des RecwavrLr und Reiser’schen und des Perrexkorer’schen Respirations-
apparates findet sich in jedem Lehrbuche der Physiologie. Wer die Beschrei=
bung aus der Originalmittheilung kennen lernen will, findet die berithmte grosse.
Arbeit von Reeyavrt und Reiser in den Ann. de chim. et de phys. T. 26. 1849
auch separat unter dem Titel: Recherches chimiques sur la respiration des ani~
maux des diverses classes. Paris. Bachellier 1849. Uebersetzt in Liebig's Ann. d.
Chem. u. Pharm. Bd. 73. 8. 92, 129 und 257. 1850. Die Beschreibung des PETTEN-
xorER'schen Respirationsapparates findet sich in Liebig’s Ann. d. Chem. u. Pharm.
II. Supplementband. 8. 1, 1862. Dieser Apparat wurde insbesondere fir "_.Tersucl?
am Menschen construirt. Fiir kleinere Thiere hat Voir den Apparat ein wenig
modificirt. Die genaue Abbildung und Beschreibung findet sich Zeitsch. f. Biolog. l
Bd. 11. S. 541ff. 1875. Eine Modification des Apparates von REGNAULT -#I
Reser zur Untersuchung der Respiration von Wasserthieren haben Joryer und
RecNarp beschrieben: Archives de physiologie normale et pathologique. Série 1L
T. 4. p. 44. 1877,

T -
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dem gebildeten Kohlensiurevolumen entspricht. So giebt die Wein-
giure mit 2'/ Volum. Sauerstoff 4 Volum. Kohlensdure: CiHsOs
50 — 4 CO: - 3 H:0. Aber noch aus einer anderen Quelle kann es
zu einer Kohlensiureentwickelung ohne Sauerstoffaufnahme kommen.
Die Kohlehydrate kbnnen im Darme der Sumpfgasgihrung unterliegen:
C:Hi206 = 3 CO2 + 3 CHs. Die Kohlensiure wird vom Darme aus
resorbirt und durch die Lungen ausgeathmet, das Sumpfgas aber
bleibt unoxydirt. (Vergl. unten S. 281 u. 284).

Es ist wichtiz, alle diese Bedingungen zu kennen, von denen
der respiratorische Quotient ahhéngt. Bei den Stoffwechselversuchen
gewihrt die Grisse dieses Quotienten manchen Anhaltspunkt zur
Beurtheilung der chemischen Vorginge in den Geweben.

In unseren bisherigen Betrachtungen haben wir unter der Ath-
mung immer nur die Lungenathmung verstanden. Es bleibt uns noch
die Frage zu erbrtern librig, ob beim Menschen neben der Lungen-
athmung anch eine Hautathmung besteht. Bei niederen Thieren,
auch bei gewissen niederen Wirbelthieren ist eine Hautathmung nicht
zu bezweifeln. Bei den Amphibien ist der Gasaustausch durch
die Haut sogar weit bedeutender als der durch die Lungen. Dieses
war bereits SpALLANzANI') bekannt. SPALLANZANI constatirte an
mehreren Amphibienarten, dass sie nach Exstirpation der Lungen
liinger lebten als nach Ueberfirnissung der Haut. Gegen diesen Ver-
such muss der Einwand erhoben werden, dass die Ueberfirnissung
der Haut auch in anderer Weise schidlich gewirkt habe. Deshalb
sind die Versuche SPALLANZANI's mit vielfachen Ab#nderungen?)
wiederholt wurden. FupiNi bestimmte die gesammte Kohlensiure-
ausscheidung bei normalen Froschen und verglich sie mit derjenigen
von Froschen, demen die Lungen exstirpirt. waren. Er fand die
letztere nur wenig geringer. Auch gegen diesen Versuch kann noch
der Einwand geltend gemacht werden, dass nach Exstirpation der
Lungen die Kohlensiiureausscheidung durch die Haut nicht mehr die
normale sei, sondern durch eine vicariirende Thitigkeit gesteigert.
Deshalb construirte F. KLuG einen besonderen Apparat, in welchem
der Kopf und der iibrige Korper des Frosches in getrennten Riiumen
sich befanden. Die Trennung wurde durch eine Kautschukplatte
bewirkt, durch welche der Kopf hindurchgesteckt war. Auch diese

1) SeALrAxzANI, Mémoires sur la respiration, traduits par Senebier. Genéve
1803. p. 72.
2) Siehe hieritber F. Fusivi, Moleschott’s Unt. z. Naturlehre. Bd. 12. S. 100,
IE'TB und Ferp. Krve, Du Bois” Arch, 1884, 8. 183. Dort findet sich die frithere
Literatur kritisch zusammengestellt.
18%
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Versuche ergaben, dass durch die Lungen nur ein sehr geringer Thej]
der Kohlensiure ausgeschieden wird. i

Die genauesten Bestimmungen tiber die Kohlensiureausscheidung

durch die Haut beim Menschen hat H. Auserr?!) ausgefiihrt. Dig
Versuchsperson sass nackt in einem luftdicht geschlossenen Kasten,
dessen Deckel aus einer Kautschukplatte bestand. Durch eine runde
Oeffoung in diesem Deckel war der Kopf der Versuchsperson hin-
durchgezwiingt, so dass der Rand luftdicht den Hals umsehloss. Durch
diesen geschlossenen Raum wurde nun ein Luftstrom geleitet. Die
Luft war vor dem Eintritt kohlensiurefrei gemacht worden und strich
nach dem Austritt durch Kugelapparate mit Barytlosung. Die Ver-
suche dauerten 2 Stunden. Aus der in dieser Zeit von der Baryt-
lisung absorbirten Kohlensiure wurde die 24stiindige Menge be
rechnet. Es ergab sich aus 7 Versuchen, dass der Mensch in 24 Stunden
durch die Haut im Maximum 6,3 Grm., im Minimum 2,3, im Mittel
3,9 Grm. Kohlensiure ausscheidet, '

Diese Kohlensiiuremenge ist verschwindend gering im Vergleiche
zu der durch die Lungen ausgeschiedenen, welche beim Menschen
in 24 Stunden 800 bis 1200 Grm. betrigt. Ja, man muss daran
zweifeln, ob die gefundene kleine Koblensiuremenge wirklich gas
formig durch die Haut ausgeschieden worden. Es liegt die Ver
muthung nahe, dass dieselbe aus der Zersetzung der Hautsecrete und
der abgestossenen Epidermis stamme. Noch mehr sind die Angaben
iiber die Aufnahme kleiner Sauerstoffmengen durch die Hant des
Menschen zu bezweifeln.

Es ist bis auf die neueste Zeit behauptet worden, dass durch
die Haut nicht blos Kohlensiure ausgeschieden werde, sondern anch
cewisse gasformige complicirtere organische Verbindungen. Mar
hat sich so die schiidlichen Folgen des Aufenthaltes vieler Personer
in engen Ridumen zu erkliren gesucht. Man dachte sich: diese ,orga-
nischen Diimpfe haben nur eine sehr geringe Tension, die Luft er-
reicht fiir sie sehr bald den Sittigungspunkt und kann dem Orga
nismus nichts weiter davon abnehmen, wenn sie nicht wieder rasch
gewechselt und erneuert wird. Das Zurtickbleiben, die Anhiufung
dieser Dampfe im Korper, so gering auch ihre Menge sein mag, kann
eben so leicht auf gewisse Nervenpartien und durch diese selbst aut
den gesammten Stoffwechsel wirken, als sie in die Luft tibergegangen
auf unsere Geruchsnerven wirkt, und uns unter Umstinden selbst
zum Erbrechen reizt. ?)

"~ 1) H. AusErr, Pfligers Arch. Bd. 6. S. 539, 1872.
9) PETTENKOFER, Liebig’s Ann. d. Chem. u Pharm. IL Supplementbd. S.5. 1862,
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Diese Vorstellung von den schiidlichen Folgen der ,unterdriickten
Hautthitickeit ist so alt als die Geschichte der Medicin, und bis
auf den heutigen Tag spielt das ,,perspirabile retentum‘‘ eine grosse
Rolle in der Aetiologie gewisser Krankheiten. PETTENKOFER wurde
durch diese Vorstellung dazu bewogen, bei seinen Arbeiten iiber die
Respiration das Princip von REGNAvLT und REISET zu verlassen und
ginen neuen Respirationsapparat zu construiren, in welchem durch
den Aufenthaltsraum der Versuchsperson oder des Versuchsthieres
bestiindig ein frischer Luftstrom streicht. PETTENKOFER hatte gefunden,
dass, wenn durch den Aufenthalt vieler Personen in einem Zimmer
der Kohlensiduregehalt in demselben auf 0,1% steigt, die Luft be-
reits ,,zu riechen anfingt”, und dass, wenn der Kohlensiuregehalt
auf 19, steigt, die Luft ,,Jedem fast unertriglich wird“. Wenn er
dagegen in einem Zimmer Kohlensiure aus doppeltkohlensaurem
Natron mit Schwefelsiure entwickelte, bis die Kohlensiure in der Luft
19/, betrug, so befand er sich in einer solchen Zimmerluft ,ldngere
Zeit vollkommen wohl. Die Kohlenséure ist also nicht das Schad-
liche in der sogenannten ,,schlechten Luft‘; wohl aber, meint PETTEN-
KOFER, ist sie ein Maass fiir die Anhdufung der uns unbekannten
schiddlichen Perspirationsproducte.

Alle Bemiihungen, diese schiidlichen Perspirationsproducte nach-
zuweisen, sind bisher gescheitert. Die neusten Versuche wurden im
hygienischen Institute zn Amsterdam von HermaNs') ausgefiibrt. Eine
Versuchsperson begab sich in einen luftdicht geschlossenen Eisen-
blechkasten. Die ersten Empfindungen von Unwohlsein traten ein,
wenn der Kohlensduregehalt in der Luft iiber 3% stieg. Dyspnoe
trat jedoch erst bei 5,3% Kohlensdure ein. Wurde die Kohlensiure
durch Absorption fortgeschafft, so waren keine Beschwerden mit dem
Aufenthalte im Kasten verbunden, auch wenn der Sauerstoffgehalt
bis auf 10% sank. Um nun die vermeintlichen organischen Perspi-
rationsproducte zu entdecken, wurde Luft durch den Kasten und
dann durch Absorptionsapparate geleitet. Beim Durchleiten durch
titrirte Schwefelsiure wurde der Titre stets unverdindert gefunden.
Waurde die Luft tiber glihendes Kupferoxyd geleitet, so stieg dadurch
nicht der Kohlensdure- und Wassergehalt. Ebenso wurde der Titre
einer kochenden — sauren oder alkalischen — Chamileonlisung un-
verindert gefunden aunch beim langsamen Durchleiten von vielen
Litern der Kastenluft gegen Ende des Versuches. Aueh das Conden-
sationswasser, welches durch Abkiihlen der ausstrémenden Luft mit

1) J. Th. H. Hermaxs, Arch, f. Hygiene. Bd. I. S. 1. 1883.
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Eis erbalten wurde, dnderte den Titre kochender Chamiileonltsung
nicht; ebensowenig thut dieses das Condensationswasser von den
Wiinden des Kastens. Auch die Prifang mit dem Geruchssinn gab
stets ein negatives Resultat. Auf die Reinheit des Kiérpers und der
Kleidung der Versuchsperson war die grisste Sorgfalt verwandt wor-
den. Hermaxs kommt daber zn dem Resultate, dass, wenn gesunde
Menschen tibelriechende Stoffe an die Atmosphéire abgeben, dieses
durch Zersetzungsvorgiinge an der unreinlich gehaltenen Korperober-
fliche und Kleidung geschieht, nicht durch die normale Perspiration.

Die Aerzte, welche an der Vorstellung von der Schidlichkeit
des ,perspirabile retentum® festhalten, berufen sich auf die folgen-
den zwei Thatsachen: 1. Die Erkrankung von Thieren, deren Haut
durch Ueberfirnissen imperspirabel gemacht wurde, und 2. die
todtliche Wirkung ausgedehnter Hautverbrennungen. Aber auch
diese Thatsachen miissen anders gedeutet werden.

Die Erkrankung und der Tod tiberfirnisster Thiere lisst
sich aus einer vermehrten Wirmeabgabe erkliren.!) Die Ueberfirnis-
sung scheint die Vasomotoren zu lihmen: die Hautgefisse erweitern
sich, die Korperoberfliche wird iiber die Norm erwirmt und die
Wirmeabgabe vermehrt. In Folge dessen sinkt die Karpertemperatur
und die Thiere gehen durch Abkiihlung zu Grunde. Bei theil-
weiser Ueberfirnissung lidsst es sich nachweisen, dass die tiber-
firnissten Hautstellen wirmer sind als die tibrige Haut. Im Calori-
meter giebt ein {iberfirnisstes Thier mehr Wirme ab als ein normales.
Verhindert man die Abkiihlung, indem man die iiberfirnissten Thiere
in Baumwolle einwickelt oder in einen warmen Raum bringt, so
erkranken sie nicht und bleiben leben. Auch erkranken in Folge
der Ueberfirnissung nur solche Thiere, welche eine zarte Hant und
im Vergleich zum geringen Kirpergewicht eine grosse Oberfliche
haben, z. B. Kaninchen. Grissere Thiere mit derber Haut, z. B. Hunde,
bleiben bei vollstindiger Ueberfirnissung der ganzen Kérperoberfliche
vollkommen gesund.

SENATOR ?) in Berlin hat sogar den kiihnen Versuch nicht ge-
scheut, Menschen zu tiberfirnissen. Zwei Patienten, Rhenma-
tikern — ,,fiir welche die Unterdriickung der Hautthitigkeit mit Vor-
liebe als ursiichliches Moment in Anspruch genommen wird, denen
also ein Eingriff auf die Haut erst recht verderblich hitte werden
miissen — wurden die Extremititen in Heftpflaster eingewickelt und
fast der ganze Rumpf dick mit Collodium bestrichen, dem etwas

_1] W. LaiscEgEwrrscH, Arch. f. Anat. u. Physiol. 1868. p. 61.
2) H. Sexartor, Virchow's Arch. Bd. 70. 5. 182. 1877,
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Ricinustl zngesetzt war, um ihm die Sprodigkeit zu nehmen. Frei
blieb nur die Haut des Kopfes, Halses, Gesiisses und der Scham-
gegend. In diesem Zustande verblieb der eine Patient zwei mal
924 Stunden, der andere volle 8 Tage! Der drifte Versuch wurde an
einer Patientin mit Pemphigus chronicus ausgefiihrt. Der ganze K-
per, selbst das Gesicht wurde mit ,dem gewidhnlichen k'&uflicheg
Theer dick bestrichen® und der geschorene Kopf mit Oleum ruscl
tiberzogen. Dieser luftdichte Ueberzug blieb volle 10 Tage auf der
Haut! Bei keinem der drei Patienten liessen sich irgend welche Sti-
rungen in Folge der Ueberfirnissung nachweisen.

Was schliesslich die Erklirung der todtlichen Wirkung ausge-
dehnter Hautverbrennungen betrifft, so sind wir auch hier
keineswegs gezwungen zum perspirabile refentum unsere Zuflucht zu
nehmen. Es sind in neuester Zeit mehrfach andere Erklirungen
versucht worden. Wir wissen, dass schon missige Steigerungen der
Temperatur verindernd und zerstdrend auf die Blutkorperchen ein-
wirken.)) Das fiibrte zu der Vermuthung, es konnten die Blutkor-
perchen, welche wihrend der Verbrennung die Capillaren der Haut
passiren, durch die gesteigerte Temperatur zerstort werden und ihre
Zerfallproducte konnten die spiiter nach der Verbrennung eintreten-
den Symptome indirect veranlassen. In der That fand man nach
Verbrennungen einen Bestandtheil der Kérperchen, das Himoglobin
in dem Plasma des Blutes und sah das Himoglobin oder seine Um-
wandlungsproducte in den Harn iibergehen.?) Nach HoPPE-SEYLER's ?)
und TarreINER’s 4) Untersuchungen ist jedoch die Menge des Hamo-
globins, welche im Plasma des Blutes nach Verbrennungen sich findet,
sehr unbedentend und fehlte sogar in einem Falle mit tédtlichem
Ausgange vollstiindig. Auch im Harne treten der Blutfarbstoff und
seine Umwandlungsproducte nicht constant auf. Sehr beachtenswerth
ist dagegen die folgende von TAPPEINER beobachtete Thatsache: er
fand das Blut von Patienten mit ansgedehnter Hautverbrennung weit
reicher an Korperchen und #rmer an Plasma als das normale Blut.
Diese Eindickung des Blutes erklirt sich aus der Ausscheidung von
Lymphe an der verbrannten Hautfliche und ist vielleicht die erste
Ursache aller Symptome und des Todes.

1) Max Scmurtzr, Arch. f. mikr. Anat. Bd. 1. 8. 26. 1865.

2) Werraemn, Wiener med. Presse. 1868 Nr. 13. Poxricxk, Berl. klin. Wochen-
schrift 1877. Nr. 46. Centralbl. f. d. med. Wissensch. 1880. Nr. 11 u. 16. v. LessEr,
Virchow’s Arch. Bd. 79. S. 248. 1880,

3) Hopre-SeyLER, Zeitechr. f. physiol. Chem. Bd. 5. 8.1 u. 344, 1881.

4) Tarreser, Centralbl. f. d. med. Wissensch. Bd. 19. 8. 385 u. 401, 1881,
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‘ Wir sehen also, dass kein einsiger zwingender Grund vorliegt,
eine Ausscheidung irgend welcher gasfiormiger Producte dureh die Haut
des Menschen ansunehmen. Ueberhaupt sind unsere Kenntnisse von
dem Chemismus der Hautthitigkeit noch sehr diirftig. Ueber die
cl_lemische Zusammensetzung des Schweisses!) wissen wir ninhts{
Sicheres, und es liegt vorliufig kein Grund vor, der Schweisssecre-
tion eine andere Bedeutung zuzuschreiben als die der rein physi-
kalischen Wirkung bei der Wiirmeregulirung. Die Wasserverdunstung
an der Korperoberfliche ist das wirksamste Mittel zur Abklihlung,
Wir diirfen nicht vergessen, wie ungehener gross die Wirmemenge
ist, welche das Wasser bei dem Uebergang aus dem fliissigen in den
gasformigen Aggregatzustand bindet. Vielen Siugethieren, z. B. den
Hunden, fehlt bekanntlich die Schweisssecretion; eine ergiebigere
Wasserverdunstung an der Lungenoberfliche ersetzt dieselbe.

Bevor wir nun das Kapitel tiber die Athmung und das Verhalten
der Gase in unserem Korper schliessen, miissen wir noch die (rase,
welche im Verdauungseanal auftreten, ihre Entstehung und ihr Ver-
halten unter physiologischen und pathologischen Bedingungen niher
kennen lernen.

Die Gase im Verdauungscanal stammen aus einer 4 fachen Quelle:
1. wird mit dem Speichel, mit Speisen und Getriinken bestiindig
atmosphirische Luft verschluckt; sie wird zum Theil wieder durch
den Oesophagus entfernt; zum Theil aber gelangt sie auch in den
Darm; 2. entstehen Gase durch Gihrungsprocesse im Magen- und
Darminhalte; 3. diffundiren Gase aus den Geweben der Darmwand
in den Darm und 4. wird Kohlensiiure frei beim Neutralisiren des
kohlensauren Natrons des Darmsaftes.

Folgende Gase sind bisher im Verdauungscanale des Menschen un
der Sdugethiere nachgewiesen worden ?): O, N, CO:, H, CHs und HaS.

1) Siehe hieritber O. Fuxkxe, Moleschott's Unt. z. Naturlehre d. Menschen
und der Thiere. Bd. 4. 8. 36. 1858 und W. Leuee, Ueber den Antagonismus
zwischen Harn- und Schweisssecretion und dessen therapeutische Bedeutung.
Deutsches Arch. f. klin. Med. Bd. VII. 8. 1. 1870. Dort findet sich auch die
frithere Literatur zusammengestellt. Vergl. auch A. Kast, Ueber aromatische
Fiaulnissproducte im menschlichen Schweisse. Zeitschr. f. physiol. Chem. Bd. 11.
S. 501, 1887. P. Arcurinsky, Pflager's Arch. Bd. 46. 8. 594. 1890 u. E. CrAMER,
Arch. f. Hygiene. Bd. 10. S. 231. 1890.

2) Prawer, Sitzungsber. d. k. Akad. d. W. zu Wien. Bd. 42. 8. 307. 1860.
E. Rucg, ebend. Bd. 44. 8. 739, 1862. C, B. Hormaxy, Wiener med. Wochenschr.
1872. TarreNer, Zeitschr, f. physiolog. Chem. Bd. 6. 8. 432. 1882. Zeitschr. f.
Biolog. Bd. 19. S, 228, 1883 und Bd. 20. S. 52. 1884, Arbeit. aus dem patholog.

Inst. zu Miinchen, herausgegeben von 0. Boriiger, Stuttgart. F. Enke 1886.
S. 215. u. 226.
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Der Sauerstoff gelangt nur durch verschluckte Luft in den
Verdauungscanal und verschwindet schon im Magen fast vollstindig
zum Theil durch Vereinigung mit den reducirenden Substanzen, welche
aus den schon im Magen beginnenden G#brungsprocessen hervor-
gehen, insbesondere mit dem aus der Buttersiuregéhrung stammenden
nascirenden Wasserstoff, zum Theil durch Diffusion in die Gewebe
der Magenwand. In den aus dem oberen Theile des Darmes gewon-
nenen Gasen konnten bisweilen noch Spuren von Sauerstoff nach-
gewiesen werden, in den aus den unteren Theilen keine Spur. PLANER
injicirte in die unterbundene Diinndarmsechlinge eines lebenden Hun-
des atmosphirische Luft und schon nach 1! Stunden war aus der
Luft die H:lfte des Sauerstoffes verschwunden und durch Kohlen-
sidure ersetzt. Bei einigen Fischen spielt die Diffusion des verschluck-
ten atmosphiirischen Sauerstoffes durch die Wandungen des Verdau-
ungscanales eine wichtige Rolle in dem Respirationsprocesse.!)

Der Stickstoff gelangt gleichfalls mit der verschluckten atmo-
sparischen Luft in den Verdauungscanal, diffundirt aber nicht in
die Gewebe der Darmwand, weil in diesen der Partiardruck des
Stickstoffes wohl stets nahezu derselbe ist wie in der atmosphiirischen
Luft. Wir miissen im Gegentheil annehmen, dass umgekehrt aus den
Geweben der Darmwand Stickstoff in den Darm diffundirt. Es wird
dieses namentlich im unteren Theile des Darmes in dem Maasse ein-
treten, als durch Gidbhrung andere Gase entwickelt werden und der
Partiardruck des Stickstoffes in dem Gasgemenge sinkt. Thatstich-
lich sind die Darmgase stets reich an Stickstoff.

Der Wasserstoff bildet sich in grosser Menge durch Gihrungs-
processe, vor Allem neben Kohlensiure durch die Buttersiure-
gidhrung. Buttersiuregiihrung lidsst sich im Inhalte des Diinndarmes
und Dickdarmes stets nachweisen.?) Das Sumpfgas entsteht, wie
bereits erwihnt (S.275), neben Kohlensiure durch Spaltung der
Cellulose. Es sind dieses aber nicht die beiden einzigen Gihrungs-
processe, durch welche CO:, H und CHs im Darme gebildet werden.
Ruee fand in den Gasen aus dem Mastdarme lebender Menschen
Sumpfgas auch nach ausschliesslicher Fleischkost, und TAPPEINER
fand in den Mastdarmgasen von Schweinen, die 3 Wochen ausschliess-
lich mit_F leisch gefiittert waren, reichlich Sumpfzas und Wasser-
stoff. Diese Gase gehen nicht blos aus der Zersetzung von Kohle-

1) Ermax, Ann. d. Physik. Bd. 30. S. 113. 1808. Leypie, Arch. f. An. und

Physiol. 1853. 8. 3. Baumert, Chemische Untersuchung. tiber die Respiration des
Schlammpeitzgers. Breslau 1855.

2) Vergl. RussERr, Zeitschr. f. Biolog. Bd. 19. 8. 84, 1883,
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hydraten hervor, sondern auch aus der von Eiweissktrpern. KuNkeL!)
fand, dass die bei der kiinstlichen Pankreasverdauung ohne Ang.
schluss der Fermentorganismen entwickelten Gase bis zu 60 %% H und
1,6 % Sumpfgas enthielten, und TAPPEINER?) zeigte, dass sterilisirte
}\Iﬁhrsalzlﬁsungen mit Pepton und Fibrin, wenn sie mit etwas Darm-
inhalt inficirt wurden, Gasgemenge entwickelten, welche bis 409, H
und bis 19% CHs enthielten. Beachtenswerth ist es, dass bei einem
derartigen Versuche TAPPEINER's aus einer Peptonlosung sich ein Gas-
gemenge entwickelte, welches 99,65% CO2 enthielt neben 0,14 H und
0,21 CHs. Es scheint, dass im Darme Gihrangen verlaufen, bei denen.
aus Eiweiss nur Kohlensiure sich entwickelt ohne ein anderes Gas,

Kohlens@ure wird ferner in grosser Menge entwickelt bei der
Neutralisation des sauren Chymus durch das kohlensaure Natron des
Darmsaftes. Wenn es statthaft ist, die von CArL ScmmioT fiir den
Hund angegebene Menge der tiglich auf die Einheit des Korper-
gewichtes secernirten Salzsiiure des Magensaftes auf den Menschen
zu fiibertragen, so lisst es sich berechnen, dass tiglich durch Nen-
tralisation der Salzsiiure 6 Liter Kohlensiure in unserem Darme frei
werden. Hierzu kommt die bisweilen vielleicht noch weit grissere
Menge, die bei der Neutralisation der Milch- und Buttersiiure frei
wird, welche bestiindig aus den Kohlehydraten der Nahrung im Darme’
sich bilden. Durch diese grossen Kohlensiiurevolumina werden wir
indessen nicht belidstigt. Denn der Absorptionscoefficient der
Kohlensiiure ist ein sehr hoher und der Partiardruck der Kohlen-
sinre in den Geweben der Darmwand ist wohl niemals hiher als
etwa 10 einer Atmosphire. Sobald also der Kohlensiduregehalt
der Darmgase iiber 10 ° steigt, muss die Diffusion in das Biut be-
ginnen. Der Kohlensiuregehalt der Darmgase betriigt meist 20 bis
50 % und mehr. Es muss also bestindig ein lebhafter Kohlensiure-
strom vom Darme aus in das Blut statt haben. Dass die Resorption
der Kohlensiure schon im Magen beginnt, hat MERING bei seinen be-
reits erwithnten Versuchen mit den Duodenalfistelhunden gezeigt. (Vgl
oben S. 159.) Die im Verdauungscanal entwickelte Kohlensdure wird
durch die Lunge exhalirt.

Ein sehr listiges Gas ist dagegen der Wasserstoff. Sein
Absorptionscoefficient ist ein sehr geringer. Deshalb werden
Patienten mit chronischen Verdauungsstérungen, welche zur Flatulenz
disponirt sind, bei der Regelung ihrer Diit darauf achten miissen,

1) Kusker, Verhandl. d. physikal.-med. Gesellsch. in Wirzburg. N. F. Bd. 5
5. 134, 1874,
9) Tarreixer, Arb. a. d. patholog. Inst. in Minchen. Bd.I. 8. 218, 1886.



Blutgase und Respiration. Gase im Verdauungscanal. 285

solche Nahrungsmittel zu vermeiden, welche das Material zur Butter-
siuregiihrung abgeben. In dieser Hinsicht scheint nach den Be-
obachtungen Ruae’s und TAppEINER'S Milch ganz besonders schidlich
zu sein. Damit stimmen auch die Erfahrungen vieler Patienten iiber-
ein. Ebenso werden stirkemehlreiche, schwer verdauliche Speisen
zu vermeiden sein, weil durch sie die Kohlehydrate in grosser Menge
bis in den unteren Theil des Diinndarmes gelangen, wo die alka-
lische Reaction die Buttersiuregiihrung begiinstigt. Man wird gut
thun, die Kohlehydrate in Form gekochter Friichte zu verabfolgen,
weil sie auf diese Weise zugleich mit Siduren in den Darm gelangen
und weil die Siuren die Buttersiuregihrung hindern. Es giebt viele
Patienten, welche Cerealien, Leguminosen und Kartoffeln nicht ver-
tragen, wohl aber gekochte Friichte und den so leicht verdaulichen
Reis, welcher offenbar schon im oberen Theile des Darmes fast voll-
stindig resorbirt wird. ;

Im Folgenden stelle ich die Absorptionscoefficienten der
Darmgase zusammen. Sie sind von Bunsex fiir die Temperatur von
15°C. bestimmt. Bestimmungen fiir Korpertemperatur liegen leider
nicht vor.
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Die Menge des Schwefelwasserstoffes in den Darmgasen
ist sehr gering, quantitativ nicht bestimmbar. Es ist jedoch denkbar,
dass die in dem Darme entwickelte Menge bisweilen grosser ist, als
man nach diesem geringen Gehalte in den Darmgasen erwarten kinnte.
Wir diirfen nicht vergessen, wie hoch der Absorptionscoefficient des
Schwefelwasserstoffes ist, mehr als 100 Mal hsher als der des Sauer-
stoffes, welcher ja so leicht diffundirt. Der Schwefelwasserstoff muss
in dem Masse, als er frei wird, auch sofort ins Blut diffundiren.
PLANER injicirte Hunden mit Wasserstoff verdiinntes Schwefelwasser-
stoffgas ins Rectum und beobachtete schon nach 1—2 Minuten Ver-
giftungserscheinungen. Bei abnormen Zersetzungen im Darminhalte
unter pathologischen Bedingungen kinnte bisweilen Schwefelwasser-
| stoff' in grisserer Menge auftreten. — In den bei der kiinstlichen
| Pankreasverdauung von Fibrin ohne Ausschluss der Bacterien auf-
| tretenden Gasen fand KuNkKEL bis 1,9% H2S. — Bei den héufigen
| Symptomen des Magen- Darmkatarrhs und der anhaltenden Stuhl-
 verstopfung: Kopfschmerz, Schwindel, Uebelkeit spielt vielleicht bis-
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weilen eine Vergiftung durch Schwefelwasserstoff mit. SENATOR 1)
berichtet uns folgenden Fall, den er fiir eine unzweifelhafte Schwefel-
wasserstoffvergiftung hilt. In dem Harne eines mit acutem Darm-
katarrh Behafteten liess sich Schwefelwasserstoff nachweisen, ,indem
er eine bleibaltige Visitenkarte deutlich braun firbte®. Ebenso w.
beim Aufstossen des Patienten der Geruch nach Schwefelwassersto
deutlich erkennbar. Der Patient wurde wiederholt von Schwindel-
anfiilllen betroffen, wobei er Beklemmung in der Herzgrube und Ver-
dunkelung des Gesichtes empfand. Aehnliche Symptome sollen auch
bei Personen aunftreten, die beim Entleeren von Abftrittgruben schwefel-
wasserstoff haltigen Gasen ausgesetzt gewesen sind.

Ueber die Schicksale des resorbirten Wasserstoffes und
Sumpfgases wissen wir noch wenig sicheres. Sie miissen entwede
oxydirt werden oder in der Exspirationsluft wiedererscheinen. Eine
in Zunrtz Laboratorium?) in Berlin an tracheotomirten Kaninchen
ausgefiihrte Untersuchung ergab, dass die Exspirationsluft dieser
Thiere stets Wasserstoff und meist anch Sumpfgas enthilt, sogar
mehr als die in derselben Zeit per anum entleerten Gase. Ob aller
Wasserstoff und alles Sumpfzas, welche vom Darme aus resorbirt
werden, in der Exspirationsluft wiedererscheinen oder ob ein Theil
im Kiorper oxydirt wird, ist noch nicht entschieden. Fiir die Theorie
der inneren Athmung wiire die Entscheidung dieser Frage von hohe
Interesse (vgl. oben S. 249—263).

Die quantitative Zusammensetzung der Darmgase ist natiirlich
eine sehr verschiedene, je nach der Nahrung und je nach dem Zustande
des gesammten Verdauungsapparates, insbesondere der Widerstands-
fiahigkeit gegen die Entwicklung der Fermentorganismen. So fand bei-
spielsweise RuGge in den Mastdarmgasen ein und desselben Menschen:

[ Nach 4tiigiger | Nach 3 tigiger
Nach Mileh- | . 2usschliess- | ausschliess-
Y qit.  |licher Ernith-|licher Erniih-
i rung mit Le- rung mit
guminosen:| Fleisch:
T SO Y — s e
b Eoi e e Tl 36,71 18,96 64,41
TR L alaie s 54,23 4,03 0,69
O i o et — 55,94 26,45
[T e et 9,06 21,05 8,45
HaR " o e b 15 — Spur —

g 1.J- SexaToR, Berliner klinische Wochenschr. Jahrg. 5. 5. 254, 1868,
2) B. Tacke, Ueber die Bedeutung der brennbaren Gase im thierischen Or
ganismus. Inaug.-Diss. Berlin 1884. Auch Berichte der deutsch. chem. Gesellsch.
Bd. 17. S. 1827. 1884.






Siebzehnte Vorlesung.
Die stickstoffhaltigen Endproducte des Stoffwechsels.

Die Betrachtung der Athmungsvorgiinge hat uns gezeigt, dass
die Hauptmasse des Kohlenstoffes als Kohlensdure durch die Lunge
aus unserem Korper ausgeschieden wird. Der Rest des Kohlenstoffes
schliigt einen anderen Weg ein; er verlisst unseren Korper im Verein
mit der Hauptmasse des Stickstoffes in Form einer Reihe seh
stickstoffreicher Verbindungen durch die Nieren. Unter diesen stick-
stoffhaltigen Endproducten bilden beim Menschen die Hauptmasse:
der Harnstoff, die Harnsiure, die Hippursiure, das Kreatin
und das Kreatinin. Ein nicht unerheblicher Theil des Stickstoffes
erscheint ausserdem im Harn als anorganische Verbindung, als Am-
moniaksalz. :

Wir wollen nun die Entstehung dieser Endproducte im Thier-
korper verfolgen, soweit es beim gegenwirtigen Stand unseres Wis-
sens moglich ist. Wir beginnen mit der Hippursiiure, weil die Ent-
stehungsweise dieser Verbindung eingehender studirt und besser be-
kannt ist als die irgend eines anderen stickstoffhaltigen Endproductes.

Die Constitution der Hippursiure ist uns genau bekannt; sie
ergiebt sich am unzweideutigsten aus der folgenden Darstellungs-
weise:

CsHs — CO—N <11+ CHy Cl—COOH—

Benzamid Monochloressigsiiure
H
Hippursiure

Beim Kochen mit starken Mineralsiuren oder mit Alkalien und
bei der Einwirkung von Fermenten spaltet sich die Hippursiure
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unter Wasseraufnahme in Benzoésiure und Amidoessigsidure
(Glycocoll): "

Hippursiiure
H
Benzoésiure Amidoessigsiure.

Durch Vereinigung unter Wasseraustritt wird die Hippursdure aus
den beiden Spaltungsproducten wieder hergestellt, wenn man die-
selben bei hoher Temperatur unter erhghtem Druck auf einander ein-
wirken lisst. Zu diesem Zwecke werden sie im trockenen Zustande
in eine Glasrohre eingeschmolzen und die Rohre wird auf mehr als
160¢ C. 12 Stunden erhitzt.?)

Durch Vereinigung von Benzotsidure und Glycocoll entsteht die
Hippursiiure aueh im Thierktrper: filhrt man in den Magen eines
Menschen oder Thieres Benzoésiure ein, so erscheint Hippursidure
im Harne. Das Glycocoll zur Bildung derselben stammt ohne Zweifel
ans der Zersetzung der Eiweisskorper in den Geweben. Freies Gly-
cocoll konnte zwar bisher nirgendwo im Thierkérper nachgewiesen
werden; ebensowenig lisst es sich bei der kiinstlichen Zersetzung des
Eiweisses gewinnen. Wir wissen aber, dass die niichsten Abkomm-
linge des Eiweisses, die leimgebenden Substanzen bei ihrer Zersetzung
sowohl durch Fermente als auch durch Sduren und Alkalien reich-
lich Glycocoll liefern. Mit einer Sidure gepaart tritt das Glycocoll,
wie wir gesehen haben, auch in der Galle auf, als Glycocholsiure.

Die Hippursiure findet sich auch ohne kiinstliche Zufuhr von
Benzoésdure stets reichlich im Harne der Pflanzenfresser. Das Ma-
terial zur Bildung derselben liefern offenbar die vielerlei aromatischen
Verbindungen, welche in den Pflanzengeweben enthalten sind, und
welche im Thierkiorper durch Oxydation der am Benzolkern haften-
den Seitenkette zu Carboxyl in Benzoésiure sich umwandeln. (Vergl.
oben S. 261.) Kleine Mengen von Hippursiure finden sich indessen
auch im Harne von Hunden bei reiner Fleischnahrung und beim
Hunger.?) In diesem Falle stammt die Benzo&siure aus den aroma-
tischen Radicalen, welche im Eiweissmolekiil enthalten sind.?) Beim

1) V. Dessaieses, Journ. pharm. (3) XXXII. p- 44. 1857.

2) E. SBarxowskl, Berichte der deutsch. chem. Ges. Bd. 11. 8. 500. 1878.

3) E. und H. Sarxowskl, ebend. Bd. 12. 8. 107, 648, 653. 1879. Zeitschr f.
physiolog. Chem. Bd. 7. 8. 161. 1882. E. Satxowski, Zeitschr, f. physiolog. Chem.
Bd. 9. 8. 229. 1885. Verzl. auch Tarrriner, Zeitschr. f. Biolog. Bd. 22. 8. 236. 1886
und K. Baas, Zeitschr. f. physiol. Chem. Bd, 11. 8. 485. 1887,
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Menschey hetr'ﬂg_t die Menge der Hippurséiure im 24 stiindigen Harn
gewﬁhnl}{fh weniger als 1 Grm., steigt aber nach Genuss gewisser
Vegetabilien, namentlich Beeren und Friichten bis auf mehrerg
Gramme,

‘ Die Thaitaache, dass in den Magen eingefihrte Benzo@siure al
Hippursiiure im Harne wiedererscheint, wurde bereits im Jahre 182
von WonLeR ') entdeckt. Diese Entdeckung wurde gpiter durch viel-
fache Versuche bes];':itigl; und musste Aufsehen erregen, denn es wa
der erste synthetische Process, dessen Zustandekommen im Thier
kirper sicher constatirt wurde. Seitdem ist noch eine grosse Reih
anderer Synthesen im Thierkérper entdeckt worden: ich er-
innere an die Bildung der gepaarten Schwefelsiuren und Glycuron-
sduren, an die Entstehung von Glycogen aus Zucker. Auch die Bil
dung von Eiweiss aus Pepton gehort wahrscheinlich hierher. Noc
andere Synthesen werden wir bald kennen lernen.

Es haben diese synthetischen Processe im Thierkorper in de
letzten zwei Decennien das Interesse der Physiologen und Chemike
in hohem Grade in Anspruch genommen und zwar aus einem zwei
fachen Grunde: erstens standen diese Thatsachen im Widerspruch
zur herrschenden Lehre Liesia’s vom durchgreifenden Gegensatz im
Stofftwechsel der Pflanzen und Thiere; zweitens aber sind die Syn-
thesen im Thierkérper fir den Chemiker ein vollstindiges Rithsel,
obgleich gerade der rasche Fortschritt unserer Kenntniss der Synthe-
sen organischer Verbindungen die Haupterrungenschaft, den grissten
Triumph der Chemie unserer Tage bildet. Wir sind ja bereits im
Stande, eine ganze grosse Reihe zum Theil sehr complicirter orga-
nischer Verbindungen, die das Pflanzen- und Thierleben erzeugt, kiinst-
lich Atom fiir Atomy aus den Elementen aufzubaunen, und die weiter
Darstellung aller ibrigen — auch der complicirtesten — wird nich
mehr bezweifelt; sie ist nur noch eine Frage der Zeit. Fiir die Er-
klirung der synthetischen Vorginge in der lebenden Zelle aber ist
damit noch immer nichts gewonnen. Denn alle kiinstlichen Synthese
werden nur zu Stande gebracht dureh Anwendung von Kriften und
Agentien, die im Lebensprocess niemals eine Rolle spielen kinnen:
hoher Druek, hohe Temperatur, starke galvanische Strome, concen-
trirte Mineralsiuren, freies Chlor u. s. w. — alles Factoren, welche
das Leben jeder Zelle augenblicklich vernichten.

Beispielsweise die kiinstliche Synthese der Benzoésiure und des
Glycocolls zur Hippursiure wurde, wie wir sahen, dadurch zu Stande

- 1) Berzerivs, Lebhrbuch der Chemie. Uebers. von WdanLer, Bd. 4. 5. 376.
Anm. Dresden 1831.
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gebracht, dass man beide Substanzen im trockenen Zustande im zu-
geschmolzenen Rohre auf 160° C. erhitute. Also hoher Druck, hohe
Temperatur, Abwesenheit von Wasser. Im Thierkiorper genau das
@egentheil: Anwesenheit von Wasser — fiberall, in jedem Gewtahs-
element, in jeder Zelle —, gewdohnlicher Druck und gewdhnliche
Temperatur — auch die Kaltbliiter bilden Hippursiure. Wir sehen
also, dass dem Thierkorper ganz andere Mittel und Wege zu Gebote
stehen, zum gleichen Ziele zu gelangen. Die Erforschung derselben
wiire von hohem Interesse nicht bloss fiir den Chemiker — diesem
wiiren neue Methoden an die Hand gegeben zu immer complicirteren
Verbindungen aufzusteigen — sondern auch fiir den Physiologen —
iiber eine ganze, grosse Reihe der dunkelsten Stoffwechselvorginge
wiirde mit einem Schlage Licht verbreitet.

Deshalb hatten ScEMIEDEBERG und ich in einer gemeinsamen
Untersuchung !) uns die Aufgabe gestellt, an einem Beispiele, an der
Bildung der Hippursdure die Bedingungen zu studiren, unter denen
eine Synthese im Thierkirper zu Stande kommt.

Um die Benzoésiure und die Hippursidure auf ihren verborgenen
Wegen durch die Gewebe des Thierkorpers verfolgen zu kinnen, be-
durften wir vor Allem einer scharfen Methode zum Nachweis und
zur Bestimmung derselben. Nach vielfachen Versuchen gelang dieses.
Wir sind jetzt im Besitze einer Methode %), welche uns in Stand setat,
die genannten Siuren von allen anderen Bestandtheilen des Thier-
korpers zu trennen und ohne erheblichen Verlust in reinen Krystallen
auf die Wage zu bringen.

Um nun an die Untersuchung der Bedingungen fiir die Synthese
herantreten zu kionnen, musste zunichst die Frage entschieden wer-
den: wo, in welechen Organen, in welechen Geweben vollzieht sich
die Synthese?

Es lag nahe, an die Leber zu denken. Dort bildet sich ja
thatséichlich eine andere mit Glycocoll gepaarte Siure — die Gly-
cocholsiure (siehe Vorles. 20) — und iiberhaupt ist die Leber hiufig
als der Ort synthetischer Processe bezeichnet worden. Wire diese
Vermuthung richtig, so miisste nach Ausschaltung der Leber aus dem
Kreislaufe in das Blut eingefiihrte Benzo@séure unveridndert in dem-
selben circuliren und unverindert durch die Nieren ausgeschieden
werden.

An Sidugethieren liess der Versuch sich nicht ausfilhren, weil
nach Unterbindung der Lebergefisse die Hauptmasse des Blutes im

1) h'liﬂ;.ﬁ:._u_nd_SEHMIEDEBEBG, Arch. f. exp. Path. u. Pharm. Bd. VI. 8. 233. 1876.

2) Die Beschreibung der Methode findet sich 1. c. 8. 234—239.
Buxge, Phys. Chemie. 3. Auflage. 19
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Pfortadersysteme sich staut und die Cireulation in den fibrigen Or-
ganen fast vollstindig sistirt wird. Hunde starben 80—50 Minuten
nach Ausfibrung dieser Operation. Man kann sagen, sie beginnen
zu sterben, sobald die Pfortader unterbunden ist.

Wir stellten deshalb die Versuche an Froschen an. Diese er-
tragen die vollstindige Exstirpation der Leber sehr gut; sie tiber-
leben die Operation 3—4 Tage. Ja, man sieht sie wihrend dieger
Zeit mit fast ungeschwiichter Kraft umherspringen. Wenn man nun
diesen entleberten Thieren durch Injection in den Riickenlymphsack
Benzo€siure beibringt, so bilden sie stets Hippursidure, besonders
reichlich, wenn man ausser der Benzo@siure noch Glycocoll injicirt.
Ohne vorhergegangene Injection von Benzosiure lidsst sich im Orga-
nismus und in den Ausscheidungen des Frosches niemals auch nur die
geringste Spur von Hippursiure nachweisen. Es folgt daraus mit
Nothwendigkeit, dass die Leber nicht der Ort, jedenfalls nicht der
ausschliessliche Ort der Hippursiurebildung ist.

Wir fragten nun weiter: kommt die Synthese vielleicht erst in
der Niere zu Stande? Diese Frage liess sich an Warmbliitern ent-
scheiden. Hunde iberleben die Unterbindung beider Nieren mehrere
Stunden, und die Circulation in den fibrigen Organen ist wihrend
dieser Zeit nicht wesentlich gestort. Wir injicirten so operirten Hunden
Glycocoll und Benzodsidure ins Blut, todteten sie nach Verlanf von
3—4 Stunden durch Verbluten und untersuchten sowohl das Blut
als auch die Leber und die Muskeln auf Hippursiiure. Niemals aber
liess sich auch nur eine Spur davon nachweisen — wir fanden
iiberall nur Benzoésiure. Es scheint somit, dass ohne die Nieren
alle iibrigen Organe miteinander nicht im Stande sind Glycocoll und
Benzotsiure zu vereinigen, dass somit die Niere der Ort der Syn-
these ist.

Ein skeptischer Beurtheiler wird indessen mit diesem Schlusse
sich nicht beruhigen. Es bleibt immer noch ein Einwand offen. Es
bleibt der Einwand offen, dass die Unterbindung der Nieren ein
gewaltiger operativer Eingriff ist, welcher direct oder indirect Sto-
rungen aller Art in allen Theilen des Organismus hervorbringen kann
— Stirungen, die wir gar nicht alle zu iiberschauen vermigen. Wir
miissen deshalb die Moglichkeit zugeben, dass Stérungen auch in
“den uns noch unbekannten Geweben hervorgebracht worden sind, in
welchen die Synthese zu Stande kommt.

Es blieb somit nur noch eine Hoffnung iibrig, dennoch den
unumstsslichen Beweis zu fiihren, dass die Niere der Ort der Hippur-
siaurebildung sei — zu zeigen, dass die von allen fibrigen Organen
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getrennte, die ausgeschnittene Niere fiir sich allein die Synthese zu
Stande bringt. Diese Hoffoung wurde in der That erfullt.

Wir tidteten einen Hund durch Verbluten, schnitten die Nieren
heraus, fiigten zum defibrinirten Blute Gycocoll und Benzo&siure
und leiteten dasselbe durch eine der Nieren, indem wir es unter
anniihernd normalem Drucke in die Arterie eintreten und aus der
Vene herausfliessen liessen. Das aus der Vene geflossene Blut wurde
in das Reservoir zurlickgegossen, aus welchem es in die Arterie
trat, und so das Durchleiten Stunden lang fortgesetzt. In dem durch-
geleiteten Blute liess sich stets Hippursdure nachweisen, ebenso in
der durchstromten Niere und in der Fliissigkeit, welehe wihrend
des Durchleitens aus dem Ureter floss. In der anderen Niere dagegen
und in einem Theile des Blutes, weleher nicht durchgeleitet worden,
liess sich niemals eine Spur von Hippursiure nachweisen. Es war also
in der ausgeschniltenen, iberlebenden Niere Hippursaure gebildet worden.’)

Fiigten wir zum durchgeleiteten Blute nur Benzo€siiure, und kein
Glycocoll, so war die Menge der gebildeten Hippurséiure nur gering,
sehr reichlich dagegen, wenn zugleich noch Glycocoll hinzugefiigt
wurde. BEs hatten also thatsiichlich die beiden Bestandtheile unter
Wasseraustritt sich vereinigt. Ob wir wihrend des Durchleitens die
Niere und das Blut auf Korpertemperatur erwéirmten oder anf Zimmer-
temperatur abkiihlen liessen, war gleichgiiltig: in beiden Fillen kam
die Synthese zu Stande. Auch bewahrte die ausgeschnittene Niere
auffallend lange die Fihigkeit Hippursiure zu bilden. In einem
Versuche hatten wir die Niere 2 mal 24 Stunden in einem Eisschrank
liegen lassen; wir leiteten Blut von einem anderen Hunde dureh,
welches vor 24 Stunden entleert worden war. Dennoch wurde auch
in diesem Versuche noch etwas Hippursidure gebildet.

Wir fragten uns nun: ist das lebende Gewebe der Niere fiir das
Zustandekommen der Synthese wirklich unentbehrlich? Kommt es
iberhaupt auf die geformten Elemente und auf eine bestimmte histio-
logische Anordnung an, oder betheiligt sich die Niere an dem Pro-
cesse nur vermige ihres Gehaltes an gewissen chemischen Bestand-
theilen? In letzterem Falle wire es vielleicht miglich, diese Be-
standtheile zu isoliren und dann kiinstlich die Synthese zu bewirken.

Wir zerstorten also das Nierengewebe. Wir zerhackten die Niere
und zerstampften sie dann zu einem miglichst homogenen Brei. Wir
figten zu diesem Brei Blut mit Glycocoll und Benzoésiure und liessen
das Gemenge unter hiufigem Umschiitteln stehen. Wir modificirten

1) Eine Bestitigung dieses Resultates hat durch sorgfiltige Versuche in
PrrtiGer’s Laboratorium Wina. Kocas geliefert, Pfliiger’s Arch. Bd. 20. 8. 64. 1879.
19*
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d_e,n ‘fersuﬁh in mehrfacher Weise, liessen verschiedene Temperaturen
einwirken, sorgten flir reichlichen Sauerstoffzutritt — niemals aber
wurde auch nur eine Spur ven Hippursdure gebildet.

Dieser Versuch ist in Prrueer’s Laboratorinm von Kocms g
wiederholt worden. Kocns fand, wenn die Niere nur zerhackt worden
war, eine sehr kleine Menge Hippursiiure. Wurde dagegen die Niere
nicht nur zerhackt, sondern ausserdem noch ,;mit grossen Glasstiicken
in einem Morser zu einem fast homogenen Brei zerrieben®, so liess
sich keine Spur von Hippursiiure auffinden, ebenso wenig, wenn die
Niere vor dem Zerhacken bei — 20° C. gefroren und bei 40° wieder
aufgethant war.

Es scheint also nach diesen Versuchen, dass nur die lebenden
Zellen der Niere die Synthese zu Stande bringen, nicht ein chemischer
Bestandtheil derselben.

Wir legten uns nun die Frage vor, ob aunch die Zellen des
Blutes fiir das Zustandekommen der Synthese unentbehrlich sind.
Wir leiteten also Serum, welches durch Centrifugiren von allen zelli-
gen Elementen befreit war, mit Glycoeoll und Benzoésiiure durch die
ausgeschnittene Niere. In diesem Falle wurde keine Hippursiure gebil-
det. Also auch die Zellen des Blutes spielen bei der Synthese eine Rolle.

Wir fragten nun weiter: welcher Art ist die Rolle der Blut-
korperchen bei diesem Processe? Wirken sie vielleicht nur als Sauer-
stofftriiger? Zur Entscheidung dieser Frage leiteten ScaMIEDEBERG
und ArTEHUR HOFFMANN?) durch die Niere mit Glycocoll und Benzoé-
siure versetztes Blut, in welchem der Saunerstoff durch Kohlen-
oxyd verdringt war. In diesem Falle wurde keine Hippursiure
cebildet. Die Blutkdrperchen wirken also in dem synthetischen Pro-
cesse auch als Sauerstoffiibertriiger. Ob sie nur als Sauerstoffiiber-
triger wirken, bleibt unentschieden. Auch kann man gegen den
Versuch noch einwenden, dass das Kohlenoxyd mioglicher Weise nich
blos den Sauerstoff verdringt, sondern giftige Wirkungen auf die
Nierenzellen ausgeiibt habe. Dass in der That gewisse Gifte den
Zellen die Fihigkeit rauben konnen, Synthesen zu bewirken, geht
aus dem folgenden Versuche von ScEMIEDEBERG und HOFFMANN her-
vor. Sie leiteten durch die Niere Blut, dem ausser Glycocoll und
Benzo#siure noch Chinin zugesetzt war. In diesem Versuche wurden
nur sehr geringe Mengen Hippurséure gebildet. Wir wissen aus den
Versuchen von C. Binz!), dass das Chinin die amthoiden Bewegungen
' 1) WiaeLy Kocas, 1. c. p. TOff.

2) Artaur Horrmaxs, Arch. . exp, Path. u. Pharmak. Bd. VIL. 8. 239. 1877.
3) C. Binz, Arch. f. mikr. Anat. Bd. 3. 8. 383. 1867.
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der Zellen aufhebt. Derselbe Eingriff also, welcher die uns sich.t4
baren Lebenseigenschaften der Zelle aufhebt, raubt ihr auch die
Fiihigkeit, Synthesen zu Stande zu bringen.

In Bezug auf den Ort der Hippursiurebildung im Thierkdrper
mochte ich noch hinzufigen, dass die ausschliessliche Bildung in der
Niere nur am Hunde nachgewiesen ist. ScaMIEDEBERG und ich haben
bereits gezeigt, dass Frosche auch nach Exstirpation der Nieren
Hippursiiure bilden. Spiiter hat Saromox?) gefunden, dass a}mh
gewisse Siugethiere die Hippursiiure nicht ausschliesslich in der Niere
bilden. Saromox fand im Blute, in den Muskeln und in der Leber
nephrotomirter Kaninchen nach Eingabe von Benzoésiure reich-
lich Hippursiure.

Als Hippursiure wird, wie erwiihnt, beim Menschen nur ein
sehr unbedeutender Theil des Stickstoffes ausgeschieden. Die Haupt-
masse des Stickstoffes erscheint beim Menschen und allen Sduge-
thieren im Harne als Harnstoff. Die Menge des ausgeschiedenen
Harnstoffes wird deshalb als Maass des Eiweissverbrauches im Korper
betrachtet. Als Eiweiss wird die Hauptmasse des Stickstoffes ein-
gefiihrt. Der Harnstoff besteht nahezu zur Hilfte seines Gewichtes
aus Stickstoff. In den 100 Grm. Eiweiss, die ein Mensch tiglich
verbraucht, sind eca. 16 Gr. Stickstoff enthalten. Dem entsprechen
34 Gr. Harnstoff. Das ist ungefiihr die Menge, die thatsiichlich im
24 sttindigen Harne des Menschen gefunden wird.

Die Constitation des Harnstoffes ist uns bekannt. Die Bildung
desselben aus Chlorkohlenoxyd (COCl:) und Ammoniak sowie aus
Kohlensiiureithylither und Ammoniak lehren iibereinstimmend, dass
der Harnstoff als Amid der Kohlensiiure, Carbamid (CO[NHz}:) zu
betrachten ist. Beim Erhitzen mit Siuren oder Alkalien oder durch
Einwirkung von Fermenten geht der Harnstoff unter Aufnahme von
2 Molekiilen Wasser in kohlensaures Ammon {iber. Der Harnstoff
ist eine neutrale, krystallisirbare, in Wasser sehr leicht losliche Ver-
bindung.

Es fragt sich nun, wie entsteht aus dem Eiweiss der Harn-
stoff? Welche Zwischenstufen treten dabei auf? Recapituliren
wir zundichst, was wir aus unseren bisherigen Betrachtungen fiber
die Umwandlung des Eiweisses in unserem Korper bereits wissen.
Wir haben gesehen, dass dasselbe durch die Verdauungsfermente in
Peptone umgewandelf wird, dass die Peptone wahrscheinlich Spaltungs-
| producte sind und dass bei fortgesetzter Einwirkung der Verdanungs-
| fermente oder anderer Spaltungsfermente ein Theil des Stickstoffes

1) W. Baromow, Zeitschr. f. physiolog. Chem. Bd. 3. S. 365.
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in Form von Amidosiuren sich abspaltet: als Amidocapronsiure
oder Leuecin?) (CsHio[ NH2]JCOOH), als Tyrosin, eine aromatische
Amidosiure (Cufh {gih{NHz}UOOH) und als Amidobernsteinsiure
oder Asparaginsiure?) (C:Hs[NH:][COOH]:). Dieselben Spal-
tungsproducte liefern die Eiweisskrper auch beim Kochen mit Siuren
oder mit Alkalien.?) Wir haben ferner gesehen, dass ein Theil der
Eiweissstoffe im Thierktrper in leimgebende Substanzen sich um-
wandelt und dass auch diese unter denselben Bedingungen wie die
Eiweisskorper Amidosiuren liefern und zwar Leucin und G 1 yceocolld)

Diese Thatsachen legten die Vermuthung nahe, dass die Amido-
siiuren die Vorstufen des Harnstoffes seien. ScHuLTZEN und NENCKT %)
priften die Richtigkeit dieser Voraussetzung durch folgende Ver-
suche. Sie gaben Hunden Leucin und Glycocoll ein und fanden
diese Verbindungen im Harne nicht wieder, statt dessen eine ent-
sprechende Vermehrung des Harnstoffes. SALKOWsKi® hat diese
Resultate nach sorgfiltiger Wiederholung der Versuche mit allen
Cautelen vollstindig bestitigt gefunden. Dass auch die Asparagin-
sdure in Harnstoff sich umwandelt, wurde durch #hnliche Versuche
von KNIERIEM 7) nachgewiesen.

Indessen ist mit diesen Thatsachen fiir die Erklirung der Ent-
stehung des Harnstoffes noch wenig gewonnen. Es ist jedenfalls
nur der allerkleinste Theil des Harnstoffes, welcher aus Amidosiduren
sich bilden kann. Das lehrt ein Blick auf die empirische Formel
der Eiweisskorper. Wir haben gesehen (S. 56), dass aus den zuver-

1) Genaueres iiber die Constitution des Leucin’s findet man in der Arbeit
von BErNEARD GmELIN, Zeitschr. f. physiolog. Chem. Bd. 18, 8. 21. 1893.

, 2) 8. Rapziejewskr und E. Savxowski, Ber. der deutsch. chem. Ges. Bd. 7.
5. 1050. 1874. W. vox Kmieriem, Zeitschr. f. Biolog. Bd. 11. S. 198. 1875.

3) HrastweTrz und Hasermaxy, Ann. d. Chem. u. Pharm. Bd. 169. 8. 150.
1873. E. Sceunze, J. Barsierr u. E. Bossarp, Zeitschr. f. physiol. Chem. Bd. 9.
5. 63. 1884. E. Scaurze u. E. Bossarp ebend. Bd. 10. 8. 134. 1885. M. P. Scuiirzex-
BERGER, Bull. de la Société chim. T. 23. p. 161, 193, 216, 242, 385, 433. T. 24.p. 2 et
145. 1875. T. 25. p. 147. 1876. ScHUTZENBERGER et A. Boumseors, Compt. rend.
T. 82. p. 262. 1876. Vergl. auch R. Mavry, Sitzungsber. d. k. Akad. d. W. in Wien.
Math.-natw. Cl. Bd. 91. Abth. IL. Febr. 1885, Bd. 97. Abth. II. b. Marz 1888 u.
Bd. 98. Abth. IL. b. Januar 1889.

4) Nexcrr, Ueber die Zersetzung der Gelatine und des Eiweisses bei der
Faulniss mit Pankreas. Bern 1876. Jures Jeanserer, Journ, f. prakt. Chem. N. F.
Bd. 15, S. 353. 1877 (ans dem Laboratorium von Nencki).

5) Scaurrzex und Nexckr, Zeitschr. f. Biolog. Bd. 8. 8. 124. 1872,

6) E. Sarxowskr, Zeitschr. f. physiolog. Chem. Bd. 4. 8. 100. 1879.

7) W. vox Kxizriem, Zeitschr. f. Biolog. Bd. 10. 8. 279. 1874,

L]
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handelt es sich auch hier um einen synthetisehen Process, denp
das Leucin und das Glycocoll enthalten nur ein Atom Stickstoff jm
Moleklil, der Harnstoff dagegen zwei.

Den ersten thatsiichlichen Anhaltspunkt fir die Vermuthuug,
dass kohlensaures Ammon die Vorstufe des Harnstoffes
sei, lieferte die folgende Beobachtung BucHneim's und seines Schii-
lers Lonrer.!) Dieser nahm 3 Grm. Ammoniak als citronsaures Salz
ein und erwartete, dasselbe wiirde sich im Kirper verhalten wie
citronsaures Kali oder Natron, welche bekanntlich zu kohlensanrem
Kali oder Natron verbrannt in den Harn tibergehen und denselben
alkalisch machen. Dieses aber trat nicht ein. Der Harn blieb sauer,
Es musste also das gebildete kohlensaure Ammon in eine neutrale
Verbindung sich umgewandelt haben, Was lag niher, als anzu-
nehmen, es sei Harnstoff gebildet worden!

Sorgfiiltige Stoffwechselversuche zur Entscheidung der Frage,
ob Ammoniak im Thierkérper in Harnstoff tibergehe, haben Kxig-
RIEM °) am Hunde und Menschen und SAtkowskr?) am Hunde und
Kaninchen ausgefihrt. Ein ganz unzweideutiges Resultat ergaben
die Versuche an Kaninchen: nach Einfihrung von Salmiak wurde
die Ammoniakausscheidung kaum vermehrt, wohl aber die Harn-
stoffausscheidung. Die Versuche am Menschen und an Hunden mit
Salmiak ergaben kein so unzweideutiges Resultat: das Ammoniak
erschien zum Theil unverindert im Harne und von der vermehrten
Harnstoffausscheidung blieb es zweifelbaft, ob sie dem eingefiihrten
Ammoniak zuzuschreiben sei oder einem indireet durch den Salmiak
bewirkten vermehrten Eiweisszerfall. Dieser Unterschied im Ver-
halten der Kaninchen dem Menschen und Hunde gegentiber erklart
sich folgendermaassen. Die Salzsiiure des eingefiihrten Salmiak hindert
durch ihre starke Verwandtsehaft zum Ammoniak die Vereinigung
des letzteren mit der Kohlenséiure zu Harnstoff. Im Organismus des
Pflanzenfressers wird dieses Hinderniss tiberwunden, weil die
Nahrung des Pflanzenfressers eine alkalische Asche liefert; es wird
auch bei der Verbrennung im Organismus kohlensaures Kali gebildet:
dieses setzt sich mit dem Chlorammonium um zu Chlorkalinm und
kohlensaurem Ammon und dieses letztere verwandelt sich in Harn-
stoff, Die gemischte Kost des Menschen und der Hunde bei den
Versuchen KNIERIEM's und SALKOWsKI's dagegen musste eine schwach-

1) Jurivs Lourer, Ueber den Uebergang der Ammoniaksalze in den Harn.
Inaung.-Diss. Dorpat 1862. S. 36 u. 37.

2) W. vox Kxieriem, Zeitschr. f. Biolog. Bd. 10. 5. 263. 1874.

3) E. Sanrowskl, Zeitschr. f. physiolog. Chem. Bd. 1. 8. 1. 1877.
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saure Asche geben; deshalb war der Uebergang des Ammoniaks in
Harnstoff kein so vollstindiger. FEDER'), welcher Versuche mit
Salmiak an hungernden Hunden anstellte, fand alles Ammoniak
im Harne wieder. Denn das hungernde Thier zehrt von dem Eiweiss
seiner Gewebe; es wird viel Schwefelsiure frei. Diese hindert das
Ammoniak an der Vereinigung mit der Kohlensiiure. Fr. WALTER?)
und CorANDA®) zeigten, dass bei Hunden und Menschen nach Zufuhr
von Salzsiure eine bedentende Steigerung der Ammoniakausscheidung
eintritt. Die Salzsiure hindert die normale Harnstoff bildung. Dureh
Zufuhr von kohlensaurem Natron wird die normale Ammoniakaus-
seheidung vermindert.*)

Deshalb wurden in ScEMIEDEBERG's Laboratorium®) die Ver-
suche iiber die Harnstoffbildung in der Weise wiederholt, dass das
Ammoniak nicht an starke Mineralsiiuren gebunden in den Korper
eingefiihrt wurde, sondern einfach als kohlensaures Ammon. Der
Versuchshund ,,verschlang das Ammoniumecarbonat, in Fleischstiicken
eingehiillt, ohne Widerstreben*. Auf diese Weise konnten dem Hunde
an zwei aufeinanderfolgenden Nachmittagen je 3 Grm. NHs als Car-
bonat beigebracht werden. Die Ammoniakausscheidung im Harne
wurde hierdurch nicht gesteigert, wohl aber die Harnstoffausschei-
dung, und der Harn blieb sauer. Die Umwandlung des kohlensauren
Ammons in Harnstoff' ist also nicht su bezweifeln.

Zu anderen Anschauungen iiber die Entstehung des Harnstoffes
sind HoPPE-SEYLER %) und SALKowsk1 ") gelangt, welche die Cyan-
sdure als unmittelbare Vorstufe des Harnstoffes betrachten, und
DrEcHSEL §), welcher den Harnstoff aus earbaminsaurem Ammon

1) Lvowic FepEer, Zeitschr. f. Biolog. Bd. 13. S. 256. 1877.

2) Fr. WaLTER, Arch. f. exp. Path. u. Pharmak. Bd. VII. S, 148. 1877.

3) Coranpa, Arch. f. exp. Path. u. Pharmak. Bd. XII. 8. 76. 1880,

4) Immaxven Muxk, Zeitschr. f. physiolog. Chem. Bd. 2. S.29. 1878. E. Har-
LERVORDEN, Arch. f. exp. Path. u. Pharmak. Bd. X. 8. 124. 1879,

5) HaLLervoRDEN, 1. ¢, Eine Bestitigung der Resultate HALLERVORDEX'S
haben L. FEper und E. Voir geliefert, Zeitschr. f. Biolog, Bd. 16. 8. 177. 1880.

6) Horre-SEYLER, Ber. d. deutsch. chem, Ges. Bd. 7. S. 34. 1874 und +Physio-
logische Chemie*. Berlin 1881. S, 809 u. 810.

7) E. BaLxowskl, Centralbl. f. d. med. Wissensch. 1875, S. 913. Zeitschr. £,
physiol. Chem. Bd. 1. 8. 26—42. 1877. Vergl. auch die Einwiinde ScHMIEDEBERG'S
|im Arch. f. exp. Path. u. Pharmak. Bd. VIII. S. 4. 1878 und ScErRODER'S, ebend.
| Bd. XV. S. 399 u. 400. 1882,

_ 8) E. Drecaser, Ber. d. sichs. Ges. d. Wissensch. 1875. 8. 171. Journ. f.
| prakt. Chem. N.F. Bd. 12. 8. 417. 1875. Bd. 16. S. 169 u. 180. 1871. Bd. 22, 8. 476.
| 1880 und Du Bois’ Arch. 1891. S. 236—243. Vergl. auch die Einwande von Fraxz
| Horueisrer, Pfliger’s Arch. Bd. 12. S. 337. 1876. Man stosst beim Nachweis und
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entstehen lisst. Diese letztere Ansicht steht nieht im Widersproche
zu der Vorstellung, dass der Harnstoff aus kohlensaurem Ammon

/NHa:
entstehe. Denn das carbaminsaure Ammon (U=0 ) steht in der
\O(NH;i)
. ; /0O(NHy)
Mitte zwischen dem kohlensauren Ammon (C=O ) und dem Harn-
NO(NHy)
/NHa:
stofl (C;I% ) Kohlensaures Ammon giebt durch Austritt eines Mo-
N 2

leklils Wasser carbaminsaures Ammon, durch Austritt noch eines
zweiten Molekiils Wasser Harnstoff. Auf diese Theorien niher ein-
zugehen, wiirde mich hier viel zu weit filhren. Ich verweise auf
die interessanten Originalarbeiten.

Was nun die Frage nach dem Orte der Harnstoffbildung
betrifft, so hat die eingehendsten und zuverlissigsten Untersuchungen
hieriiber W. vox ScHRODER !) ausgefiihrt. Er exstirpirte einem Hunde
beide Nieren und entzog ihm unmittelbar nach der Operation eine
Blutprobe aus der Carotis. 27 Stunden nach der Operation wird der
Hund durch Verbluten gettidtet. Der Harnstoffzehalt in beiden Blut-
proben wird bestimmt.?) Er betriigt in der ersten 0,5 pro Mille, in
der zweiten 2 pro Mille. Durch Exstirpation der Niere ist also der
Harnstoff im Blute auf das Vierfache gestiegen. Es folgt daraus,
dass die Niere nicht der ausschliessliche Ort der Harnstoffbilduny
sein kann.?)

Die Moglichkeit aber blieb noch offen, dass auch in der Niere
Harnstoff gebildet wiirde. Deshalb leitete ScurOper durch die aus-

der quantitativen Bestimmung der Carbaminsiure im Harn und in den Geweben
auf bisher noch unitberwundene Schwierigkeiten. Vergleiche Hanx und Nescsi,
Archives des sciences biologiques. T. 1. p. 447. St. Petersbourg. 1892,

1) W. vox ScErODER, Arch. f. exp. Path. u. Pharmak. Bd. XV, 5. 364. 1882
und Bd. XIX. 8. 373. 1885.

2) Was die Untersuchungen SceripER’s s0 werthvoll macht und hoch iber
die aller seiner Vorginger stellt, ist die musterhafte Sorgfalt, mit der die Methode
der Harnstoffbestimmung geprift und durchgefithrt wurde. In den ent-
scheidenden Versuchen wurde der Harnstoff in reinen Krystallen gewogen und
darauf wurden die Krystalle analysirt, um die Reinbeit derselben festzustellen.
Die Beschreibung der Methode findet sich 1. ¢. 8. 367—377.

3) Hiermit stimmen auch die Resultate fritherer Arbeiten iiberein, unter
denen die von Préivost und Dumas in den Annal. de chim. et de phys. T. 23.
p. 90. 1823 hervorzuheben ist. Eine Zusammenstellung der fritheren Literatur
findet sich bei Vorr, Zeitschr. f. Biolog. Bd. 4. 8. 116ff. 1868 und bei SCHRODER,
. e. p. 364—365.
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seschnittene Niere Blut, dem kohlensaures Ammon zugesetzt worden
war. Der Harnstoffgehalt im Blute blieb vor und nach der Durch-
leitnng der gleiche. Da die Bildung des Harnstoffes aus kohlen-
saurem Ammon ein der Hippursiiurebildung aus Glyeocoll und Benzoé-
siure vollkommen analoger Process ist, und da die ausgeschnittene
. Niere die letztere Synthese noch zu Stande bringt, so wird es durch
diesen Versuch sehr wahrscheinlich, dass auch in der Norm eine Um-
wandlung von kohlensaurem Ammon in Harnstoff' in der Niere nichl
statt hat.

Der Harnstoff wird also nicht in der Niere gebildet; er wird
durch die Niere blos ausgeschieden. Wo also wird er gebildet? Es
lag nahe, an die Muskeln zu denken. Die Muskeln bilden ja 40 %o
unseres gesammten Korpergewichtes. In ihnen konnte die Verbin-
dung entstehen, welche die Hauptmasse der stickstoffhaltigen End-
producte ausmacht. ScHrGDER leitete deshalb Blut mit kohlensaurem
Ammon durch die hinteren Extremitéiten eines durch Verbluten ge-
- todteten Hundes. Das Blut wurde in die Aorta abdominalis unter-
halb der Abgangsstelle der Nierenarterien hineingeleitet und floss aus
der Cava inferior heraus. Es wurden in einem der Versuche 1100 C.C.
Blut wihrend 434 Stunden durchgeleitet, so dass innerhalb dieser
Zeit 40 Liter hindurchflossen. ,,Wihrend der ersten 4 Stunden mach-
ten die Beine spontane Bewegungen, offenbar durch Reizung vom
Riickenmark aus. Am Schluss des Versuches war die Erregbarkeit
villig erhalten. Stiess man eine Elektrode ins Riickenmark und setzte
die andere aufs Bein auf, so erhielt man Tetanus. Ein Theil des
Riickenmarks war ebenfalls noch vital, denn Reizung eines Beines
verursachte Zuckung des anderen.” Der Harnstoffzehalt des Blutes
aber war nach der Durchleitung genau derselbe wie vor der Durch-
leitung. In den Muskeln und in den Geweben des Skeletts wird also
aus kohlensaurem Ammon kein Harnstoff' gebildet. Es sei denn, dass
man den Einwand machen wollte, in den iiberlebenden Extremititen
seien trotz der so auffallenden Erhaltung der vitalen Eigenschaften
die Verhiiltnisse doch nicht mehr die normalen.

Nun musste man an die Leber denken. Nur von einem grossen
Organe konnte man erwarten, dass es die grosse Harnstoffmenge
bilde. Von der Leber, der grossten unter den Driisen, miissen wir
aus vielfachen Griinden vermuthen, dass lebhafte Stoffwechselvor-
génge in derselben verlaufen. ScHRODER leitete also Blut mit kohlen-
saurem oder ameisensaurem Ammon durch die Leber. Die Leber
wurde einem kleinen Hunde entnommen und das Blut desselben mit
dem Blute eines grossen Hundes vereinigt. Das Blut wurde in die
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Pfortader hineingeleitet und floss aus der Cava oberhalb des Zwerch-
fells heraus, Die Arteria hepatica war geschlossen. Nach 4 big
o stlindigem Durchleiten war der Harnstoffgehalt im Blute auf dag
Doppelte bis Dreifache gestiegen. Wurde Blut ohne kohlensaures
Ammon durch die Leber geleitet, so nahm der Harnstoffgehalt deg
Blutes nur wenig zu und nur in denjenigen Versuchen, bei welchen
die Leber und das Blut Hunden withrend der Verdauung entnommen
waren. Waren dagegen Blut und Leber hungernden Hunden ent-
nommen, 80 fand ohne Zusatz von kohlensaurem Ammon zum Blute
gar keine Harnstoffbildung statt, wohl aber, sobald kohlensaures
Ammon hinzugeftigt warde. °

Diese Resultate ScarODER’s sind von SALomox ) bestiitigt wor-
den durch Versuche, welche nicht blos an Hunden, sondern auch an
einem Pflanzenfresser, am Schafe angestellt wurden.

Die Leber ist also das Organ, in welchem die Synthese des kohlen-
sauren Ammons su Harnstoff statt hat.

Bei allen diesen Resultaten diirfen wir indessen nicht vergessen,
dass wir damit tiber die Vorstufen des Harnstoffes noch immer nichts
Sicheres erfahren haben. Die geringe Harnstoffmenge, welche beim
Durchbluten der Leber erhalten wurde, wenn das Blut einem in der
Verdauung begriffenen Hunde entnommen wurde, war aus Vorstufen
entstanden, die unbekannt geblieben sind. In allen tibrigen Ver-
suchen war die Vorstufe, das kohlensaure Ammon kiinstlich
eingefiihrt. Was berechtigt uns zu dem Schlusse, dass aueh in

der Norm das kohlensaure Ammon die Vorstufe des Harnstoffes sei?
Diesen Bedenken gegentiber beruft sich Scurdper auf die That-

sachen der Pathologie. Wenn wirklich in der Norm aus kohlensaurem
Ammon in der Leber Harnstoff entsteht, so miissen wir erwarten,
dass bei Erkrankungen der Leber die Harnstoffbildung gehemmt
werde und ein Theil der Vorstufen unverindert in den Harn iiber-
gehe. Insbesondere miissen wir dieses erwarten bei der Lebereir-
rhose, wo die specifischen Leberelemente, die Leberzellen, durch das
wuchernde Bindegewebe verdriingt werden, atrophiren und zum grossen
Theil vollig schwinden. 1
Diese Voraussetzung ist thatsiichlich bestiitict worden. Durch
mehrfache Beobachtungen wurde constatirt, dass bei der intersti-
tiellen Hepatitis die Ammoniakausscheidung absolut und relativ
im Vergleiche zur Harnstoffausscheidung vermehrt ist.2) Die 24 stiin-

1) W. Savomoxw, Virchow's Arch. Bd. 97. 5. 149. 1884,

P o M P,

2) E. HaLLervoRDEN, Arch. f. exp. Path. u. Pharmak. Bd. 12. 8. 237. 1880. I

STADELMANN, Deutsch. Arch. f. klin. Med. Bd. 33. S.526. 1883.
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dige Ammoniakausscheidung betrigt bei Gesunden 0,4 bis 0,9 Grm.
und steigt bei der Lebercirrhose bis auf 2,5 Grm. (Vgl. unten S. 318
und 319.)

Es wird hierdurch wahrscheinlich, dass auch in der Norm ein
Theil des Harnstoffes aus kohlensaurem Ammon entsteht. Wie gross
aber dieser Theil sei, das su beurtheilen fehlt uns vorliufig jeder
thatsachliche Anhalt. Wir miissen die Maglichkeit zugeben, dass die
Hauptmasse des Harnstoffes aus anderer (Juelle stammt.

Sicher entsclieiden liesse sich die Frage nach der Rolle der
Leber bei der Harnstoffbildung nur, wenn es gelinge, Siugethiere
nach vollstindiger Exstirpation der Leber oder wenigstens nach voll-
stindiger Ausschaltung derselben aus dem Kreislaufe lingere Zeit am
Leben zu erhalten. Ich erwihnte bereits (S. 289 u. 290) einer Haupt-
schwierigkeit, welche sich der Ausfiihrung dieser Operation in den
Weg stellt, der Blutstauung in den Venen der Baucheingeweide nach
unterbundener Pfortader. Diese Schwierigkeit ist durch Herstellung
einer kiinstlichen Communication der Pfortader mit der
linken Nierenvene oder direect mit der Vena cava infe-
rior fiberwunden worden.!) Insbesondere ist die letztere Operation
von V. Massexy und J. PAwrnow an Hunden mit solchem Geschick
ausgefiihrt worden, dass einige der Thiere Monate lang am Leben
blieben. Eine vollstindige Ausschaltung der Leber ans dem Kreis-
lanfe war damit aber noch nich erreicht worden, weil die Lebervenen
offen blieben und weil — auch nach Unterbindung der Leberarterie —
auf collateralen Bahnen Blut in die Leber eindringen konnte. Bei
den so operirten Thieren beobachtete man zwar eine Zunahme der
Ammoniakausscheidung bis zu 0,85 Grm. im 24 stiindigen Harn. Die
Hauptmenge des Stickstoffes aber wurde nach wie vor als Harnstoff
ausgeschieden. DBei normalen Hunden schwankte das Verhiiltniss des
Ammoniaks zum Harnstoffe zwischen den Werthen '/22 und !}s, bei
den operirten Hunden zwischen /s und 1/35.2)

MasseN und PAwrow haben auch versucht, bei Hunden nach
Vereinigung der Pfortader mit der Cava inferior und Unterbindung
der Leberarterie die Leber bis auf !/s zu exstirpiren. Diese Operation

1) N. V. Eck, Travaux de la Société des naturalistes de Saint-Pétersbourg.
T. X. 1879. Bulletins de la section zoologique. Srorsikow, Pfliger's Arch. Bd, 28,
S. 266. 1882. SrerN, Arch. f. Path. u, Pharm. Bd. 19. S. 45. 1885. W. vox
ScHRODER, ebend. Bd. 19. 8. 373. 1885. Hamw, Massex, Nencki ®r Pawrow.
Archives des sciences biologiques. T.I. p. 401. St Pétersbourg. 1892.

2) Hanx und Nexck1, Archives des sciences biologiques. T. I. p- 461—465.
Pétersbourg 1892,
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itberlebten die Hunde aber hichstens 6 Stunden, meist nur 2 bis 3
Stunden. 1)

Ganz unberiicksichtigt haben wir in den bisherigen Betrachtungen
iiber die Vorstufen des Harnstoffes noch ein sehr stickstoffreiches
Zersetzungsproduct der Eiweisskorper gelassen — das Kreatin. Und
doch hiitten wir vor Allem an das Kreatin denken sollen.” Denn kein
anderes stickstoffhaltiges Endproduct des Stoffwechsels findet sich in
unserem Korper in so grosser Menge. Der Harnstoff, von welchem
tiglich 30—40 Grm. in den Harn tibergehen, findet sich in jedem
Augenblicke in unserem Kiorper nur in sehr geringen Mengen. Das
gesammte Blut enthilt wohl hichstens 2 Grm., in den Muskeln konnte
er nicht nachgewiesen werden. Das Kreatin dagegen, von welchem
taglich nur 0,5—2,5 Grm. — als solches oder als Kreatinin — in
den Harn tibergehen, findet sich in den Muskeln allein in einer Menge
von circa 90 Grm. (Vergl. oben S. 137.) Diese Thatsache legt die
Vermuthung nahe, dass das Kreatin in Harnstoff umgewandelt in den
Harn tibergeht. In der That haben viele Physiologen diese Ver-

muthung gehegt. Man wurde aber von derselben abgebracht durch -

die folgende Beobachtung. Man fand, dass in den Thierktrper ein-
geflihrtes Kreatin unverindert oder durch Austritt von 1 Molekiil
Wasser in Kreatinin umgewandelt im Harne wieder erscheint.?)
Man schloss hieraus, das Kreatin kinne nicht eine von den Vor-
stufen des Harnstoffes sein. Dieser Schluss aber ist nicht richtig,

Daraus, dass in den Magen oder direct in das Blut eingefiihrtes
Kreatin nicht veréindert wird, folgt nicht, dass das in den Muskeln

gebildete sich ebenso verbalten miisse. Es liegt gar nicht in unserer

Macht, kiinstlich eingefiihrte Stoffe dorthin gelangen zu lassen, wo
sie in der Norm zersetzt werden. Die Muskelfaser entnimmt dem

Blute nur Nahrungsstoffe, die Endproducte scheidet sie in entgegen-
gesetzter Richtung ab. Es ist daher schon a priori ganz unwahr-
scheinlich, dass das kiinstlich eingefiihrte Kreatin in den Muskel ge-
lange und zersetzt werde. Wir miissen es unbedingt nicht blos als
miglich, sondern sogar als wahrscheinlich bezeichnen, dass das im
Muskel in so grosser Menge gebildete Kreatin weiter gespalten und
in Harnstoff umgewandelt an das Blut abgegeben wird. Harn-
stoff ldsst sich im Muskel allerdings nieht nachweisen. Liepic sagt
in seiner berithmten Arbeit tiber das Fleisch: ,,Iech glaube, dass es
mir gelungen sein wiirde, den Harnstoff in der Fleischfltissigkeit nach-

1) Massexy BT Pawrnow ibidem p. 441.
2) G. MzissseR, Zeitschr. f. rationelle Med. Bd. 24. 8. 100. 1865. Bd. 26. 8. 225.
1866. Bd. 31. S.283. 1868. C. Yoir, Zeitschr. f. Biolog. Bd. 4. 5. 111. 1868.
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ersetzt. Diese Verbindung wird als das neutrale Salz bezeichnet.
Ob sie im Thierkbrper vorkommt, ist nicht bekannt,

Die Harnsiure und alle ihre ,sauren Salze® sind in Wasser
schwer lislich. Es ist in physiologischer und pathologischer Hin-
sicht wichtig, die Loslichkeitsverhiltnisse genan zu kennen, Unter
pathologischen Bedingungen kommt es bekanntlich zur Ausscheidung
von Harnsiiure und harnsauren Salzen aus den Flissigkeiten des
Korpers und zur Ablagerung in den Gelenken und anderen Organen
und Geweben, oder zur Abscheidung aus dem Harne in der Niere,
dem Nierenbecken und der Blase. Es beruhen hieranf die qualvollsten
Symptome der sogenannten , harnsauren Diathese“ und der Gicht. Es
ist daber von hohem Interesse zn wissen, unter welchen Bedingungen
die Harnsiiure geltst ist und unter welchen sie sich ausscheidet.

Ein Gramm freier Harnsdure braucht zu seiner Losung bei Zimmer-
temperatur ca. 14 Liter Wasser, bei Siedhitze nahezu 2 Liter und
bei Korpertemperatur 7—S8 Liter.') Das saure harnsaure Natron lost
sich in 1100 Theilen kalten und 124 Theilen kochenden Wassers.
Weit schwerer loslich sind das Ammoniaksalz und die Salze der
alkalischen Erden.

Im normalen 24 stiindigen Harne, dessen Volumen meist 1500 bis
2000 Cem. betrsigt, sind bisweilen bis 2 Grm. Harnsiiure klar geldst.
Als freie Siure konnen sie nicht gelist sein; 2 Grm. freier Harnsiure
brauchen, wie wir eben sahen, bei Korpertemperatur 15 Liter Wasser,
also 10mal mehr, als thatsichlich zu ihrer Losung ausreichen. Man
muss daher annehmen, die Harnsiure sei als Alkalisalz gelist. Da-
gegen scheint nun aber folgende Thatsache zu sprechen. Lisst man
den klaren sauren Harn auf Zimmertemperatur sich abkiihlen, so
scheidet sich gewibhnlich der grisste Theil der Harnsiure als freie
Siure ab in grossen, schimen Krystallen, die durch mitgerissenen
Farbstoff braun gefiéirbt sind. Das Gewicht der so aus dem normalen
24 stiindigen Harn abgeschiedenen Krystalle kann bis zu 1 Grm. be-
tragen. Wie ist nun dieses zu erkliren? Wenn 2 Liter einer bei
Korpertemperatur gesiittigten Harnsiiureldsung auf Zimmertemperatur
sich abkiihlen, so scheidet sich nur etwa 1 Decigramm Harnsiure
ab. Wie kann sich also eine 10mal grissere Menge abscheiden?

Die Erklirung ist folgende. Mischt man bei Korpertemperatur

1) Da in der Literatur meines Wissens keine Angabe itber die Loslichkeit
der Harnsiure bei Kérpertemperatur sich findet, so habe ich zwei Bestimmungen
ausgefiibrt und bei der ersten gefunden, dass bei einer Temperatur, die zwischen
35 und 40° C. schwankte, 1 Grm. Harnsiure 7680 Cem. Wasser zu seiner Losung
brauchte., Bei der zweiten Bestimmung fand ich die Zahl 7320 Cem,
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eine gesiittigte Lusung von saurem harnsaurem Natron, welche neu-
tral reagirt, mit einer Losung von saurem phosphorsaurem Natron
(NaH2P0O4), welche sauer reagirt, so reagirt das Gemisch sauer.
Lisst man dasselbe aber auf Zimmertemperatur abkiihlen, so wird
die Reaction alkalisch und es scheidet sich freie Harnsdure in Kry-
stallen ab. Die Massenwirkung der Harnsiiure ist durch die Ab-
kiihlung vermindert, weil in der Raumeinheit weniger Molektile der-
selben geldst sind. Deshalb wird die Massenwirkung der Phosphor-
siture relativ stirker. Die Phosphorsinre bemichtigt sich des Natrons
der Harnséiure und geht in das alkalisch reagirende Salz Na:HPOs
tiber. Erwirmt man nun die Losung aufs Neue, so losen sich wie-
derum die Harnsdurekrystalle und die Reaction der Losung wird
saner. Ganz so verhiilt sich auch die Harnsiure im sauren Harne,
welcher stets reich an phosphorsauren Alkalien ist. Es ldisst sich
nachweisen, dass bei Abkiihlung desselben die Aeciditit abnimmt in
dem Masse, als die Harnsiurekrystalle sich ausscheiden. Beim Er-
wirmen auf Kiorpertemperatur losen die Krystalle sich wieder auf.!)

Die phosphorsauren Alkalien spielen also bei der Lusung der
Harpsiiure ganz dieselbe Rolle wie bei der Absorption der Kohlen-
~siiure im Blute und in den Geweben. (Vergl. S. 266 u. 267—268.)

Es ist jedoch fraglich, ob in allen Fillen die Losung und Ab-
scheidung der Harnsiiure so zu erkliren ist. Es wird angegeben,
dass bisweilen die Aciditit des Harnes nach Abscheidung der Harn-
siure vermehrt ist.?) Es wiire denkbar, dass durch Fermentwirkungen
Sduren aus neutralen Verbindungen sich abspalten oder dass durch
Spaltung aus einbasischen Siuren zweibasische entstehen. Dieser
Process kinnte bisweilen schon innerhalb der Harnwege sich voll-
ziehen und die Abscheidung von Harnséure zur Folge haben. Die Li-
sung der Harnsdure ist noch lange nicht in befriedigender Weise erklirt.

Ist der Harn nur schwach sauer oder alkalisch, wie es bei vege-
tabilischer und gemischter Nahrung hiiufig der Fall ist, so kann sich
keine freie Harnsiiure beim Abkiihlen abscheiden, wohl aber — wenn
der Harn concentrirt ist — saures harnsaures Natron. Dieses bildet
in Form Husserst feiner runder Kiérnchen, welche wie die freie Harn-
siure durch mitgerissenen Farbstoff braun oder rothbraan gefirbts
sind, am Boden des Gefisses einen Belag, das sogenannte Sedimen-
tom lateritinm.

1) Siehe Vorr und Hormaxw, ,Ueber das Zustandekommen der Harnsiure-
sedimente“. Sitzungsber. d. bayr. Akad. 1867. Bd. IL. S. 279. Ich habe die An-
gaben Voir und Hormaxx's durch vielfache Versuche bestitigt gefunden

2) Barrens, Deutsches Arch. f, klin, Med. Bd. 1. S. 24. 1866, '

20+
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Man hat die Bildung der Harnsiuresedimente frither vielfach
ftir diagnostische Zwecke zu verwerthen gesucht, ist dadurch aber nur
zu Irrthiimern verleitet worden. Man hat namentlich oft den Fehler
begangen, aus einem vermehrten Sediment auf eine vermehrte Harn-
sdunresecretion zu schliessen, Wir haben gesehen, dass die Abschei-
dung der Harnsiiure nicht blos von ihrer absoluten Menge, sondern
auch von der Concentration und von der Aciditit des Harnes abh#ingt.!)
Sie scheint aber noch von anderen Bedingungen abzuhingen. Man
findet biufig, dass Harne, welche freie Harnsiure krystallinisch ab-
setzen, weder reicher an Harnsiure sind, noch concentrirter, noch
mehr freie Siure enthalten als andere, die klar bleiben oder harn-
saure Salze absetzen.?)

Es wiire denkbar, dass die Harnsdure als leicht losliche Ver-
bindung mit einer organischen Substanz in den Fliissigkeiten des
Kiorpers circulirt und im Harne erscheint und durch eine Ferment-
wirkung aus dieser Verbindung abgespalten werden kann. Geschieht
dieses schon in den Organen oder innerhalb der Harnwege, so kommt
es zur Bildung von Gichtconcerementen und Blasensteinen. Jeden-
falls konnte eine vermehrte Harnsiiurebildung bei der Gieht und
bei der ,harnsauren Diathese bisher nicht nachgewiesen werden,
Die Harnséiureausscheidung ist wihrend des Gichtanfalles sogar
vermindert.)

Beachtenswerth ist auch die Thatsache, dass znr Ausfillung der
Harnsiiure aus dem Harne — bei der quantitativen Bestimmung —
stets sehr grosse Mengen Salzsdure erforderlich sind4), und dass auch
so die Ausfillung nur sehr langsam erfolgt und unvollstindig ist,
bisweilen sogar trotz mnicht unbedeutenden Harnsiuregehaltes ganz
ausbleibt.?) Auch diese Thatsache spricht dafiir, dass jedenfalls nicht
alle Harnsiiure einfach als Salz im Harne gelist ist.

1) Vergl. Borso Scaevse, Arch. f. Heilkunde. Bd. 16. 8. 185. 1876.

2) BamtHELS, 1. ¢c. 5. 28,

3) Garrop, The nature and treatment of gout. Londomn 1859. Deutsch von
Eisesmawy, Wiirzburg 1861. Eine Zusammenstellung der Literatur iiber die Gicht

findet sich in der Monographie von W. Essrrix, ,Die Natur und Behandlung
der Gicht*. Wiesbaden 1882,

4) Diese Erscheinung erklirt sich wahrscheinlich daraus, dass die Harnsiure

mit dem Harnstoff eine lésliche Verbindung eingeht. Es kann daher die Harn-
siiure erst herausfallen, wenn ein der gesammten Harnstoffmenge #quivalentes
Quantum Salzsiiure zugesetzt worden ist. Siehe G. Buxee, Sitzungsberichte der
Naturforschergesellschaft zu Dorpat. Bd. VII. Anhang. S.21. 1873 und G. RipEr,
Arch. f. exper. Path. u. Pharm. Bd. 30. 5. 1. 1892.

5) Sarkowski, Plliiger’s Arch. Bd. 5. 5. 210. 1872. R. Mavy, ebend. Bd. 6.
8. 201. 1872.
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Die chemisehe Constitution der Harnsdure ist noch immer
nicht in befriedigender Weise festgestellt worden, obgleich eine ganze
Reihe von Chemikern ersten Ranges der Lusung dieser Frage ihren
Scharfsinn und ihre volle Arbeitskraft zugewandt haben!), und ob-
gleich die Synthese der Harnsdure bereits gelungen ist.

Unter den vielfachen eingehend studirten Zersetzungen der Harn-
giiure beansprucht die folgende ein besonderes physiologisches Inter-
esse, weil die bei derselben auftretenden Producte im thierischen
Stoffwechsel eine wichtige Rolle spielen. STRECKER?) zeigte, dass
die Harnsiure beim Erhitzen mit concentrirter Salzsiure im zuge-
schmolzenen Rohre auf 1709 C. unter Wasseraufnahme sich spaltet
in Glycocoll, Kohlensiiure und Ammoniak:

CsHsNsOs 45 H:QO=CH2(NH2)COOH + 3 CO2 -+ 3 NHs.

STrECKER dachte sich, die Harnsdure zerfalle zuniichst unter
Aufoahme von nur 2 Molekiilen Wasser in Glycocoll und 3 Mole-
kiile Cyansiure:

CsHiN3Os + 2 H:0 = CHz(NH:)COOH - 3 CONH.

Die Cyansiure verwandelt sich bekanntlich in Beriihrung mit
Wasser sofort in Kohlensiure und Ammoniak; ich erinnere daran,
dass die wisserige Lisung von cyansaurem Kalium auf Zusatz von
Siduren aufbraust, wie die eines Carbonates.

STRECKER befrachtete deshalb die Harnsiure als eine der Hip-
pursdure analoge Verbindung. Wie die Hippursiure ein mit Benzoé-
siure gepaartes Glycocoll, so sei die Harnsiure ein mit Cyansiure
gepaartes Glycocoll.

Der von STRECKER beobachteten Spaltung entspricht genau die
Synthese der Harnsiure, welche kiirzlich in E. Lupwi¢’s Labora-
torium zu Wien HorBACZEWSKI ®) gelungen ist. HORBACZEWSKI er-
hielt Harnséinre durch Zusammenschmelzen von Glycocoll und Harn-

1) WonLer, Poggendorii’s Ann. Bd. 15. 8. 119. 1829, Liesie, ebend. Bd. 15.
5. 569. 1829 und Ann. d. Chem. u. Pharm. Bd. 5. 8. 288. 1833. WonLer und Liesie,
Ann. d. Chem. u. Pharm. Bd. 26. 8. 241. 1838. Aporr Baeyer, ebend. Bd. 127. S. 1.
u. 199. 1863. Ap. STRECKER, ebend. Bd. 146. S. 142. 1868 u. Bd. 155. 8. 177. 1870.
Koree, Ber. d. deutsch. chem. Ges. Bd. 3. 8. 183. 1870. Unter den neuesten Ar-
beiten iiber die Constitution der Harnsiure sind hervorzuheben: L. Mebicus,
Ann. d. Chem. u, Pharm. Bd. 175. S. 230. 1875. Hin, Ber. d. deutsch. chem. Ges.
Bd. 9. 8.370. 1876 und Bd. 11. S, 1329. 1878. Jom. Horsaczewsky, Sitzungsber.
d. Wien. Akad. Bd. 86. 8. 963. 1882 oder Monatshefte fir Chemie. Bd. 3. S. 796,

1882 und Bd. 6. 5. 356. 1885, Emirn Fiscaer, Ber. d. deutsch. chem. Ges. Bd. 17.
B. 328 und 1776. 1884.

2) AvorLr STRECEER, Liebig’s Ann. Bd. 146. S. 142. 1868.
3) Jou. Horeaczewskl, Sitzungsber. d. Wien. Akad. Bd. 86. S. 963. 1882 oder
Monatshefte f. Chem. Bd, 3. S.796. 1882 und Bd. 6, S, 306, 1885,
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stoff bei 200—230°C. Beim Erhitzen von Harnstoff entweicht be-
kanntlich Ammoniak und es bildet sich Cyansiure :

/NHa

C=0 — NH3 — CONH.

NNNj

Schmelzt man also Harnstoff mit Glycocoll zusammen, so lisst
man nascirende Cyansiure auf Glycocoll einwirken; es wirkt das
eine Spaltungsproduct der Harnsiiure im Status nascens auf das andere
ein. Man durfte also a priori erwarten anf diese Weise Harnsiure
zu erhalten.

Im besten Einklang mit diesen Ergebnissen der Spaltung und
Synthese steht — wie es scheint — die folgende von WonLER beob-
achtete physiologische Thatsache. WonLER!) fand im Harne saugen-
der Kilber, solange dieselben sich ausschliesslich von Mileh nihrten,
Harnséiure und keine Hippursiure. Sobald sie aber zur vegetabi-
lischen Nahrung tibergingen, verschwand die Harnsiure und Hippur-
siure trat an die Stelle.

Es scheint also, dass die aus der Pflanzennahrung stammende
Benzoésiiure das Glycocoll fiir sich in Beschlag nimmt und die Syn-
these der Harnsiure verhindert.

Wire diese Auffassung richtig, so kinnten wir erwarten, auch
beim Menschen durch Zufuhr aromatischer Verbindungen die Harn-
siurebildung zu verhindern. Dieses liesse sich vielleicht sogar thera-
peutisch verwerthen bei der Behandlung der Gicht. Einfach durch
Einnehmen von benzoésaurem Natron gelingt es nicht. Davon habe
ich mich durch vielfache Versuche iiberzeugt. Wir diirfen aber auch
hier wiederum nicht vergessen, dass es ja gar nicht in unserer Macht
liegt, die Benzoésiure zur bestimmten Zeit an den bestimmten Punkt
gelangen zu lassen, wo sie das Glycocoll vor seiner Vereinigung mit
der Cyansiure abfangen kénnte. In der Pflanzennahrung ist, wie
erwidhnt, die Benzoéséiure meist nicht als solche enthalten, sondern
bildet sich erst im Thierkrper durch Spaltung und Oxydation aus
complicirten Verbindungen. Es ist sehr wohl denkbar, dass diese
von den Zellen aufgenommen werden, in denen das Glycocoll anftritt,
wihrend die fertige Benzoésiure zurtickgewiesen wird. — Jeden-
falls aber diirfen wir nicht vergessen, dass eine Verhinderung der
Harnséiurebildung bei der Gicht immer nur eine Bekimpfung des
Symptoms wire. — Die eigentliche Ursache des Leidens kinnen
wir nicht bekiimpfen, weil sie uns villig unbekannt ist.

In die Constitution der Harnsiiure hat man ferner einen Einblick

1) WonLER, Nachr. d. k. Ges. d. Wissensch. zu Gottingen 1849. 5. S. 61—64.
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Im besten Einklange mit dieser Structurformel steht ferner die
nenerdings von Horsaczewskil) entdeckte Synthese der Harnsiure
durch Zusammenschmelzen von Trichlormilchsiiure mit Harnstoff.

Da, wie wir gesehen haben, bei der Einwirkung oxydirender

Agentien ausserhalb des Organismus die Harnsiiure in Harnstoff und
Kohlensiure iibergefiihrt wird, so lag die Vermuthung nahe, dass
auch im Organismus derselbe Process verlaufe, dass die Harnsiure
eine von den Vorstufen des Harnstoffes sei. Fiihrt man Harnsiure
in den Organismus eines Hundes ein, so wird sie allerdings fast voll-
stiindig in Harnstoff umgewandelt.?) Darauns folgt aber noch keines-
wegs, dass anch der in der Norm gebildete Harnstoff zum Theil
aus Harnsiiure entstehe. Dieser Vorstellung begegnet man hiufig,
besonders in der pathologischen Literatur. Man dachte sich, dass
bei Stirungen der dusseren und inneren Athmung — bei
Lungenleiden, Aniimie u. s. w. — die Harnsiure als Product unvoll-
stindiger Verbrennung in vermehrter Menge zur Ausscheidung ge-
lange. Diese Voraussetzung hat sich jedoch nicht bestiitigt. SENA-
TOR ) konnte an Hunden, Katzen und Kaninchen bei kiinstlichen
Respirationsstorungen eine Zunahme der Harnsiureausscheidung mit
Sicherheit nicht constatiren, ebensowenig wie NAUNYN und Riess?)
nach Blutentziehungen. Auch die vielfachen Angaben iiber die ver-
mehrte Harnséureausscheidung beim Menschen in Folge von Re-
spirationsstérungen beruhen auf nicht geniigend exacten Beobach-
tungen. Man hat bei denselben erstens den bereits erwihnten Fehler
begangen, aus einem vermehrten Sediment anf eine vermehrte
Harnsiurebildung zu schliessen, und zweitens die Abhingigkeit der
Harnsiiurebildung von der Nahrung nicht gentigend beriicksichtigt.
Insbesondere ist zu bedenken, dass ein hungernder und noch mehr
ein fiebernder Mensch — bei dem bekanntlich der Eiweisszerfall ge-
steigert ist — sich verhilt wie ein von Fleisch sich ndhrender. Alle
Zahlenangaben iiber die Harnsiureausscheidung bei Respirationssti-
rungen und iiber das Verhiiltniss der Harnsiure zum Harnstoff bei
diesen Krankheiten schwanken innerhalb derselben Grenzen, die auch
beim Gesunden beobachtet werden.

Sicher nachgewiesen ist eine vermehrte Harnsdureausscheidung

1) J. HorBaczewsky, Monatshefte fiir Chemie. Bd, 8, 8. 201 u. 584. 1887,

2) Zareriy, Liebig's Annalen d. Chem. u. Pharm. Supplementband II. S. 326,
1862 u. 1863, Dort finden sich die Angaben fritherer Autoren iber die Umwand-
lung von Harnshure in Harnstoff zusammengestellt,

3) H. Sexartor, Virchow’s Arch. Bd. 42. S, 35. 1868,

4) B. Nausyrs und'L. Riess, Du Bois’ Arch. 1869, S, 381.
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bisher nur bei einer Krankheit — bei der Leukimie. BARTELS Y)
giebt an, in dem 24sttindigen Harne eines Leukiimischen 4,2 Grm,
Harnsiiure gefunden zu haben, von denen 1,8 Grm. sich von selbst
in Krystallen abgeschieden hatten. 0. Scmurrzes?) fand sogar bei ‘
einem Falle von Leukimie im 24stiindigen Harne ein Sediment,
welches aus 4,5 Grm. freier Harnsiure und 1,45 Grm. harnsauren
Ammons bestand. Solche Mengen sind an Gesunden niemals beob-
achtet worden. In den Fillen, wo die Harpséiuremenge bei Lenki-
mikern die bei Gesunden beobachteten Zahlen nicht iibersteigt, ist
doch das Verhiiltniss der Harnsiiure zum Harnstoff gesteigert: es
kommen auf 1 Grm. Harnsiiure beim Leukiimischen oft nur 12 Grm.
Harnstoff.?) Einen exacten Versuch haben in neuester Zeit FLer-
SCHER und PENzoLpT!) angestellt. Sie erniihrten einen Leukimiker
und einen Gesunden in ganz gleicher Weise: beide schieden gleich
viel Harnstoff aus, der Leukimiker aber tiglich im Mittel 1,29 Harn-
siure, der Gesunde nur 0,66 Grm., also halb soviel. Zum gleichen

Resultate kam durch sorgfiltige Versuche in Kosser’s Laboratorinm
STADTHAGEN. %)

Zur Erklirung dieser Erscheinung diirfen wir aus den ange-
fiihrten Griinden an eine verminderte Sauerstoffzufuhr in Folge der
Abnahme der rothen Blutktrperchen nicht denken. Man hat daher
in der Milzschwellung und in der Vermehrung der Leucoeyten die
Ursache der vermehrten Harnsiurebildung zu finden geglaubt. In
der Milz ist h#ufiz Harpsiiure gefunden und die Vermuthung aus-
gesprochen worden, dort sei ein Hauptherd der Harnsiurebildung.
Milzschwellung kommt aber auch bei anderen Krankheiten, bei Inter-
mittens, bei Typhus vor, ohne dass eine vermehrte Harnsiurebildung
sich nachweisen liesse.®) Auch konnte STADTHAGENT) die Angabe
iiber das Vorkommen von Harnsiure in der Milz nicht bestitigen:

1) Barrers, Deutsches Arch. f klin. Med. Bd 1. 8. 23. 1866.

2) SreiNBERG, Ueber Leukimie. Inaug.-Diss. Berlin 1868,

3) H. Bange, Beobachtungen und Versuche iiber die Ausscheidung der Harn-
siiure. Minchen 1858. 8. 27 und Sarkowskr, Yirchow's Arch. Bd. 50. 8. 174, 1870
und Bd. 52. 8. 58. 1871. +

4) R. Freiscaer und Fr. Pexzorpr, Deutsch. Arch. f. klin. Med. Bd. XXVI.
S. 368. 1880, Zum gleichen Resultate waren bereits frither Perresgorer und Voir
gelangt. Nur waren die Versuche weniger beweisend, weil sie nur einen Tag
dauerten. Siehe Zeitschr. f. Biologie. Bd. 5. S. 326. 1569. Dort auch die dltere
Literatur angegeben.

5) M. SraprHAGEN, Virchow's Arch. Bd. 109. S. 406. 1857.

6) Barters, Deutsch. Arch, f. klin. Med. Bd. 1. 5. 28. 1866.

7) STADTHAGEN, L. ¢. 5. 396—402.
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er konnte in der Milz und Leber weder bei einem Leukimiker noch
bei Gesunden auch nur eine Spur von Harnsiiure nachweisen. Denk-
bar wire es, dass die Harnsiure ein Stoffwechselproduct der Leuco-
eyten sei, dieser selbstindigen Organismen, welche gleichsam als
,,Symbionten* unsere Gewebe durchwandern. Bei niederen Thieren
aller Art ist die Harnsiiure als Endproduct des Stoffwechsels beob-
achtet worden. In dieser Hinsicht ist es beachtenswerth, dass das
Chinin, welches die amtboiden Bewegungen der Leucocyten herab-
setzt, auch die Harnsiiureausscheidung vermindert.!)

HorBAczEWSKI 2) bestitict die Angabe STApTHAGEN'S, dass die
Milz keine Harnsiiure enthalte. In der frischen Milzpulpa eben ge-
todteter Kiilber konnte er entweder keine oder nur eben erkennbare
Spuren Harnsiure nachweisen. Wurde dagegen die frische Milzpulpa
mit Blut bei Kérpertemperatur stehen gelassen, so bildeten sich be-
bedeutende Mengen Harnséure?) — aus 100 Grm. Milzpulpa in
71/2 Stunden bis 0,14 Grm. — Dieser Process der Harnsiurebildung
kam auch zu Stande, wenn statt der Milzpulpa ein durch Auskochen
derselben mit verdiinnter Kochsalzlosung gewonnenes Extract ange-
wandt und mit Blut bei Korpertemperatur stehen gelassen wurde.
Hierbei spielt anch der Sauerstoff eine Rolle. Denn, wenn man aus
dem Gemisch der Milzpulpa und des Blutes den Sauerstoff auspumpt
und Wasserstoff einleitet, so werden nur sehr geringe Mengen Harn-
sdure gebildet. Lasst man die Milzpulpa mit Wasser bei 50° C. faulen,
50 kann man aus einem so gewonnenen Wasserextract Xanthin und
Hypoxanthin darstellen. Diese Basen (vergl. unten S. 321) fand je-
doch HorBAczEwsKI ebenso wenig wie die Harnsdure in der Milz-
pulpa priformirt. Sie sind auch nicht die Vorstufen der Harnsiure,
da sie bekanntlich durch Oxydation nicht in Harnsiure iibergehen.
Wir miissen annehmen, dass die Xanthinbasen und die Harnsiure
unter den erwihnten verschiedenen Bedingungen aus einer gemein-
samen Vorstufe sich bilden. Diese ist eine Substanz, welche aus einer
Nukleinverbindung der Leucocytenkerne sich abspaltet und wahr-
scheinlich auch in allen anderen nukleinhaltigen Geweben vorkommt.

Von der erwiihnten d#lteren Annahme, dass die Harnsiure das
Product einer unvollstindigen Respiration sei, hitte schon die ein-

1) H. Raxkg, 1. ¢. Diese Angabe ist vielfach bestiitigt worden, zuletzt durch
eingehende Versuche von Priom, Pfliiger’s Arch. Bd. 34. S.237. 1884. Dort findet
die gesammte Literatur sich zusammengestellf.

2) J. HorBaczewskl, Sitzungsber. d. Akad. d. Wissensch, in Wien. Math. Nat.
Classe. Bd. 98. Abth. III. Juli 1889 und Bd. 100. Abth. IIL April 1891.

d) Eine Bestitigung dieser Ergebnisse von Horbiczewskr's Versuchen hat
P. Giacosa geliefert. Wiener med. Blatter. 1890, Nr. 32.
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fache Thatsache abbringen sollen, dass bei den Végeln, welche unter
u.!len Thieren die lebhafteste Respiration haben (vergl. Vorles. 21), |
die Hauptmasse des Stickstoffes als Harnsiure den Korper verlisst,
Man mag den Stickstoff in den Organismus der Visgel einfiihren, in
welcher 'orm man wolle, als Amidosinre: Leucin, Glycocoll, Aspa-
raginsiiure '), als Harnstoff?), als kohlensaures oder ameigensanres
Ammon °), als Hypoxanthin 1) — stets erscheint er als Harnsiure im
Harn wieder.

In welcher Weise diese Stickstoffverbindungen an der Synthese
der Harnséure sich betheiligen, ist uns noch vollig riithselhaft, Kohlen-
saures Ammon kann beispielsweise allein das Material zur Harnsiure-
bildung nicht geben; es bedarf dazu noch einer kohlenstoffreichen,
stickstoffarmen oder stickstofffreien Verbindung, Man kénnte an das
Glycocoll denken, aus gleich anzufiihrenden Griinden auch an die
Milchsiiure. Etwas Sicheres wissen wir dariiber nicht.

Es bleibt uns nun noch die Frage nach dem Orte der Harn-
sdurebildung zu besprechen iibrig — eine Frage, deren Lisung in
physiologischer und pathologischer Hinsicht wichtie wire. Die ein-
gebendsten Versuehe zur Losung dieser Frage in neuester Zeit haben
SCHRODER ®) und MINKOWsSKI®) ausgefiihrt,

SCHRODER gelang es in Lunwia’s Laboratorium, die grossen vivi-
sectorischen Schwierigkeiten zu tiberwinden, welche sich der Nieren-
exstirpation bei Vigeln entgegenstellen. Hiihner lebten nach Ex-
stirpation der Nieren oder nach Ausschaltung derselben ans dem
Kreislaufe durch Verschluss der Aorta und Cava oberhalb der Niere
5 bis 10 Stunden. In dieser Zeit hatte eine Ansammlung von Harn-
siure in den Organen statt gehabt. Aus dem Herzen und den Lungen
mit dem darin enthaltenen Blute liess sich eine bedeutende Menge
Harnsiiure darstellen, nicht aber aus den normalen Organen nach
der von ScHRODER angewandten Methode. Es folgt daraus, dass die
Niere nicht der Ort, jedenfulls nicht der ausschliessliche Ort der Harn-
siaurebildung bei Hithnern ist. 7Zu demselben Resultate fiihrten Ver-
suche mit Nierenexstirpation bei Schlangen, nur dass die Harn-

1) W. vox Kxieriem, Zeitsch. f. Biolog. Bd. 13. 5.36. 1877.

2) Haxs Meyer und M. Jarrg, Ber. d. deutsch. chem. Ges. Bd. 10. 5. 1930,
1877. Vergl. auch C. 0. CecH, ebend. Bd. 10. 5. 1461. 1877,

3) W. vox ScHRODER, Zeitschr. f physiol. Chem. Bd. 2. 8. 228, 1878,

4) W.vox Maca, Arch. f. exper. Path. u. Pharm. Bd.24. 5. 389. 1888,

5) W. von Scuriper, Du Bois’ Archiv. 1880. Supplementband. S. 113 und
~Beitrige zur Physiologie, Carr Lupwic zu seinem siebzigsten Geburtstage ge-
widmet von seinen Schillern*. Leipzig 1887. 8. 80.

6) O. Mixgowsxk1, Arch. f. exper. Pathol. u. Pharmak. DBd. 21. 5. 41. 1886.
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siureansammlung hier noch deutlicher hervortrat, weil diese Thiere
die Exstirpation weit linger iiberleben. Sie leben noch 5 bis 9 Tage
und nach dem Tode fanden sich Harnsiiureablagerungen in allen
Organen, am reichsten in der Milz. Aus dem Blute liessen sich
grosse Mengen Harnsiure darstellen. Also auch bei den Schlangen
wird die Harnsiure nicht erst in der Niere gebildet,

Experimentelle Untersuchungen iber den Ort der Harnsdurebil-
dung bei Saugethieren liegen nicht vor. Indessen ist der Nachweis
kleiner Harnsiiuremengen in der Leber, Lunge und anderen Organen
bereits gelungen.!) Auch die Ablagerung grosser Harnsduremengen
in den Gelenken, an den Sehnen und Bindern, unter der Haut und
in anderen Organen bei der Gicht ohne vorhergegangene Storung
in der Nierenfunction spricht dafiir, dass bei den Siugethieren eben-
sowenig wie bei den Vigeln und Reptilien die Harnsiure erst in der
Niere gebildet wird.

Einen weiteren Schritt zur Entscheidung der Frage nach dem
Orte der Harnsdurebildung hat MinkowsKI?) gethan, indem er fest-
zustellen suchte, ob dieser Process in der Leber zu Stande komme.
Er fiihrte seine Versuche an Vigeln aus. Die erwihnten Schwierig-
keiten, welche bei Singethieren sich der Ausschaltung der Leber aus
dem Kreislaufe entgegenstellen, bestehen bei Vigeln nicht. Man
braucht bei Vigeln nicht durch eine kiinstliche Operation (s. oben
S. 301) die Blutstauung im Pfortadersystem zu verhiiten. Es besteht
hier zum Gliick von Natur eine solche Communication. Neben dem
Pfortaderkreislauf in der Leber haben die Vigel ein @hnliches Gefiiss-
system in der Niere. Es tritt in die Niere eine Vena advehens ein,
welehe ihr das Blut der Caudalvene, der Venae iliacae und der ans
den Beckenorganen kommenden Venen zufiihrt. Diese Vena advehens
communicirt durch die Vena Jacobsonii mit der Pfortader. Nach Unter-
bindung der Pfortader kann also das Blut vom Darme durch die
Niere zur Vena cava inferior gelangen; es kommt zu keiner Stauung.?)
Mixkowskr suchte deshalb durch Experimente an Vigeln die Frage
zu entscheiden, welchen Einfluss die Ausschaltung der Leber auf die
Zusammensetzung des Harnes hat. Er stellte seine Versuche an Ginsen
an, weil diese grossen Vigel eine gentigende Menge Harn zur Ana-
lyse geben und weil bei ihnen die Harnseeretion nach Aunsschaltung

— £ .

1) Eine Zusammenstellung der Literatur findet sich bei SCHRODER, L. c.

S. 143. Ueber die entgegenstehende Angabe StaprTEAGEN’S siche die oben citirte
Arbeit.

2) Mixzowski, L. c.
3) Stery, Arch. f. exper, Path, u. Pharm. Bd. 19. S.45. 1885,
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der Leber noch lebhaft vor sich geht. Er operirte nicht weniger als
60 Génse und begntigte sich bei den meisten Versuchen nicht damit
die zuftihrenden Lebergefiisse zu unterbinden, sondern exstirpirte dié
Leber bis auf geringe Reste, welche er in der unmittelbaren Um-
gebung der Cava — diese verliduft bei den Vogeln durch die Leber .
hindureh — stehen zu lassen gezwungen war. Diese Reste wurden
zerdriickt. Die so operirten Thiere lebten meist linger als 6 Stunden,
einzelne bis zu 20 Stunden. Der Mastdarm wurde fiber der Kloake
unterbunden, um den Harn rein aufzufangen.

Es stellte sich nun heraus, dass die gesammte Stickstoff-
ausscheidung nach Exstirpation der Leber nicht auffallend ver-
mindert war: sie betrug ungefihr ' bis %3 von der Menge, welche
normale Giinse in der gleichen Zeit ausscheiden. Dagegen war das
Verhiiltniss der Harnsidure zum Gesammtstickstoff im Harne ein
ganz anderes: bei normalen Ginsen betrigt der als Hurnsaure ausge-
schiedene Stickstoff 60 bis 70 vom Gesammtstickstoff, bei entleberten
dagegen nur 3 bis 6!

Ganz im entgegengesetzten Sinne #ndert sich nach der Leber-
exstirpation der relative Gehalt des Harnes an einer anderen Stick-
stoffverbindung — an Ammoniak. Im Harne normaler Ginse betrug
das Ammoniak 9 bis 18 % des Gesammistickstoffes, im Harne entleberter
a0 bis 60!

Hieraus zieht Mixgkowskr den Schluss, ,,dass das Ammoniak eine
normale Vorstufe der Harnsiaure sei und dass die synthetische Um-
wandlung des Ammoniaks in Harnsaure im Organismus der Vigel nur
bei erhaltener Leberfunction stattfinden kann.* MINKOWSKI sagt nicht,
dass die Leber der Ort der Harnsfiurebildung sei. Es wire denk-
bar, dass die Functionen der Leber nur indirect mitspielen bei der
Bildung der Harnséure in anderen Organen.

In diesem Sinne konnte die folgende von Minkowskr beobach-
tete, hiochst wichtige Thatsache gedeutet werden. Es fand sich im
Harne der entleberten Ginse eine sehr grosse Menge Milchsiure. Im
normalen Harn der Ganse konnte Mivkowskr keine Milchsaure nach-
weisen, im Harne der entleberten war ihre Menge so bedeutend, dass
sie das Aequivalent der ausgeschiedenen grossen Ammoniakmenge be-
trug und den Harn stark sauer machte.

Die Leberexstirpation hat also thatsichlich in irgend einer, uns
noch vollig unerklirlichen Weise das Auftreten grosser Mengen Milch-
siiure zur Folge, und die Verhinderung der Harnsiurebildung in irgend
einem Organe ist vielleicht erst indirect die Folge des Auftretens
der Sdure. Wir haben ja bereits gesehen, dass im Organismus der
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Siingethiere Siuren die Harnstoffbildung hemmen und die Ammo-
piakausscheidung vermehren. Warum sollten die Sduren im Orga-
pismus der Vigel nicht dieselbe hemmende Wirkung auf die Harn-
siiurebildung austiben? Thatsiichlich gelang es MINKOWSKI bel einer
normalen Gans dureh Darreichung von Natriumearbonat die Ammo-
niakausscheidung von 11°% des Gesammtstickstoffes auf 3% herab-
zudriicken.

Noeh mochte ich anfiilhren, dass bei Leberkrankheiten des Men-
schen, insbesondere bei der acuten Leberatrophie und bei der
Phosphorvergiftung das Auftreten grosser Milchsiiuremengen im
Harne beobachtet worden ist.)) Sollte die vermehrte Ammoniakaus-
scheidung bei der Lebercirrhose (vergl. oben S. 300) nicht auch
vielleicht darauf zuriickzoftihren sein? Auf die Aciditiit und den
Milehsduregehalt des Harnes bei der Lebercirrhose ist meines Wis-
sens bisher nicht geachtet worden. -

Ferner mochte ich bei dieser Gelegenheit noch erwihnen, dass
auch beim Diabetes mellitus das Auftreten grosser Mengen einer
organischen Siure — Oxybuttersiure — im Harne und zugleich
eine vermehrte Ammoniakausscheidung beobachtet wurde.?)

Auch die Annahme, dass das Ammoniak die normale Vorstufe
des Harnstoffes und der Harnsiiure sei, kann bezweifelt werden. Es
ist denkbar, dass der Stickstoff, weleher in der Norm als neutrale
Verbindung aus dem Eiweissmolekiil sich abspaltet, unter dem Ein-
fluss der abnormen Siure als Ammoniak aus dem Spaltungsprocesse
hervorgeht.

Die von MiNgOwSK! beobachteten Thatsachen kionnen also in
sehr verschiedenem Sinne gedeutet werden. Minkowskr selbst neigt
zu der Ansicht, dass in der Norm in der Leber die Hauptmasse der
Harnséiure durch Synthese aus Ammoniak und einem stickstofffreien
Paarling sich bilde, und vermuthet, dass dieser letztere die Mileh-
sdure %) sei. Zur Begriindung dieser Auffassung macht MINKOWSKI

1) Scavrrzes und Riess, Annalen des Charité-Krankenhauses. Bd. 15. 1869.

2) E. HarLervorpex, Arch. f. exper. Path. u. Pharm. Bd. XII. S. 268. 1880.
E. Srapenmans, ebend. Bd. XVIL 8. 419. 1883. Miskowski, ebend. Bd. XVIIL
8. 356 u. 147. 1884, Kbz, Zeitschr. f. Biolog. Bd. 20. S. 165. 1884. H. Woreg, Arch.
f. exper. Path. u. Pharm. Bd. 21. S. 138. 1886.

3) Die von Miskowskl im Harne der entleberten Ginse gefundene Milch-
SAure war die optisch active Fleischmilchsiure. Bekanutlich giebt es
drei isomere Milchsiuren: die Aethylenmilehsiure (CH:[OH]CH2COO0H) oder
Hydracrylsiure, welche im Thierkorper nicht nachgewiesen ist, und die beiden
Aethylidenmilchsiuren (CH:CH[OH]COOH). Von diesen beiden letzteren
ist die eine, die Giahrungsmilchsiure, welche bei der Gahrung des Milch-
zuckers in der Milch ‘sich bildet und bei der Gihrung der Kohlebhydrate im
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geltend, dass das Ammoniak und die Milchsiure wahrscheinlich apg
der gleichen Quelle stammen, aus dem Eiweiss. Die Milchsiure
war, wie erwihnt, stets dem Ammoniak diquivalent; ihre Menge“
wuchs mit dem Eiweissgehalt der Nahrun d Angi
g a g und war unabbingig von
der Zufuhr an Kohlehydraten; sie wuchs also unter denselben Be-
dingungen, unter denen in der Norm die Harnsiiuremenge wiichs
Aus der reichen Fiille der von MINKowsKl festgestellten That-
sachen miichte ich noch die folgenden hervorheben. 1
Im normalen Harne der Visigel findet sich neben der Harnsiure
und dem Ammoniak, welche die Hauptmasse der Stickstoffverbin
dungen bilden, stets noch eine kleine Menge Harnstoff. Der iy
dieser Form ausgeschiedene Stickstoff betriigt etwa 2—4 % vom Ge-
sammtstickstoff. Nach Exstirpation der Leber blieb das Verhiltniss
des Harnstoffes zum Gesammtstickstoff unveriindert. Der im Harne
der Vigel aufiretende Harnstoff wird also nicht in der Leber gebildet
In Bezug auf den Ort der Harnstoffbildung bei Sdugethieren darf
hieraus natiirlich nichts geschlossen werden.
Wird in den Organismus normaler Vigel kiinstlich Harnstoff
eingefiibrt, so erscheint der Stickstoff desselben, nach den bereits
erwahnten Versuchen von MEYER und JAFFE als Harnsiure im Harne
wieder. MINKOWSKI injicirte nun seinen entleberten Ginsen Harn
stofflosungen subecutan oder in den Magen: der Harnstoff erschien
unverindert im Harne wieder. Auch diese Thatsache scheint dafiir
zu sprechen, dass in der Leber durch Synthese Harnsiure gebildet
werde — kann indessen auch anders gedeutet werden. — Hoffen
wir, dass Versuche mit kiinstlicher Durchblutung der ausgeschnittenen
Vogelleber uns bald Klarheit iiber diese Frage bringen werden.
Im besten Einklange mit der Annahme, dass die Harnsiiure oder
doch ein Theil der Harnsiure bei den Vigeln in der Leber gebildef
werde, steht die von MerssNer!) und von ScHRODER?) fibereinstim

Darme, optisch unwirksam. Die andere, die Fleischmilchsdure ist optisch
wirksam, sie dreht die Polarisationsebene nach rechts. Diese wird aus den
Muskeln erhalten (vergl. Vorles. 21) und ist vielfach in pathologischen Producten:
im Harne bei Phosphorvergiftung und Leberatrophie, bei Osteomalacie in den
Knochen, bei Puerperalficber im Schweisse und in verschiedenen pathologischen
Transsudaten gefunden worden. Die eingehendsten Untersuchungen uber die
isomeren Milchsauren baben J. Wisnicesus (Ann. d. Chem. u. Pharm. Bd. 166. 5. 3.
1873 und Bd. 167. S. 302 u. 346. 1873) und E. ErLesmeYER (cbend. Bd. 158. 5. 262,
1871 und Bd. 191. 8. 261, 1878) ausgefiithrt. In diesen Arbeiten findet die ge-
sammte Literatur fiber die isomeren Milchsiuren sich zusammengestellt.

1) G. MeissnEr, Zeitschr, f. rat. Med. Bd. 31. 8. 144, 1868,

2) W. vox ScHrODER, Beitrige zur Physiologie, Caru Lupwic zu seinem
70. Geburtstage gewidmet von seinen Schitlern. Leipzig 1887. S. 98.
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mend festgestellte Thatsache, dass der normale Harnsiuregehalt der
Leber bei Viogeln stets grosser ist als der des Blutes.

In Bezug auf den Ort der Harnsiurebildung bei Singethieren
gestatten diese Versuche an Viogeln keinen Schlugs. Wir haben keinen
Grund anzunehmen, dass auch bei Siugethieren die Hauptmasse der
Harnsiiure in der Leber gebildet werde. Die Thatsache, dass bei
der Lebercirrhose die Harnsiiureausseheidung nicht vermindert ist!),
spricht dagegen.

In allen Geweben unseres Korpers, hauptsichlich in den Kernen
der Zellen finden sich in kleiner Menge zwei stickstoffreiche Basen,
von denen man nach ibrer emprimirischen Formel erwarten musste,
dass sie in naher genetischer Beziehung zur Harnsdure stinden. Ich
meine das Xanthin und das Hypoxanthin oder Sarkin.?) Sie
unterscheiden sich von der Harnsiure blos durch den geringeren
Sauerstoffgehalt:

Harpsdure . . . . . C;H{N;O;3

Xanthing < = = s = o G HNG05
Hypoxanthin . . . . GC;H;Ns0.

Indessen ist es bisher nicht gelungen, die drei Verbindungen in
einander fiberzufiinren. ¥) Fiir eine gewisse Uebereinstimmung in der
Constitution ) spricht jedoch die Thatsache, dass das Xanthin wie
die Harnsilure bei der Oxydation Alloxan liefert, bei der Einwirkung
rauchender Salzsiiure Glycocoll.

In naher Beziehung zum Xanthin steht eine Verbindung, welche
als binfiger Begleiter des Xanthin und Hypoxanthin in den Geweben
anftritt und wie diese aus dem Nuclein der Zellkerne sich abspaltet
— das Guanin?®) (C;H;Ns0). Dieses wird durch die Einwirkung
von salpetriger Sdure in Xanthin umgewandelt.

In neuester Zeit hat KosseL ) noch eine vierte stickstoffreiche

1) J. HorBaczewski, Sitzungsber. d. Ak. d. Wissensch. in Wien. Math,
nat. Cl. Bd. 98. Abth. III. Juli 1889, Separatabdruck S. 3—7.

2) Kosser, Zeitschr. f. physiol. Chemie. Bd. 6. S. 422, 1882, Bd. 7. S. 7. 1882,

4) Die Angabe SrreckER's, es lasse sich durch nascirenden Wasserstoff die
Harnsiure zu Xanthin und Hypoxanthin reduciren und das Hypoxan-
thin durch Salpetersiure zu Xanthin oxydiren, konnte Eaur Fiscuer nicht be-
statigen (Ber. der deutschen chem. Ges. Bd. 17. 8. 328 u. 329, 1884). Vergl. auch
Kosser, Zeitschr. f. physiol. Chem, Bd. 6. S. 428. 1882,

4) Ueber die Constitution des Xanthin siehe Emm Fisceer, Ann. d.
Chem. u. Pharm. Bd. 215. 8. 253. 1882. Ber. d. deutsch. chem. Ges. Rd. 15. S. 453.
1882 u. Ay, Gavrier, Compt. rend. T. 98. P- 1523. 1884 (Synthese des Xanthins),

5) A. KosserL, Zeitschr. f. physiolog. Chem. Bd. 7. S. 16. 1882. Bd. 8.
5. 404, 1884,

6) Kosser, Zeitschr. f. physiol. Chem. Bd. 10. S. 250. 1886,
Buxee, Phys. Chemie. 8. Auflage. 21






Neunzehnte Vorlesung.

Die Function der Niere und die Zusammensetzung des Harnes.

In unseren letzten Betrachtungen haben wir die Endproducte
kennen gelernt, in denen die Hauptmasse des Stickstoffes durch die
Nieren unseren Kiorper verlisst. Die Ausscheidung der stickstoff-
haltizen Endproducte des Stoffwechsels ist jedoch nicht die einzige
Function der Nieren. [lie Nieren haben iberkaupt die Aufyabe, die
Zusammensetzung des Blutes constant su erhalten, alles aus dem Blute
su enlfernen, was nicht sur normalen Zusammensetzung des Blutes ge-
hort, jeden abnormen Bestandtheil und jeden normalen, sobald seine
Menge die Norm iibersteigt.

Diese Function wird gewthnlich den Epithelzellen der Harn-
caniilchen zugeschrieben. Mir scheint aber, dass wir mit demselben
Rechte auch an die Zellen der Capillarwand denken konnten. Es
liegt kein Grund vor, der Capillarwand eine passive Rolle bei dem
Secretionsprocesse zuzuschreiben. Wir wissen, dass sie aus mosaik-
artig aneinandergefiigten Zellen besteht und dass jede dieser Zellen
ein lebendes Wesen ist, ein Organismus fiir sich, dem wir a priori
ebenso complicirte Funetionen zuzuschreiben berechtigt sind wie den
Epithelzellen der Harncanilchen.

Die Zellen der Capillarwand und die Epithelzellen unterziehen
sich der Anfgabe, die zur normalen Zusammensetzung des Blutes
nicht gehirigen Stoffe hinauszubeférdern, unbekiimmert um alle Ge-
setze der Diffusion und Endosmose, unbekiimmert um irgend welche
Lislichkeitsverh#iltnisse. Sie scheiden alles Werthlose, Ueberschiis-
sige aus: Krystalloid- und Colloidstoffe, 15sliche und unlésliche, alka-
lische und saure,

Zucker und Harnstoff sind beide in Wasser leicht lislich und
leicht diffundirbar; sie cireuliren beide bestindig mit dem Blute durch
die Capillaren der Niere. Der Zucker, ein werthvoller Nahrungs-
stoff, wird zurtickgehalten, der Harnstoff, ein Endproduct, wird aus-
geschieden. Der Zweck ist klar, der Grund ist nicht zu erkennen.

21%
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An eine mechanische Erklirung ist vorliufig nicht zu denken. Ueber-
steigt die Menge des Zuckers die Norm, so wird auch er hinaus-
beftrdert.

Eiweissktrper bilden bekanntlich den Hauptbestandtheil des
Blutplasma., Niemals aber werden sie vom gesunden Epithel hin-
durchgelassen. Die normalen Eiweissktrper des Plasma treten nur
dann in den Harn tiber, wenn das Nierenepithel durch pathologische
Processe veriindert oder wenn seine Erniihrung gestort wurde durch
gehemmte Blutcireulation und gehemmte Sauerstoffzufubr.!) Das
normale, gentigend ernihrte Epithel aber verweigert den normalen
Eiweisskorpern des Plasma den Durchtritt. An der colloidalen Be-
schaffenheit der Eiweisskorper liegt das nicht. Denn sobald man
einen fremden, nicht zur normalen Zusammensetzung des Plasma
gehorigen Eiweisskorper in das Blut gelangen lisst — Eiereiweiss,
Kaseinlsung — so erscheint er im Harne wieder.?)

Ja, nicht blos Colloidstoffe, sondern auch absolut unlisliche, mit
Wasser nicht mischbare Substanzen werden durch die Zellenthiitig-
keit in die Anfiinge der Harncanilchen befordert, wenn sie nich
zur normalen Zusammensetzung des Blutes gehbren, wie fremde Fett-
arten (Leberthran), tiberschiissiges Cholesterin, Harze u. s. w.

Wird das Blut zu stark alkalisch — etwa durch Verbrennung
,planzensaurer“ Alkalien zu kohlensauren — so scheiden die Nie
renzellen den Ueberschuss der kohlensauren Alkalien ans dem Blute
ab. Wird die Alkalescenz des Blutes herabgesetzt — etwa durch
das Freiwerden von Schwefelsiure und Phosphorsidure bei der Zer-
setzung des Eiweisses, der Nucleine und Lecithine — so nehmen die
Nierenzellen die neutralen Salze des Blutes auf, zerlegen sie in saure

1) Hemesaay in Hermann’s Handbuch der Physiologie. Bd. 5. Th. 1. 5. 337
u. 371, Leipzig. Vogel. 1883.

2) J. Forster, Zeitschr. f. Biolog. Bd. 11. 8. 526. 1875. Dort auch die fritheren
Angaben von Berwarp, LEEMANN, Stoxvis und CREITE citirt. Siehe ferner: R. Nev
meisTER, Zur Frage nach dem Schicksal der Eiweissnahrung im Organismus
Sitzungsber. der physikal. med. Ges. z. Wiirzburg. 1889. Die Albuminurie
tritt als Symptom so vieler und ganz verschiedener Krankheiten auf und kann so
verschiedene Ursachen haben, dass ihre Besprechung am besten der speciellen
Pathologie iiberlassen wird. Die Chemie vermag vorlinfiz am wenigsten zur
klirung der Albuminurie und ihres Zusammenhanges mit den fibrigen Symptomer
der betreffenden Krankheiten etwas beizutragen. Eine Zusammenstellung unseres
gegenwirtigen Wissens fiber die Albuminurie hat H. Sexaror geliefert: .Di€
Albuminurie in physiologischer und klinischer Beziehung und ihre Bebandlung.®
Aufl. 2. Berlin. Hirschwald. 1890. In Bezug auf die Methoden des Nachweises
von Eiweiss im Harn verweise ich auf das bewahrte Handbuch der physiclogischs
und pathologisch-chemischen Analyse von Hopre SEYLER.
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und alkalische, befordern die sauren Salze in den Harn, die alka-
lischen zurtick ins Blut, bis die normale Alkalescenz des Blutes
wiederhergestellt ist (vergl. oben S. 5—7, 97—98, 148, 156—158).

Die Epithelzellen in den verschiedenen Abschnitten der Harn-
canilchen zeigen bekanntlich eine verschiedene Form und Grosse.
Es liegt daher nahe, anzunehmen, dass den verschiedenen Abschnitten
der Harncanilchen verschiedene Funetionen zukommen, dass gewisse
Harnbestandtheile nur in dem einen Abschnitte ausgeschieden werden,
andere in einem anderen. Thatsiichlich wissen wir, dass der Car-
m i nfarbstoff, wenn er ins Blut gelangt, in die MavricaI'sche Kapsel
ausgeschieden wird!), Indigo? und Gallenfarbstoff®) in die
gewundenen Caniilechen und die HeNLE'schen Schleifen. Die
Harnsiure sieht man bei Vigeln nur im Epithel der gewundenen
Caniilchen, nicht in dem der anderen Abschnitte.4) Der Zweck
dieser letzteren Erscheinung ist einleuchtend: wiirde die Harnsdure
in die Marpigar'sche Kapsel abgeschieden, so konnte sie dort
Concremente bilden und liegen bleiben; die in die gewundenen
Canélchen ausgeschiedenen Krystalle dagegen werden bestindig
durch die in die Mavrrigursche Kapsel ausgeschiedene Fliissigkeit
fortgespiilt.

Riathselhaft ist der Bau der MArrigur'schen Kniuel — ein
Bau, wie er in #hnlicher Weise in keiner anderen Driise wieder-
kehrt. Die Erweiterung der Arterien zum Capillarsystem und die
Wiedervereinigung zu einem austretenden Gefisse, welches enger
ist als das eintretende, scheint darauf angelegt, den Blutstrom zu
verlangsamen und den Druck zu erhohen. Welche Bedeutung aber
dieser Vorkehrung fiir die Harnbereitung zukommt und welche Be-
standtheile im MavpiGar'schen Kniuel gebildet oder ansgeschieden
werden, — dariiber knnen wir vorliufig nicht einmal Vermuthungen
aufstellen. Ein Einfluss des Blutdruckes auf die Qualitit und Quan-
titit des gebildeten Traussudates lidsst sich in keinem Organe des
Korpers nachweisen, ?)

1) Cerzoxsczewskr, Virchow's Arch. Bd 31. S.189. 1864. Wirrica, Arch.
f. mikrosk. An. Bd. 11. 8. 77. 1875.

2) Hemexaaix, Arch. f. mikrosk. An. Bd. 10. S.30. 1874. Pfliger's Arch.
Bd. 9. 5.1. 1875.

3) MoBius, Arch. f. Heilk. Bd. 18. S. 84. 1877.

4) Wirrice, Virchow’s Arch. Bd. 10. 8. 395. 1856, N. ZaLesry, Unt. iiber
den uriimischen Process und die Function der Niere. Titbingen 1865. 8. 48. Meiss-
NER, Zeitschr. f. rationelle Med. (3). Bd. 31. S.183. 1867,

5) Siehe hieritber PascHumiN, Arbeiten aus der physiologischen Anstalt zu
Leipzig. 1872, 8. 197 und Emminemavs, ebend. 1873. S. 50,
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' Ein directer Einfluss des Nervensystems auf die Epithelzellen,
wie er fiir die Speicheldriisen festgestellt und auch fir die tibrigen
Verdauungsdriisen wahrscheinlich ist, konnte fiir die Nieren bisher
nicht nachgewiesen werden. Die Nierennerven scheinen nur auf die
Geftisse zu wirken. — Dieser Unterschied konnte a priori erwartet
werden. Die Verdauungsdriisen bilden ihr Secret aus den normalen
Bestandtheilen des Blutes. Der Anstoss zur gesteigerten Thiitigkeit
der Epithelzellen kann somit nicht vom Blute ausgehen, sondern
vom Verdauungscanale, wo das Bediirfniss nach vermehrter Secre-
tion sich geltend macht. Dazu bedarf ez der vermittelnden Nerven-
leitung. Ganz anders in den Nieren. Der Anstoss zur gesteigerten
Thiitigkeit der Nierenzellen muss von den abnormen oder tiber die
Norm vermehrten Bestandtheilen des Blutes selbst ausgehen, welche
zu entfernen die Aufgabe der Nierenthitigkeit ist. Es bedarf dazu
keiner Nervenleitung.!)

Wir miissen a priori erwarten, dass die Nierenthitigkeit um so
lebhafter vor sich geht, je mehr auszuscheidende Stoffe im Blute
enthalten sind und je grosser die Blutmenge, welche in der Zeit-
einheit die Nieren durchstrmt. Damit stimmen alle beobachteten
Thatsachen. Was den Querschnitt der Nierengefiisse vergrissert
und die Geschwindigkeit des Blutstromes vermehrt — Durchschnei-
dung des Splanchnicus und Reizung des Riickenmarks — vermehrt
auch die in der Zeiteinheit ausgeschiedene Harnmenge. Was den
Querschnitt verkleinert und die Stromgeschwindigkeit vermindert —
Splanchnicusreizung, mechanische Verengerung der Nierenarterie,
Durchschneidung ‘des Halsmarkes — vermindert auch die Harnmenge.
Einen besonderen, directen Einfluss des Blutdruckes in den Nie-
rengefiissen auf die Harnsecretion anzunehmen liegt vorlinfig
kein Grund vor. : :

Aus dieser Betrachtung iiber die Function der Nieren ergiebt
sich, dass die Zusammensetzung des Harnes eine sehr mannig-
fache und wechselnde sein muss. Ausser den stickstoffhaltigen
Endproducten, deren Menge hauptsichlich von der Zufuhr an
Eiweiss abhiingt und sehr grossen Schwankungen unterliegt, enthilt
er constant die bei der Zerstérung der organischen Nahrungsbestand-
theile iibrig bleibenden anorganischen Salze, ferner die aus -:.ler
Oxydation und Spaltung der Eiweissstoffe, Nucleine und Lecit_hme.'
hervorgehende Schwefelsiure und Phosphorsiure, schliess-
lich noch gewisse schwer oxydable stickstofffreie Stoffwechselpro-

1) Vergl. W. vox Scariper, Ueber die Wirkung des Coffeins als Diureticum.
Arch. f. exp. Path, u. Pharm. Bd. XXII. S.39. 1886.
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ducte, namentlich aromatische Verbindungen und Oxalsiure.
Ausser den in grisserer Menge auftretendeu und ndher untersuchten
Stoffen finden sich im Harne noch sehr zahlreiche Stoffe, welche in
sehr geringer Menge erscheinen und deshalb noch kaum gekannt
sind. Es kommen ferner noch zahlreiche Stoffe hinzu, die nicht
regelmiissig, sondern nur bisweilen unter gewissen, meist noeh nicht
gekannten, normalen und pathologischen Bedingungen auftreten,
schliesslich noch Stoffe aller Art, die zufiillig mit der Nahrung oder
als Medicamente in den Korper eingefiihrt und nicht zersttrt wor-
den sind.

Um nun zunichst ein Bild von der Zusammensetzung des nor-
malen Harnes zu gewinnen, seien zwei Analysen angefiihrt, welche
ich an dem Harne eines und desselben gesunden jungen Mannes bei
animalischer und bei vegetabilischer Nahrung ausgefiibrt habe.!) Es

Zusammensetzung des 24stindigen Harnes bei Ernifrung mit:

Fleisch Brod
| T e o e P 1672 Cem. | 1920 Cem.
Hammptatf o o 7oa s sen s 67,2 Grm, | 20,6 Grm.
Harnshore, '« oo o ow - 1,398 = | 0,253 =
316k e R S 2,163 = | 0,961 -

s et §  atlile Rt . 3,308 = 1,314 =
NN o e N o 3,991 = 3,923 =
GHOY R S 0,328 = 0,339 =
MO - atendmall e 0,294 = 0,139 -
) N e, B 3,817 = 4,996 =
SopEre Rt e s 4,674 = 1,265 -
RO s 3,437 = 1,658 =

wurden fast simmtliche Harnbestandtheile bestimmt, welche in der
Norm in griosserer Menge auftreten. Der eine Harn war bei zwei-
tigiger ausschliesslicher Ernsihrung mit Rindfleisch am zweiten Tage
gesammelt worden. Das Rindfleisch war gebraten mit etwas Koch-
salz genossen worden, als Getriink nur Brunnenwasser. Der zweite

1) In der physiologischen Literatur findet sich meines Wissens keine Harn-
analyse, bei welcher in demselben Harne alle wichtigeren Bestandtheile be-
stimmt wurden. Deshalb erlaube ich mir diese Analysen mitzutheilen, welche bei
Gelegenheit eines Stoffwechselversuches ausgefiithrt, bisher aber nicht verdffent-
licht wurden.

2) Es war die gesammte Schwefelsiure, mit Einschluss der gepaarten, be-
atn;;:nmt worden. Der Harn wurde mit Salzsiure und Chlorbaryum zum Sieden
erhitzt.
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Harn war bei ausschliesslicher Erniihrung mit Weizenbrod, Butter
etwas Kochsalz und Brunnenwasser am zweiten Tage gesammelz
worden. .

Beide Harne reagirten stark sauer. Berechnet man das Aequi-
valent der starken Siiuren und Basen, so findet man, dass in beiden

Harnen die Schwefelsiure und das Chlor allein hinreichen, alle
anorganischen Basen zu siittigen.

3,308 K20 = 2,177 Nas0 | 3,817C1 = 3,337 Naz0

3991 Xas0 — 3,091 NusO | _ 4,674 502 = 3,622 NaaO
28 Ca0 = 0,364 NasO

0,204 MzO = 0.455 Nas0 Ak
6,087 Naz0

1,314 K20 = 0,865 Na=0 4,996 C1 = 4,368 Nas0
3,923 Na:0 = 3,923 Na:0 _ 1,265 803 = 0,980 Naz0

0,339 Ca0D = I]T:'i"j'ﬁ Nas=() —
0,139 Mg0 = 0,216 Naz0 3,348 Naz0
9,380 Naz0

Ausser der Schwefel- und Salzsiiure enthalten nun aber die Harne
noch sehr bedeutende Mengen Phosphorsiure und Harnsiure,
ferner noch etwas Hippursdure und Oxalsiure. Sie miissten
also freie Mineralsiuren enthalten, wenn dem Organismus nicht fol-
gende Mittel zu Gebote stéinden, das Auftreten starker Siduren im
freien Zustande im Harne zu verhiiten. Erstens die Bildung von
Ammoniak (vergl. oben S. 296). In den vorliegenden Analysen ist
leider das Ammoniak nicht bestimmt worden. Der normale Harn
enthiilt gewshnlich 0,4—0,9 Grm. Um die 1,66 Grm. Phosphorsiiure
des Brodharnes in das saure Ammoniaksalz umzuwandeln geniigen
gerade 0,4 Grm. NHs, den 3,44 Grm. P20s des Fleischharnes sind
0,8 Grm. Ammoniak fquivalent. Ein zweites Mittel zur Verminderung
der Aciditit des Harnes besteht darin, dass ein Theil der Schwefel-
sinre durch Paarung mit aromatischen Verbindungen aus einer zwei-
basischen in eine einbasiseche Siure sich umwandelt (vergl. oben
S. 259 und unten S. 332—334 und Vorles. 20).

Alkalisch wird der normale Harn nur nach Aufnabme vege-
tabilischer Nahrungsmittel, welche Kalisalze verbrennlicher
Siuren enthalten. Besonders reich daran sind die sauren Friichte
und Beeren: sie enthalten die sauren Kalisalze der Weinsiure, Citron-
siure, Apfelsiure und anderer organischen Sduren. Nach Verbren-
nung der Siuren erscheint das Kali als kohlensaures Salz im Harne.
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Der Harn reagirt stark alkalisch und braust auf Zusatz von Siuren.
Ein stark alkalischer Harn wird ferner excernirt nach Genuss von
Kartoffeln, weil die Kartoffel arm ist an Eiweiss — somit wenig
Schwefelsiiure liefert — und reich an apfelsaurem Kali, welches zu
kohlensaurem verbrannt wird. Die wichtigsten vegetabilischen Nah-
rungsmittel dagegen, die Cerealien und Leguminosen liefern einen
ebenso sauren Harn wie das Fleisch, weil sie reich sind an Eiweiss
und Phosphorverbindungen.

Es ergeben sich hieraus einige Winke in Bezug auf die Diit
von Personen, die zur Bildung von Harnsiuregries und Harnsiure-
concrementen in der Blase disponirt sind. Wir sind zwar — wie
ich bereits dargelegt habe (S. 306—308) — iiber alle Bedingungen
der Harnsaureausfiillung noch nicht im Klaren; soviel aber wissen
wir bereits, dass ausser dem Harnsiurereichthum die Aciditit des
Harnes in Betracht kommt. Man wird also die Patienten solche
Nahrungsmittel vermeiden lassen, die sehr eiweissreich sind und
dabei arm an Basen, welche die aus dem Eiweiss gebildete Harn-
siure und Schwefelsiure siittigen konnen. In dieser Hinsicht er-
scheint mir als das schiidlichste Nahrungsmittel der Kise. Bei der
Bereitung des Kise sind die basischen Alkalisalze in die Molken
ibergegangen und der Kisestoff liefert bei seiner Verbrennung im
Organismus grosse Mengen Harnsiure, Schwefelsiure und Phosphor-
siiure, welche nicht geniigend mit Basen gesiittigt werden. In ge-
wissen Gegenden Sachsens, im Altenburgischen, wo die Landbevilke-
rung viel Kiise geniesst, sollen Blasensteine aus Harnsiure sehr hdufig
sein.!) In der Schweiz sind Blasensteine selten, obgleich auch dort
der Kise zur Volksnahrung gehort, vielleicht deshalb, weil neben
dem Kise viel Friichte genossen werden. Einen sehr sauren und
harnsiurereichen Harn liefern ferner gesalzenes Fleisch und gesalzene
Fische, weil beim Einsalzen die basischen Salze — basisch phos-
phorsaures und kohlensaures Alkali — in die Lake tibergehen und
neutrales Kochsalz an die Stelle tritt. Von russischen Aerzten habe
ich mir sagen lassen, dass in gewissen Gegenden Russlands, wo das
Volk viel von gesalzenen Fischen sich nihrt, Harnsteine hiufig vor-
kommen. Will man bei den Patienten durch Zufuhr von Alkalien
die Bildung von Harns#uresedimenten in der Blase verhindern oder
bereits gebildete Concremente allmihlich I6sen, so ist es jedenfalls

B

1) Leaumays, Sitzungsber. der Ges. f. Natur- und Heilkunde zu Dresden
1868. 8. 56. Eine Zusammenstellung vieler Angaben tiber die geographische Ver-
breitung der Steinkrankheit findet sich bei W. Esstey, Die Natur und Behand-
lung der Harnsteine. Wiesbaden 1884. S, 145 —156.
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rationeller den Genuss von Frichten und Kartoffeln zu verordnen
al:s den Gebrauch alkalischer Mineralwiisser, von denen wir gar nicht
wissen, welehe Storungen ihre fortgesetzte Aufnahme hervorbringen
kann, Da das Lithionsalz der Harnséiure in Wasser leichter 15s-
lich ist als das Natron- oder Kalisalz, so hat man geglaubt, die
harnsaure Diathese behandeln zu missen mit Darreichung von einigen
Decigrammen Lithioncarbonates oder gar von Mineralwissern, die
einen Centigramm Lithion im Liter enthalten. Bei dieser naiven
Idee handelt es sich einfach um ein Ignoriren des BerrHOLLET 8chen
Gesetzes. Wir wissen, dass in Losungen von Basen und Siuren
jede Siure auf alle Basen sich vertheilt nach Maassgabe ihrer Massen.
Von der Harnsiiure wird also nur der allerkleinste Theil an Lithion
gebunden sein, der griosste Theil an die verhiltnissmissig so grosse
Menge von Natron, die wir als Kochsalz einfiithren. Der grisste Theil
des Lithion aber wird an das Chlor des Kochsalzes, an Schwefel-
siiure und Phosphorsiiure gebunden im Harne auftreten. Die Lislich-
keit der Harnsiure wird nicht vermehrt werden.

Unter pathologischen Bedingungen kann bekanntlich der
Harn alkalisch werden durch die Umwandlung des Harn-
stoffes in kohlensaures Ammon. Wir wissen, dass dieses im
entleerten Harne beim lingeren Stehen an der Luft regelmissig ein-
tritt und dass diese Umsetzung durch gewisse Bacterien!) bewirkt
wird. Gelangen diese Organismen in die Blase, so vollzieht sich
die Umsetzung schon dort, der Harn wird alkaliseh, und die alka-
lischen Erden, welche im sauren Harne gelist waren, fallen als
phosphorsaurer Kalk und phosphorsaure Ammoniak-
magnesia heraus. Hierdurch kann es zur Bildung von Harn-
steinen kommen.

Soviel iiber die Reaction des Harnes und die Stoffe, von denen
dieselbe abhiingt. Wir haben nun alle Bestandtheile kennen gelernt,
welche in erheblicher Menge den normalen Harn zusammensetzen.
Es bleibt mir noch tibrig, von den zahllosen Stoffen, welche daneben

1) Siehe hierither P, Cazexevve et Cm. Livos, Compt. rend. T. 85. p. 571.
1877. R. v. Jamscr, Zeitschr. f. physiol. Chem. Bd. 5. 5. 395. 1881. W. LEUBE,
Sitzungsber. d. phys. med. Soc. zu Erlangen vom 10. Nov. 1684. S. 4. und_‘irirchuw'a
Areh. Bd. 100. S.540. 1895. Das Ferment lasst sich aus den Bacterien e:-:+tra-
hiren, wihrend des Lebens aber geben sie es an die umgebende Flissighkeit nicht
ab. Siehe hieriiber Muscurus, Compt. rend. T. 8. p. 132. 1874 und Pfliiger’s Arch.
Bd. 12. S. 214. 1876. A. SusrIDAN LEa, Journ. of physiol. Vol. 6. p. 136. 1885. Es
scheint also, dass bei der Umwandlung von Harnstoff in kohlensaures ﬁmmtnn
chemische Spannkraft in lebendige Kraft sich umsetzt und d_ass diese le.hfmdlgﬂ
Kraft im Lebensprocess der Fermentorganismen verwerthet wird (vgl. oben 3. 169).
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in geringer Menge auftreten, einige hervorzuheben, tiber deren Be-
deutung und Entstehung wir bereits etwas wissen.

Zunichst die Harnfarbstoffe. Die auffallenden Verschieden-
heiten in der Firbung des Harnes unter verschiedenen normalen und
pathologischen Bedingungen haben seit je her die Aufmerksamkeit
der Aerzte auf sich gezogen. Man hoffte diese Verschiedenheiten
der Firbung verwerthen zu kionnen fiir diagnostische Zwecke. Die
vielfachen Bemiihungen aber, die betreffenden Farbstoffe chemisch
zu isoliren und ihre Eigenschaften zu studiren, scheiterten an dem
Umstande, dass ihre Menge stets nur eine sehr geringe ist. Man
hat sich deshalb bisher damit begniigen miissen, diese zahlreichen
Farbstoffe mit lateinischen und griechischen Namen zu belegen. Mit
einer Herziiblung dieser Namen will ich nicht ermiiden —- ich konnte
doch nichts Bestimmtes und Sicheres iiber dieselben aussagen.

Nur auf einen der Harnfarbstoffe will ich niiher eingehen, weil
er der einzige ist, dessen Zusammensetzung wir kennen, und weil wir
sogar seine Enstehungsweise in unserem Korper angeben kinnen.
Ich meine das von JAFFE') entdeckte Urobilin oder Hydrobilirnbin.
JAFFE fand diesen rothbraunen Farbstoff constant im normalen Harne,
in etwas grisserer Menge im Fieberharn. Der Stoff ist charakterisirt
durch sein Absorptionsspectrum und durch die griine Fluorescenz,
welche seine ammoniakalische Lisung, namentlich nach Zusatz von
Chlorzink annimmt. Die Zusammensetzung dieses nur in sehr geringer
Menge aus dem Harn dargestellten Farbstoffes wiire unbekannt ge-
blieben, wenn es MALY ?) nicht gelungen wire, denselben kiinstlich
durch Einwirkung von naseirendem Wasserstoff auf den Hauptfarbstoff
der Galle, das Bilirubin darzustellen. Aus dieser Darstellang erklirt
sich das constante Vorkommen des Urobilin im Darminhalte. Denn
auch im Darme wirkt, wie wir gesehen haben (S. 281), bestindig
nascirender Wasserstoff auf den Gallenfarbstoff ein. Die Fices des
Menschen sind hauptsiichlich durch Urobilin braun gefirbt und ent-
halten meist keinen unveriinderten Gallenfarbstoff mehr. Es wire
moglich, dass auch das im Harne auftretende Urobilin aus dem Darme
stammt. Gezwungen aber sind wir zu dieser Annahme nicht. Das
Urobilin kinnte sich auch in anderen Organen gebildet haben. That-
sachlich fand JarrE das Urobilin in der menschlichen Galle. Hoppg-

1 1) M. Jarrg, Virchow's Arch. Bd. 47. 8. 405. 1869 und Centralbl. f. d. med.,
Wissensch. 1868, S. 241. 1869. S. 177 und 1871. S. 465,

2) R. Mavy, Centralbl. f. d. med. Wissensch. 1871. Nr. 54. Ann. d. Chem.
Bd. 163, 8. 77. 1872.
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SEYI_.ER ') bat spiiter gezeigt, dass auch aus dem Himatin durch
nascirenden Wasserstoff Urobilin sich darstellen lisst. Es ergiebt sich

hieraus fiir die drei Farbstoffe ein einfacher genetischer Zusammen-
hang ?):

H_ii.f:nutin e « + « . C32H3aN304Fe
Bilirmbin . . . . . Ca2HssNy04
Urobilin . . . . . CyaHsoNOs.

Zu den Harnfarbstoffen wird gewthuolich auch der Indigofarh-
stoff !) gerechnet, obgleich er nicht als solcher im Harne auftritt,
sondern in einer farblosen Verbindung, als indoxylschwefelsaures
Alkali.!) Versetzt man den Harn mit concentrirter Salzsiure und
mit einem oxydirenden Agens — Chlorkalk, Bromwasser — so spaltet
sich die gepaarte Schwefelsiiure und das Indoxyl wird zu Indigo
oxydirt:

2CsHg NKSOy + 02 = CijsH10N202 4+ 2HKSO;.

Indoxylschwefelsanres Kalinm Indighblan

Die Menge des so gebildeten Indigo ist meist sehr gering, fehlt
aber im menschlichen Harne nur selten vollstindig. Durch Aus-
schiitteln des Farbstoffes mit Chloroform erhilt man eine schin blaue
Lisung.

Ueber den Ursprung des Indigo im Thierkorper konnen wir nicht
im Zweifel sein. Wir wissen, dass die Muttersubstanz der ganzen
Indigogruppe, das Indol, durch Bacterienfiulniss ans dem Ei-
weiss sich abspaltet und constant im Darminhalte sich findet.?) Das
resorbirte Indol wird in den Geweben zu Indoxyl oxydirt. Dieses
ist ein der Oxydation des Benzol zn Phenol vollkommen analoger
Yorgang:

CsHiN + O = CsHg(OH)N.
Indol Indoxyl.
Das Indoxyl aber vereinigt sich wie die meisten aromatischen

1) Horpe-SEYLER, Ber. d. deutsch. chem. Ges. Bd. 7. 5. 1065. 1874,

2) Dieser genetische Zusammenhang wird in dem folgenden Vortrage ein-
gehender bebandelt. Dort wird auch das Auftreten von Blut- und Gallenfarb-
stoff im Harne unter pathologischen Bedingungen besprochen.

3) Ueber die Synthese und die chemische Constitution des Indigblau
siche ApoL¥ Baeyer, Ber. d. deutsch. chem. Ges. Bd. 13. 8. 2254. 1880 u, Bd. 14.
S. 1741. 1881.

4) E. Baumawy und L. Briecer, Zeitschr. f physiolog. Chem. Bd. 3. 8. 254
1879. Dort findet sich auch die altere Literatur @iber die indigobildende Sub-
stanz des Harnes angefiihrt.

5) S. Rapziesewsky, Du Bois® Arch. 1870. 8. 37. W. Konxg, Ber. d. deutsch.
chem. Ges. Bd. 8. S. 206. 1875. Nexcgl, ebend. Bd. 8. 8. 336. 1875. SALKOWSEL,
Zeitschr. f. physiol. Chem. Bd. 8. S.417 u. Bd. 9. 5. 8. 1884,
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hydroxylirten Verbindungen — Phenol, Kresol, Brenzkatechin u. s. w.
— unter Wasseraustritt mit der Schwefelsiiure (vergl. oben S_- 259).
JArPFE') zeigte, dass nach subcutaner Injection von Indol die ge-
paarte Indoxylverbindung reichlich im Harne erscheint. :
In grisserer Menge hat man die Indoxylverbindung ferner im
Harne auftreten sehen bei Ileus. Es konnte sein, dass dieses Anf-
treten grosserer Indigomengen auch in diagnostischer Hinsicht sich
verwerthen liesse, dass der Abschnitt des Darmes, an welchem der
Verschluss eingetreten, daran erkennbar wiire. JArFE zeigte nim-
lich, dass bei Hunden eine vermehrte Ausscheidung der Indoxyl-
verbindung nach Unterbindung des Diinndarmes eintrat, nicht aber
nach Unterbindung des Dickdarmes. Es erkliirt sich dieses daraus,
dass das Eiweiss, welches das Material zur Indolbildung liefert, nicht
bis in den Dickdarm gelangt, sondern schon frither resorbirt wird.
Bei Unterbindung des Diinndarms dagegen stagnirt das Eiweiss und
unterliegt der Fiulniss. Dem entsprechend hatte Jarri die ver-
mehrte Indigoausscheidung auch beim Menschen nur bei Versehluss
des Diinndarmes beobachtet, nicht bei Koprostasen im Dickdarm.
Wie das Indol so entstehen auch alle iibrigen aromatischen Ver-
bindungen, die als gepaarte Schwefelsiiuren im Harne auftreten
durch Eiweissfiulniss im Darme, BAumANy ?) zeigte, dass, wenn man
den Darm eines Hundes durch Eingabe von Calomel reinigt und
desinficirt, die gepaarten Schwefelsiiuren aus dem Harne vollstindig
verschwinden. Steigert man die Darmfiulniss dadurch, dass man
die antiseptische Salzsiiure des Magensaftes durch Eingabe von Cal-
ciumcarbonat neutralisirt, so sieht man die Menge der gepaarten
Schwefelstiure im Harne wachsen.?) Man ersicht hieraus, dass die
Bestimmung der gepaarten Schwefelsiuren im Harne in vielfacher
Hinsicht diagnostisch sich verwerthen lisst. Wir gewinnen dadurch
einen Einblick in die Intensitit der Bacterienfiulniss im Darme.
Will man z. B. zum Zweck einer Resection den Darm zuvor des-

P ——

1) M. Jarrt, Virchow's Arch. Bd. 70. S, 79. 1877.

2) E. Bavmaxy, Die aromatischen Verbindungen im Harne und die Darm-
taulniss, Zeitschr. f. physiol. Chem. Bd, 10. S. 123—133. 1886. Diese kurze und
klare Darstellung BAumasx’s sei dem Anfinger besonders empfohlen. Ausgehend
von derselben wird man leicht den Weg zur gesammten Literatur iiber das Ver-
halten der aromatischen Verbindungen im Thierkdrper finden. Vgl. auch Zeitschr.
f. physiol. Chem. Bd.15. S. 264 u. 265. 1891,

3) A. Kasrt, Ueb. d. quantitative Bemessung der antiseptischen Leistung des
Magensaftes. Festschrift zur Eréfinung des neuen allg. Krankenhauses zu Ham-

burg-Eppendorf. 1889, Vergl. die Einwinde von C. vox Noorpen, Zeitschr, f.
klin. Med. Bd. 17, HIt. 6. 1890,
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inficiren, so kann man an dem Schwinden der gepaarten Schwefel-
sduren erkennen, dass die Desinfection gelungen sei.!)

Es fragt sich nun: wo, in welchen Organen kommt die Paa-
rung der im Darme gebildeten aromatischen Verbindungen mit der
Schwefelsiiure zu Stande? Soviel steht fest, dass es nicht erst
in der Niere geschieht. Denn nach Einfilhrung von Phenol findet
sich Phenolschwefelsiiure im Blute.?)

Das Phenol ist ein heftiges Gift. Das phenolschwefelsaure
Salz dagegen wirkt nicht giftig. BAumany empfiehlt daher sehwe-
felsaures Natron als Gegengift bei Phenolvergiftungen; er
hatte gefunden, dass Hunde, denen man Phenol durch Einpinselung
der Haut beibringt, dieses Gift besser ertragen und mehr Phenol-
schwefelsiure liefern, wenn man ihnen gleichzeitig schwefelgaures
Natron eingiebt. Dieses wiire nicht zu erkliren, wenn die Paarung
erst in der Niere vor sich ginge.

In der Leber fand BAuMANN weit mehr gepaarte Schwefelsinre
als im Blute. Es wird hierdurch wahrscheinlich, dass in der Leber
die Synthese erfolgt, dass die vom Darme kommenden giftigen aro-
matischen Verbindungen dort einer Umwandlung in unschiidliche Ver-
bindungen unterliegen, bevor sie in den allgemeinen Blutstrom ge-
langen (vergl. unten Vorles. 20).

Wir haben in den bisherigen Betrachtungen nur zweierlei Schwe-
felverbindungen als Bestandtheile des Harnes kennen gelernt: die
Salze der gewdhnlichen zweibasischen Schweféesiure und
der einbasischen gepaarten Schwefelsiuren. Die Menge
der in letzterer Form auftretenden Schwefelsiure betrigt im Harne
des Menschen im Durehschnitt 1o von der Menge der ungepaarten
Schwefelsidure.?) Die Zahl der Schwefelverbindungen im Harne ist
aber eine weit grissere. Fillt man den mit Essigsiinre angesiuerten
Harn mit Chlorbaryum, so fillt die einfache Schwefelsiure heraus.
Wird nun das mit Salzsiiure stark angesiuerte Filtrat zum Sieden
erhitzt, so spalten sich die gepaarten Schwefelsiuren und es fallt
auch dieser Theil der Schwefelsiiure als Barytsalz heraus. Wird
das Filtrat hiervon eingedampft und mit Salpeter geschmolzen, so
erhiilt man noch eine bedeutende Menge Schwefelsiiure. Diese dritte
Gruppe der Schwefelverbindungen enthdlt beim Menschen
ungefihr 10—20% des gesammten im Harne ausgeschiedenen Schwe-
fels. Noch weit bedeutender ist die Menge dieser organischen Schwe-

1) A. Kasr u. H. Baas, Minchener med. Wochenschr. Jahrg. 1558, Nr. 4.
2) Baumaxy, Pfliger’s Arch. Bd. 13. 5. 258. 1876.
3) R. v. D. VeLpEN, Virchow's Arch. Bd. 70. 5. 343. 1877.
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felverbindungen beim Hunde und Kaninchen.!) Was wissen wir nun
iiber diese organischen Schwefelverbindungen? In welcher Beziehung
stehen sie zum Eiweiss einerseits und zur Schwefelsiiure andererseits?

Es ist vorliiufig nicht viel, was sich zur Beantwortung dieser
Fragen aussagen liisst. Versuchen wir es, unser liickenhaftes Wissen
zusammenzufassen und zu iiberschauen.

In den schwefelreicheren Eiweissarten, z. B. in den Albuminen
des Serums und des Hiihnereiweisses miissen wir zweierlei, in ver-
schiedener Weise gebundene Schwefelatome annehmen?), oxydirte
und unoxydirte. Erhitzt man das Eiweiss mit Kalilauge, so spal-
tet sich das eine Schwefelatom als schwefelsaures Kalium ab, das
andere als Schwefelkalium. Das letztere ist leicht beim Kochen mit
alkalischer Bleioxydlosung erkennbar: es fillt als schwarzes Schwe-
felblei heraus. Die schwefeliirmeren Eiweissarten — z. B. der Kise-
stoff, das Eiweiss der Hiimoglobine, das Legumin der Hiilsenfriichte —
geben diese Reaction nicht. Unter den organischen Spaltungspro-
ducten des Eiweisses im Thierkirper begegnen wir dem oxydirten
Schwefelatom als Tanrin, dem unoxydirten als Cystin. Kocht man
das Cystin mit alkalischer Bleioxydlosung, so fillt schwarzes Schwe-
felblei heraus. Das Taurin, welches wir ja bereits als Amidoithy-
sulfonsiiure kennen gelernt haben (S. 190), kann diese Reaction natiir-
lich nicht geben.

Das Cystin hat die Zusammensetzung: C3HsNSO:.5) Im nor-
malen Organismus kommt es nicht vor.f) Nur unter gewissen nicht
niher bekannten abnormen Bedingungen erscheint ein sehr bedeu-
tender Theil des ausgeschiedenen Schwefels als Cystin im Harne.

Es scheint aber, dass auch im normalen Stoffwechsel bei der
Bildung der schwefelhaltigen Endproducte als Durchgangsstufe eine
Verbindung auftritt, welche dem Cystin sehr nahe steht, von dem-
selben sich nur unterscheidet durch einen Mehrgehalt von einem
Atom Wasserstoff — das Cystein.. Es erscheint néimlich im Harne

1) Siehe Voir und Biscrorr, Die Gesetze der Ernabrung des Fleischfressers.
Leipzig 1860. 8. 279. Voir, Zeitschr. f. Biol. Bd, 1. 8. 127 u. 129, 1865. Bd. 10.
8. 216. Anm. 1874. Sarxowsgkr, Virchow’s Arch. Bd. 98. 8. 460. 1873. Kusker,
Pfliger’s Arch. Bd. 14. 8, 344. 1877. R, LipiNe, Guerin et Fravarp, Revue de
médicine T.I. p. 27 et 911. 1882,

2) Die neuesten und sorgfiltigsten Untersuchungen iiber das Verhalten des
Schwefels in den Eiweisskorpern hat A. Krtioer (Pfliiger’s Arch. Bd. 43. 8. 244. 1888)
ausgefilhrt. Leider ist jedoch Krticer bei seiner Untersuchung nicht von reinem
Material ausgegangen. Vergl. oben S.181 u. 189,

3) E. Ktvrz, Zeitschr. f, Biol. Bd. 20. S, 1. 1884.

4) SraprEAGEN, Zeitschr. f, physiolog. Chem. Bd. 9. 8. 129, 1884.
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von Hunden nach Einfuhrung von Brombenzol ein substituirteg
Cystein. Das Cystein betrachtet BAuMANN'), dem wir die ein
gehendsten Untersuchungen tiber die Entstehung des Cystin verdan-
ken, als eine Milchsiiure, in welcher ein H durch NH: und das OH
durch SH ersetzt ist: -

CHj

| NH
2
C<sm

EDUH.

Das substituirte Cystein, welches nach Einfihrung von Brom

benzol im Harn erscheint, spaltet sich beim Kochen mit verdiinnter

Sauren unter Wasseraufnoahme in Essigsiiure und Bromphenyl '
cystein:

CHj

I NHq
‘f <S(CoeHiBr)

COOH.

Das Cystein stellte Baumany aus dem Cystin durch Einwirkung
von nascirendem Wasserstoff dar. Bei der Einwirkung des atmo-
sphiirischen Sauerstoffes wird das Cystein wieder in Cystin zuriick

verwandelt:
CH;s CH;

I ]
H:N — C—SH 4+ 0 4 HS — C — NHy = Ha0

| |
COOH COOH
CHs CHs

| I
Sl g RS

l t
COOH COOH.

Die angegebene empirische Formel des Cystin muss also ve
doppelt werden: CsHi2N2S:04. Die Entstehung des Cystin im Thier:
korper ist wahrscheinlich ein synthetischer Process und es liefern
vielleicht immer 2 Eiweissmolekiile das Material zur Bildung eines

Cystinmolekiils.
Die Bildung des Bromphenylcysteins wire hiernach ein der Bil

1) E. Bavmaxy und C. Prevsse, Ber. d. deutsch. chem. Ges. Bd. 12. S. 806,
1879. Zeitschr. f. physiolog. Chemie. Bd. 5. 8. 309. 1881. M, Jarrg, Ber. d
deutsch. chem. Ges. Bd. 12. S.1092. 1879. Baumaxy, ebend. Bd. 15. 5. 1731. 1882
Zeitschrift f. physiolog. Chem. Bd.S. 8. 299. 1884, Vergl. auch E. GoLDMANN,

ebend. Bd. 9. 8. 260. 1884,
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S. 194). Es ist daher fraglich, ob aus jedem zerfallenden Eiweigs-
molekiil ein Taurinmolekiil hervorgeht. In der Galle ist das Taurin
wit Cholalsiure gepaart. Durch die Verdanungs- und Fiulnissfer-
mente kommt es im Darme zweifellos zur Spaltung unter Wasser-
aufnahme. Ob das frei werdende Taurin als solches oder nach
vorhergegangener Umwandlung — Spaltung, Reduction — zur Re-
sorption gelangt, wissen wir nicht. In den Fiices konnte es bisher
mit Sicherheit nicht nachgewiesen werden, ebensowenig im Harne.
Die Versuche!), iiber die weiteren Schicksale des Taurin durch kiinst-
liche Einfuhr desselben in den Organismus etwas festzustellen, er-
gaben keine befriedigenden Resultate. Giebt man Menschen oder
Hunden grissere Mengen Taurin ein, so geht die Resorption nicht
langsam genug vor sich, um die vollstindige Umwandlung zu den
normalen Endproducten zu ermbglichen: ein Theil des Taurins er-
scheint als solches im Harne, ein anderer als substituirter Harnstoff':

H
Vet
C=0

B g
N<(H, — CH; — SO,H.

Dieser substituirte Harnt-:l‘-ff konnte im normalen Harne mit
Sicherheit nicht nachgewiesen werden. Im Organismus des Kanin-
chens bildet er sich auch nach kiinstlicher Zufuhr von Taurin nicht.
Bei diesen Thieren erscheint fast aller Schwefel des eingefiihrten
Taurins als Schwefelsiure und untersehweflige Siiure im Harne
wieder. Die Umwandlung in unterschweflige Siure tritt aber nur
dann ein, wenn das Taurin in den Magen eingefiihrt wird. Wird
es dagegen subeutan injicirt, so kommt es zum grossen Theil unver-
andert im Harne wieder zum Vorschein. Offenbar wird die unter-
schweflige Siure bei den Reductionsvorgingen im Darme gebildet.
Im normalen Kaninchenharne wurde bisher die unterschweflige Siure
nicht gefunden, sehr hiiufig dagegen im normalen Katzen- umi! Hunde-
harne.?) Im Menschenharne wurde sie bisher nur einmal bei Typhu

beobachtet.?) '
Zu den im Harne auftretenden Schwefelverbindungen gehor

1) E. Satgowskr, Ber. d. deutsch. chem, Ges. Bd. 6. S. 744, 1191 u. 1312. 1873

und Virchow's Arch. Bd. 58. 8. 460. 1873. :
2) 0. ScamiepesErG, Arch. d. Heilk. Bd. 8. 5. 422, 1867. MEissNER, Zeitschr

f rat. Med. 3. Reihe. Bd. 31. S.322. 1868.
3) Ap. Stroarpenr, Arch. d. Heilk. Bd.17. 8. 390. 1876.
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ferner die Sulfoeyansiiure oder Rhodanwasserstoffsiiure!) (CNSH).
GscHeDLEN fand diese Siure constant im Harne von Menschen,
Pferden, Rindern, Hunden, Katzen und Kaninchen. Ein Liter Men-
schenharn enthielt im Durchsehnitt 0,02 Grm. Musk fand im Durch-
schnitt aus drei Bestimmungen 0,08 Grm. Auch im Blute von Hunden
wurden Rhodansalze gefunden. GscHEIDLEN wies nach, dass die-
selben aus den Speicheldriisen stammen. Der Speichel der Siuge-
thiere enthiilt constant kleine Mengen Rhodan. GScHEDLEN und
HemeNsAN  durchschnitten Hunden séimmtliche Ausfihrungsgiinge
der Speicheldriisen und ,brachten durch die nicht verniihten Ope-
rationswunden den Speichel zum Ausfluss“. Jetzt verschwand das
Rhodanalkali aus dem Blute und aus dem Harne. Der aus den
Wunden fliessende Speichel dagegen enthielt noch Rhodan. Es wird
also in der Norm das Rhodan in den Speicheldriisen gebildet, ge-
langt mit dem Speichel in den Verdauungscanal, durch Resorption
ins Bilut und in den Harn. Ueber die Bedeutung dieser kleinen
Rhodanmengen bei den Functionen des Speichels oder bei sonst
irgend welchen Vorgéingen im Organismus wissen wir nichts.

Es bleiben uns nun von den organischen Bestandtheilen des
Harnes nur noch die schwefel- und stickstofffreien zu besprechen
tibrig. Als solche findet man gewthnlich die Milehsiiure, den Zucker
und die Oxalsiiure angefiihrt. Aber die Milchsiure konnte mit
Sicherheit im normalen Harne bisher niemals nachgewiesen werden.
Nur bei Phosphorvergiftung und Lebe ratrophie2), bei Osteo-
malacie?) und bei Trichinose4) wurde sie bisher gefunden. Dass
Milchséure in den normalen Harn iibergehe, muss schon a priori aus
teleologischen Griinden bezweifelt werden. Dieses wire eine Ver-
schleuderung von Spannkriften. Dasselbe gilt in noch hoherem
Maasse vom Zucker. In der That haben alle Untersuchungen des
normalen Harnes auf Zucker ein um so entschiedener negatives Re-
sultat ergeben, je sorgfiltiger die Untersuchung durchgefiihrt wurde.
Auch diejenigen Autoren, welche fiir das Vorkommen von Zucker

1) Learep, Proc. of the roy. society of London. Vol 16.p. 18.1870, R. Gscagimn-
LeN, Tageblatt d. 47. Vers. d. Naturf. u. Aerzte in Breslau 1874. 8. 98 u. Pfliiger’s
Arch. Bd. 14. 8. 401. 1877. E. Ktwz, Sitzungsber. d. Ges. z, Beforder. d. ges. Naturw.
in Marburg 1875. S. 76. J. Musk, Virchow's Arch, Bd. 69. 8. 354. 1877,

2) Scaunrzexy und Riess, Annalen des Charité-Krankenhauses. Bd. 15, 1869,

3) Moers und Muck, Deutsch. Arch. f. klin. Med. Bd. V. 8. 485. 1869. Die
Methode des Nachweises war Jedoch in dieser Untersuchung  eine ungeniigende
Vergl. die Kritik von Nexcrr u. S1EBER, Journ. f. prakt. Chem. Bd. 26. 8 41ﬂ'.
1882 und E. Heuss, Arch. f. experm. Path. u. Pharm. Bd. 26. 8. 147, 1889, : i
1) Tr. Smvox und F. Wiser, Ber. d. deutsch, chem. Ges. Bd. 4. 8.139. 1871.

22%
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ir.n normalen Harne sich entscheiden, geben zu, stets nur sehr ge-
ringe Mengen gefunden zu haben.!) Jedenfalls ist es noch nieman-
dem gelungen aus normalem Harne Traubenzucker darzustellen.
Die Oxalsiiure findet sich bei gemischter Kost constant im
normalen Harne des Menschen, aber stets nur in geringer Menge —
hichstens 0,02 Grm. im 24stfindigen Harne.?) Diese Oxalstiure stammt
wahrscheinlich aus der Oxalsidure, welche in den vegetabilischen
Nahrungsmitteln priformirt enthalten ist. Es liegt vorldufig kein
zwingender Grund vor, eine andere Quelle fiir die Oxalsiure des
normalen Harnes anzunechmen. Ich habe in dem Harne eines ge-
sunden jungen Mannes bei zweitiigiger ausschliesslicher Fleischnah-
rung am zweiten Tage keine Oxalséure nachweisen kinnen, ebenso-
wenig in dem Harne eines anderen gesunden jungen Mannes bei
ausschliesslicher Ernihrung mit fettem Fleisch und Zucker.) Es
scheint also, dass die Oxalsiure in der Norm aus keiner der drei
Hauptgruppen der Nahrungsstoffe entsteht. Die in den vegetabi-
~lischen Nahrungsmitteln enthaltene priformirte Oxalsiure aber kann
in den Harn iibergehen. Nach den in ScaMIEDEBERG'S Laboratorium
zu Strassburg von GAcrio?) ausgefiibrten Untersuchungen wird die
Oxalsiure im Thierkorper gar nicht zerstort. Ein hungernder oder
mit Fleisch gefiitterter Hund schied keine Oxalsiure aus.’) Wurde
ihm nun blos '2—1 Mgrm. Oxalsfiure oder Natriumoxalat subeutan
beigebracht, so liess sich in den nichsten 24 oder 2mal 24 Stunden
Oxalsiure im Harne nachweisen. Wurde einem Hahne eine neutrale

1) Siehe hieritber E. Ktwz, Pfliger’s Arch. Bd. 13. S. 269. 1876, M. ABELES,
Centralbl. f. d. med. Wissensch. 1879. Nr. 3, 12 u. 22. J. Seecex, ebend. Nr. 8 u. 16.
Recurus MoscaTerii, Moleschott’s Unters. zur Naturlebre des Menschen u. d. Th.
Bd. 13. S.103. 1881. L. v. UpRanszky, Zeitschr. f, physiol. Chem. Bd. 12. 8. 377. 1888
und Berichte der naturforschenden Gesellsch. zu Freiburg i. B. Bd. 4. Heft 5.
1889. Vergleiche anch die oben S. 262—263 citirten Arbeiten fiber die Glyeu-
consiure.

9) P. FtrerivcER, Deutsch. Arch. f. klin. Med. Bd. 18. 8. 143. 1876. Dort
findet sich die frithere Literatur iiber die Oxalsiureausscheidung zusammenge-
stellt. Fomrsrincger bediente sich der NeuBaukr'schen Methode. (. ScHULTZEN
(Du Bois” Arch. 1868. S. 719) fand nach einer anderen Methode hohere Werthe.
Eine Kritik beider Methoden findet sich in der unter SaLxowskl's Leitung ans-
sefithrten Arbeit von WesLey Minns, Virchow’s Arch. Bd. 99. S. 305. 1885.

3) Zum Nachweise bediente ich mich der Methode von NEUBAUER.

4) Gagraxo Gacrio, Arch. f. exper. Pathol. u. Pharmak. Bd. 22. 8. 246. 1887

5) Im Widerspruch zu dieser Angabe Gacrio’s steht die Anga._he W. My’
(Virchow's Arch. Bd. 99. 3. 305. 1885), welcher bei ausschliesslich mit Fleisch mi.
mit Fleisch und Speck erndhrten Hunden doch kleine Mengen Oxalsiure i

Harne fand.
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Lisung von Natriumoxalat in den Kropf injicirt, so fand sich die
Oxalsiiure fast vollstiindig in den Cloakentleerungen wieder. Zu
einem abweichenden Resultate kam durch sorgfiiltige Selbstversuche
P. MARFORL') Er nahm 1—1,5 Grm. Oxalséiure ein und bestimmte
die Menge der ausgeschiedenen Oxalsiure in den Fices und im
Harne. Nur ein kleiner Theil der aufgenommenen Oxalsiure er-
schien in den Fices wieder. Es war also der grisste Theil resor-
birt worden. Von diesem aber erschien nur ein kleiner Theil, 4 bis
14%,, im Harne wieder.

Unter abnormen Bedingungen 2) scheint die Oxalsiure auch als
Stoffwechselproduct, als Produet einer unvollstindigen Oxydation
der Nahrungsstoffe auftreten zu konnen. In der medicinischen
Literatur finden sich sehr zahlreiche Angaben iiber eine vermehrte
Oxalsiiureansscheidung bei Ieterus, bei Diabetes, Serophulose, Hypo-
chondrie und anderen Krankheiten. Auch von einer ,Oxalurie®
als selbstindiger Krankheit ist die Rede. Nach einer Begriindung
derartiger Angaben durch zuverliissige quantitative Bestimmungen
mit gleichzeitiger Berticksichtigung der Nahrung sucht man ver-
gebens.

Die Kenntniss der Bedingungen des Auftretens von Oxalsiure
im Harne ist insofern von hohem praktischen Interesse, als die Oxal-
sdure zur Bildung von Harnconerementen fiihren kann. Das
Kalksalz dieser Siure ist bekanntlich in Wasser unlgslich. Deshalb
findet sich dieses Salz hiufiz in Harnsedimenten in der bekannten
» Briefeouvertform “, Quadratoctaedern mit kiirzerer Hauptaxe. Wird
das Oxalat bereits in der Blase abgeschieden, so kann es zur Bil-
dung von Blasensteinen kommen. Die Lisung des oxalsauren Kalkes
im Harn hingt hauptsiichlich von der Aciditit desselben ab. Eine
Losung von saurem phosphorsaurem Natron liost oxalsauren Kalk.3)

1) Pro Marrort, Sulle trasformazioni di alcuni acidi della serie ossalica nel
organismo dell’ uomo. Milano 1590.

2) Beachtenswerth sind in dieser Hinsicht die Angaben G. Gacrio's, welcher
bei Froschen regelmissig Oxalsiure im Harne aufteten sah, wenn er durch Fixa-
tion, durch Zerstérung der Medulla oder durch paralysirende Gifte ihre Muskel-
bewegung hemmte (Giornale della R. acead. di med. di Torino, 1883. p. 178), und
F. HaumereacuER’s, welcher bei Hunden nach Zufuhr von doppelt kohlensaurem
Natron die Oxalsdnreansscheidung steigen sah (Pfliiger’s Arch. Bd. 33. S. 89. 1883).
Foreriveer (1. ¢.) konnte einen solchen Einfluss des doppelt kohlensauren Natrons
beim Menschen nicht constatiren.

3) C. NruBAvuer, Archiv des Vereins fir gemeinschaftliche Arbeiten zur
Forderung der wissenschaftlichen Heilkunde. Bd. 4. S. 16 u. 17. 1858 und Mon-
DERMANN, Nederl. Tijdschr. 1864. Ausfithrliches Referat in Schmidt's Jahrbiichern
der gesammten Med. Jahrg. 1865. Bd. 125. 8. 145.
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geregelt durch Anstisse, die direct von den Bestandtheilen des Blutes
ausgehen. Auch diese Thatsache sprieht daftir, dass die Hauptauf-
gabe der Leber darin besteht, die Zusammensetzung des Blutes zu
reguliren. (Vergl. oben 8. 326.)

Ausser dieser Function aber hat die Leber, wie wir sahen, noch
ein Secret, die Galle zu bilden. Wir haben bereits die Griinde er-
ortert, welche uns zwingen, die Galle nicht blos als ein Neben-
product zu betrachten, welches bei den wesentlichen Stoffwechsel-
vorgingen in der Leber abfillt und in den Darm fortgeschafft wird,
sondern als ein Secret, welches bei den Vorgiingen im Darm noch

eine wichtige Aufgabe zu erfiilllen hat. (Vergl. oben S. 188, 189
und S. 194—197.)

Alle diese Thatsachen sprechen dafiir, dass die Leber, die grosste
der Driisen, der Ort vielfacher und verwickelter chemischer Um-
setzungen ist. Man hat gehofft, in diese Vorginge einen Einblick
zu gewinnen oder wenigstens zu fruchtbringenden Fragestellungen zu
gelangen dadurch, dass man die Zusammensetzung des zu-
und abfliessenden Blutes verglich. Es sind vielfache verglei-
chende Analysen des Pfortader- und Lebervenenblutes ausgefiihrt
worden.') Bedenken wir aber, wie gross die Blutmenge ist, welche
durch die Leber fliesst, und wie gering im Verhiltniss dazu die
Menge der gebildeten Galle und Lymphe, so konnen wir gar nicht
erwarten, nachweisbare Unterschiede in der Zusammensetzung des
zu- und abfliessenden Blutes zu finden. Wir haben keine Garantie
dafiir, dass die Unterschiede, welche die bisherigen Analysen fiir die
Zusammensetzung des Pfortader- und Lebervenenblutes ergaben, auf
etwas Anderem beruhen, als auf analytischen Fehlern. In der That
haben sich um so geringere Differenzen herausgestellt, je sorgfiltiger
die Analysen ausgefiihrt wurden, und bei den zuverlissigsten ver-
gleichenden Bestimmungen liegen die Differenzen innerhalb der Gren-
zen unvermeidlicher Fehler.

Ein anderer Weg, in die Stoffwechselvorginge der Leber einen
Einblick zu gewinnen, wiirde der sein, die Leber zu exstirpiren
oder wenigstens aus dem Blutkreislaufe auszuschalten und
zu beobachten, weleche Vorgéinge im Chemismus des Thieres dadurch
fortfallen. Vor allem durfte man erwarten, auf diesem Wege die
Frage zu entscheiden, ob die Gallenbestandtheile, die Gallensiiuren

1) Eine kritische Zusammenstellung dieser Arbeiten findet sich bei C. 'FLFGGE,
Zeitschr, f. Biolog. Bd. 13. S. 133. 1877. Vergl. auch W. Drosnors, Zeitschr. f.

physiolog. Chem. Bd. 1. 5. 233. 1877.
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und die Gallenfarbstoffe in der Leber gebildet oder priformirt mit
dem Blute der Leber zugefiihrt werden. Wire letzteres der Fall,
wiire die Leber blos das Ausscheidungsorgan, so miisste nach Ex-
stirpation derselben eine Ansammlung der Gallenbestandtheile im
Blute und in den Organen eintreten.

Friosche iiberleben, wie wir bei Besprechung der Frage nach
dem Orte der Hippursiiurebildung bereits gesehen haben, die Leber-
exstirpation mehrere Tage. Die Versuche aber, welche auf diesem
Wege zur Entscheidung der Frage nach dem Orte der Gallensiuren-
und Gallenfarbstoff bildung ausgefiihrt wurden, sind vollig resultatlos
geblieben, weil die betreffenden Experimentatoren die Schwierig-
keiten, welche sich dem Nachweise der Gallenbestandtheile in den
Organen des Frosches in den Weg stellen, noch nicht zu tiberwinden
vermochten, ')

Dass die Exstirpation oder Ausschaltung der Leber bei Siuge-
thieren wegen der Blutstanung im Pfortadersystem bisher nur un-
vollkommen ausgefiihrt werden konnte, habe ich bereits mehrfach
erwihnt. (S. 301.) Auch haben wir bei Besprechung der Harn-
sidurebildung bereits gesehen, dass bei den Vigeln dieses Hin-
derniss durch die normale Communication zwischen der Pfortader
und Nierenvene beseitigt ist. (S. 317.) Diesen Umstand haben
NavunyN, SterN und MINKOWSKI ausgenutzt, um an Vigeln die
Frage nach dem Orte der Bildung der Gallenbestandtheile zu ent-
scheiden.

STERN ?) unterband bei Tauben alle zur Leber gehenden Gefiisse
— ausser der Porta und der Art. hepatica auch die kleinen in die
Leber eintretenden Venen — und die Gallengiinge. Nach 10—24
Stunden wurden die Thiere durch Verbluten getidtet. Eine Harn-
secretion hatte nach der Operation nicht mehr statt gehabt. Die
Nierenthitigkeit hirt bei Tauben®) stets auf nach Unterbindung der
Leber. Falls also Gallenbestandtheile ausserhalb der Leber gebildet

1) Eine Kritik dieser Experimente findet sich bei Haxs STERN, Arch. fiir
exper, Path. u. Pharm. Bd. XIX. S. 42— 44. 1885. Keiner der Experimentatoren
hat durch Controlversuche den Beweis geliefert, dass er im Stande sei, kleine
Mengen von Gallenbestandtheilen in den Geweben des Frosches nachzuweisen.

2) Haxs Sterx, Arch. f. exper. Pathol. u. Pharmak, Bd. XIX. 8. 39. 1885,

3) Bei Hiihnern, Enten und Gansen dauert die Harnsecretion nach Unter-
bindung und Exstirpation der Leber fort (Miskowskr und Naunyw, Arch. f, exper.
Pathol. u. Pharm. Bd. XXI. 8. 2. 1886). Misxkowskr's oben S. 304ff besprochene

Versuche iiber den Einfluss der Leberexstirpation auf die Harnsecretion waren
an Ginsen ausgefiihrt.
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wurden, mussten sie jetzt im Blute und in den Geweben sich ansam-
meln; sie hatten nirgendwohin mehr einen Ausweg. Stery richtete
sein Augenmerk auf den leicht nachweisbaren Gallenfarbstoff.
Derselbe liess sich aber nirgendwo nachweisen, inshesondere nicht
im Blutserum bei Anwendung der so ungemein empfindlichen G-
LiN'schen Reaction, ebensowenig in irgend welchen Geweben und
Organen — nirgendwo eine icterische Firbung. Wurden dagegen
bei Tauben blos die Gallengiinge unterbunden, go war schon nach
1/» Stunden der Gallenfarbstoff im Harn nachweisbar, nach 5 Stun-
den mit voller Sicherheit im Blutserum. Es folgt aus diesen werth-
vc:lg;m Versuchen, dass der Gallenfarbstoff in der Leber gebildet
wird.

Dasselbe gilt auch von den Gallensiuren. Es folgt dieses
schon aus einer in Lupwia’s Laboratorium ausgefiihrten Untersuchung
von FremscHL.!) Im normalen Blute lassen sich Gallensduren nicht
nachweisen. 2) Unterbindet man den Ductus choledochus, so gehen
die Gallenbestandtheile in die Lymphbahnen der Leber und von da
ausschliesslich durch den Duetns thoracicus in das Blut tiber. Fiigt
man in den Duectus thoracicus nach Unterbindung des Ductus chole-
dochus eine Caniile und fiingt den Chylus auf, so lisst sich in dem-
selben Gallenséiure nachweisen. Unterbindet man zugleich den Ductus
choledochus und den Ductus thoracieus, so fiillt sich der Duectns
thoracicus prall mit Lymphe, im Blute aber Lisst sich keine Spur
von Gallensiiure nachweisen.

Im besten Einklange mit diesen Ergebnissen FLEscHL's steht
die Beobachtung von MINKOWSKI und NAUNYN ), welche nach Aus
schaltung der Leber aus dem Kreislaufe niemals Gallensiiuren i
Blute nachweisen konnten.

Wir wissen also sicher, dass die specifischen Gallenbestand-
theile, die Gallensauren und die Gallenfarbstoffe, in der Leber gebilde
werden.

1) E. Furiscur, Berichte der k. sichs. Ges. d. Wissensch. Math. physikal.
Classe. Sitzung vom S. Mai 1874. S.42. Vergl. auch Kvererars, Du Bois® Arch.
1880. S. 92 und Haruey, ebend. 1893. 5. 291.

9) A priori mitssen wir jedoch annehmen, dass Spuren von Gallensiduren
auch im normalen Blute vorkommen, da sie vom Darme resorbirt werden. Dga-
GENDORFF (Zeitschr. f. analyt. Chem. Bd. 11. S.467. 1872) und Jom. Hixe (Dissert.
Dorpat 1873) konnten Spuren im normalen menschlichen Harne nachweisen. Horpe-
Seyrer w. L. v. UpranszY bestreiten diese Angabe. Siehe Zeitschr. f. physiolog.

Chem. Bd. 12. 5, 375. 1888,
3) Misxowskr und Navxys, Arch, f. exper. Pathol. u. Pharmakol. Bd. XXL

5. 7. 1886.
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Es fragt sich nun: woraus werden die specifischen Gallenbe-
standtheile gebildet? Was zuniichst die Gallensduren betrifft, so
stammen die stickstoffhaltizen Paarlinge derselben, das Glycocoll
und das Taurin, wie ich bereits dargelegt habe (S. 190 u. S. 335),
zweifellos aus dem Eiweiss. Die stickstofffreie Cholals@ure braucht
nicht aus demselben Material sich zu bilden. Es wire denkbar, dass
sie aus einer anderen Quelle stammt und erst nachtriiglich dureh
Synthese unter Wasseraustritt mit den stickstoff haltigen Paarlingen
sich vereinigt. Dieses wiire ein der Hippursdurebildung vollkommen
analoger Process. Beachtenswerth ist der geringe Wasserstoffgehalt
der Cholalsiiure (siehe oben S. 190). Sollte sie aus den Fetten oder
Kohlehydraten sich bilden, so miisste eine Verdichtung der Kohlen-
stoffatome, ein Uebergang aus der einfachen in die doppelte Ver-
ankerung statthaben. Dieses wire ein Beweis mehr dafiir, dass in
der thierischen Zelle ebenso complicirte Synthesen zu Stande kom-
men als in der Pflanzenzelle.

Der Gallenfarbstoff, das Bilirubin (siehe oben S. 331), ent-
steht aller Wahrscheinlichkeit nach aus dem Blutfarbstoffe, dem
Himatin. Es sprechen dafiir die folgenden Thatsachen.
Gallenfarbstoffe finden sich nur bei den Thieren, weleche Him o-
globin im Blute haben — bei den Wirbelthieren. Bei den
Wirbellosen konnten sie bisher nicht nachgewiesen werden. Man
ktnnte einwenden, dieses hinge mit irgend einer anderen Eigen-
thiimlichkeit der Wirbelthiere zusammen, die hiimoglobinhaltigen Blut-
kirperchen seien ja nicht das Einzige, was die Wirbelthiere von den
Wirbellosen unterscheide. In dieser Hinsicht ist es interessant, dass der
Amphioxus, welcher keine Blutkorperchen hat, seinem ganzen Bau
nach aber doch zu den Wirbelthieren gehort, keinen Gallenfarbstoff
bildet. Hoppe-SevLer!) hat ihn vergeblich darauf untersucht. Eine
Leber findet sich bekanntlich beim Amphioxus in Form einer blind-
sackformigen Ausstiilpung des Darmes, wie sie als erste Anlage
dieser Driise im Embryonalleben auch der hoheren Wirbelthiere
auftritt. :

Die genetische Beziehung der Gallenfarbstoffe zum Himatin geht
erner mit grosser Wahrscheinlichkeit aus einem Vergleich ihrer Zu-
meensetzung hervor (vergl. oben 8. 54 bis 55, 191 und 331):

Himatin . . . . . (s2HyaNy 04 Fe
Bilirnbin . il AR T | cazﬂaaﬂiﬂ'ﬂ..
Biliverdin . . . . . C32H3eNy Os.

— —

1) Hopre-Sevier, Pfliiger’s Arch. Bd. 14. S.399. 1877,
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Kiinstlich liisst sich ein dem Bilirubin isomerer Farbstoff, das
Himatoporphyrin, aus dem Himatin durch Einwirkung von Brom-
wasserstoff’ darstellen.!) '.

Ein weiteres Argument ist folgendes: In Blutextravasten ver-
schwindet der Blutfarbstoff und es findet sich statt dessen in alten
Extravasaten ein krystallisirter Farbstoff, welchen Vircrow?) zuerst
eingehender untersucht und Hématoidin® genannt hat. Vircmow
machte auch bereits auf die Aehnlichkeit desselben mit dem Gallen-
farbstoff aufmerksam.) Durch die Arbeiten von RoBin®), JArr£®) und
Savkowski7) wurde daranf die Identitit des Himatoidin und Bili-
rubin festgestellt. LANGHANS®) entnahm lebenden Tauben Blut aus
einer Ader und injicirte dasselbe unter die Haut der Thiere. Schon
nach 2—3 Tagen war aus dem subcutanen Gerinnsel der Blutfarb-
stoff verschwunden und statt dessen Bilirubin und Biliverdin aufge-
treten. Denselben Versuch stellte Quincke?) an Hunden an. Die
Umwandlung nahm hier etwas mehr Zeit in Anspruch: frithestens am =
neunten Tage nach der subentanen Blutinjection trat Bilirubin im
subcutanen Bindegewebe auf. Corpua!?) injicirte Hunden Blut in die
Bauchhhle und sah schon nach 36 Stunden Bilirubin aus demselben
entstehen. Schliesslich hat vox ReckrinemAusen!!) auch ausserhalb
des Organismus Gallenfarbstoff im Blute von Froschen nach 3—10°
Tagen entstehen sehen.

Im besten Einklange mit diesen Ergebnissen der Thierversuche
steht die am Krankenbette gemachte Beobachtung, dass nach Aus
tritt des Blutes aus den Gefissen unter den verschiedensten Be-
dingungen — bei Gehirnblutungen, Lungeninfarcten, Himatocele, bei
mechanischen Verletzungen und dadurch bewirkten Blutextravasaten
in die Gewebe, bei Blutergiissen in die Bauchhthle in Folge von

1) M. Nexckr u. N. SigBer, Sitzungsber. d. k. Akad. d. W. in Wien. Math.
naturw. Classe. Bd. 97. Abth. II. b. Februar. 1888.

9) VigcHOW in seinem Archiv. Bd.I. S.379 u. 407. 1847.

3) VircHOW, l. . p. 445.

4) Vircaow, 1 c. p. 431.

5) Cmarres Rosry, Comp. rend. T. 41. p. 506. 1855. Romix erhielt aus einer
Lebercyste 3 Grm. Hamatoidinkrystalle und fihrte eine Elementaranalyse aus.

6) Jarré, Virchow’s Arch. Bd. 23. B8.192. 1862.

7) B. Sarxowskr, Hoppe-Seyler’s Med. chem. Unters. Heft. ITL. 8. 436. 1868,

8) Tr. Lancaans, Virchow’s Arch. Bd. 49. 5. 66. 1870.

9) H. Quincke, Virchow’s Arch. Bd. 95. S.125. 1884.

10) Herm. Comvua, Ueber den Resorptionsmechanismus von Blutergiissen
Berlin. Hirschwald. 1877.

11) F. vox Reckriseaavsex, Handb. d. allgem. Patholog. d. Kreislaufes und der

Ernihrung. Stuttgart. Enke. 1883. S.434.
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Graviditas extrauterina und Platzen des Fruchtsackes u. s. w. — das
Umwandlungsproduct des Bilirubins, das Urobilin (siehe oben S. 331)
in abnorm grossen Mengen im Harne auftritt. !)

Bilirnbin erscheint bisweilen im Harne, wenn durch irgend welche
Ursachen das Himoglobin aus den Blutkérperchen in das Plasma
iibertritt. Man kann dieses erreichen durch Injection von viel Wasser,
von Chloroform, Aether, Glycerin u. s. w. ins Blut oder einfach durch
Injection einer Himoglobinlisung.?) Es ist indessen sehr fraglich,
ob hier der Zusammenhang wirklich ein so einfacher ist, ob wirk-
lich der im Harn auftretende Gallenfarbstoff aus dem in das Plasma
iibergetretenen Hidmoglobin innerhalb der Blutbahn gebildet wird.
Der Zusammenhang ist wahrscheinlich ein indirecter.3) Der Ueber-
gang von Himoglobin in das Plasma fiithrt bisweilen nur zur Hiimoglo-
binurie, bisweilen zur gleichzeitigen Himoglobinurie und Bilirubinurie,
bisweilen nur zur Bilirnbinurie; bisweilen tritt keine von beiden ein.
Die Bedingungen, unter denen der unverdinderte Blutfarbstoff oder
sein Umwandlungsproduet im Harne erscheinen, sind noch nicht ge-
niigend erforscht.

Wir haben gesehen, dass unter normalen Verhiltnissen der Gallen-
farbstoff in der Leber sich bildet. Die Beobachtungen an den Blut-
extravasaten aber zeigen, dass unter abnormen Bedingungen der
Gallenfarbstoff thatstichlich auch an anderen Orten entstehen kanm.
Deshalb hat man sich die Frage vorgelegt, ob der beim Icterus
auftretende Gallenfarbstoff stets in der Leber gebildet werde. Die
biufigste Ursache des als Ieterus bezeichneten Symptomencomplexes
— Auftreten von Gallenfarbstoff in den Geweben und im Harne —
ist bekanntlich eine Verengerung oder ein vollstiindiger Versehluss
der Gallenginge, gewihnlich der Miindung des Duectus choledochus
in Folge eines Duodenalkatarrhes, ferner durch Gallenconcremente,
durch Tumoren u.s. w. Dadurch staut sich die Galle, gelangt in die
Lymphbahnen der Leber, durch den Ductus thoracicus ins Blut, in
alle Gewebe und in den Harn. Diesen Icterus bezeichnet man als
potauungsicterus” als ;mechanischen® oder ,hepatogenen*

1) E.vox Beremany, ,Die Hirnverletzungen mit allgemeinen und mit Herd-
Symptomen*“ in R. Volkmann’s Sammlung klinischer Vortrige Nr. 190. Leipzig,
Breitkopf und Hirtel. 1881. R. Dick, Arch. f. Gynidkologie. Bd. 23. 8. 1. 1884. Vergl.
auch Geore Horre-Sevner, Virchow’s Arch. Bd. 124. 8. 30. 1891 und Bd. 128,
8. 43. 1892,

2) Kouse, Virchow’s Arch. Bd. 14. S. 338, 1859. M. Hermaxx, De effectu
sanguinis diluti in secretionem urinae, Diss. inaug. Berolini. 1859. Normvager,
Berl. klin.. Wochenschr. 1866. S. 31, TarcmanoFF, Pfliiger’s Arch. Bd. 9. S. 53. 1874

3) Siehe E. STapELMANK, Arch, f. exp. Pathol. u. Pharm, Bd. XV. 8. 337. 1882,
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Ictarua.‘Im Gegensatz dazu nahm man noch einen wanhepato
genen”, ,himatogenen® oder ,,chemischen Icterus?) an, den
man dadurch entstehen liess, dass ausserhalb der Leber Blutfarbstoff
in Gallenfarbstoff sich umwandele. Man glaubte die letztere Form
des Icterus in allen den Fillen annehmen zu miissen, in welche
Storungen in der Leber nicht erkennbar waren und insbesondere der
Zufluss der Galle zum Darme nicht gehemmt schien, die Fices nichs
icterische Beschaffenheit zeigten (vergl. oben S. 195), so bei gewissen
Vergiftungen (z. B. mit Arsenwasserstoff, Chloroform, Aether,
Morclreln) und bei gewissen schweren Infectionskrankheiten (Typhus,
Malaria, Pyimie). In vielen derartigen Fillen liess sich ein Ueber-
tritt von Himoglobin ans den Blutktrperchen in das Plasma direct
durch die mikroskopische Untersuchung des Blutes nachweisen. Auch
Stromata fanden sich mitunter im Blute und Himoglobin ging in
den Harn iiber. Man dachte sich daher, dass in diesen Fillen ein
Theil des ins Plasma {iibergetretenen Himoglobins ausserhalb der
Leber in Bilirubin umgewandelt werde.

A priori kinnte man erwarten, die beiden Formen des Icterus
dadurch unterscheiden zu kdnnen, dass beim Stanungsicterus zugleich
mit dem Gallenfarbstoff auch Gallensiuren in den Harn tibergehen
nicht aber beim himatogenen Icterus. Aber die Gallensiiuren werden
offenbar nach dem Uebertritt ins Blut leicht zerstirt: sie lassen sich
auch bei unzweifelhaftem Stauungsicterus im Harne bisweilen nicht
nachweisen und finden sich andererseits bisweilen in kleiner Menge
auch im normalen Harne (vergl. oben S. 346 Anm. 2). Aus dem Auf-
treten grosser Mengen von Gallensiiure im Harne darf man allerdings
auf einen Stauungsicterus schliessen. Das Fehlen derselben aber
berechtigt nicht zu der Annahme eines ,,anhepatogenen® Icterus.

Neue Forschungen haben gezeigt, dass vorldufig ein zwingende
Grund nicht vorliegt, fiir den bei irgend welchen Formen des Ictern
auftretenden Gallenfarbstoff eine andere Ursprungsstitte anzunehme
als die Leber.

MinkowskKr und NAUNYN2) exstirpirten einer Gans die Leber un
setzten sie darauf zugleich mit einer normalen Gans der Einwirkun
von Arsenwasserstoff aus. Die Controlgans entleerte schon nach eine

1) Siehe die Arbeiten von H. Quiscke in Virchow's Arch. Bd.95. 5. 125.
1884 und von Mixxowskr und Navsyw, Arch. f. exper. Pathol. u. Pharm. Bd. XXI
S. 1. 1886. Dort findet sich die sebr umfangreiche Literatur iiber die verschie
denen Formen des Icterus kritisch zusammengestellt.

9) Minkowskr und Navsyw, L. c. p. 18. Vergl. auch Vauestivi, Arch. fi
exper. Path. u. Pharmakol. Bd. 24. S.412. 1888.
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halben Stunde biliverdinhaltigen Harn, die Biliverdinausscheidung
war sehr bedeutend und dauerte noch nach 2 Tagen fort. Der Harn
der entleberten Gans dagegen zeigte nur ,anfangs den nach Entlebe-
rung gewthnlichen schwachen Biliverdingehalt, eine halbe Stunde
nach der Vergiftung aber trat Himoglobin im Harne auf und der
hierauf entleerte Harn war vollkommen frei von Gallenfarbstoff. Auch
das Blut enthielt weder Bilirubin noch Biliverdin. Es folgt hieraus
mit grosser Wahrscheinlichkeit, dass der nach Arsenwasserstoffver-
giftung im Harne aufiretende Gallenfarbstoff aus der Leber stammt.

Es scheint, dass jede Form von Icterus ein Stauungsicterus ist.
Wir diirfen nicht vergessen, dass zum Uebertritt von Galle in das
Blut keineswegs ein vollstindiger Verschluss grisserer Gallenwege
erforderlich ist. Es gentigt schon die geringste Stérung, die geringste
Hemmung des Abflusses aus den ersten Gallenwegen, den Uebertritt
zu bewirken.

Solange der Abfluss in den Darm vollkommen offen ist, schligt
der Gallenfarbstoff stets diesen Weg ein und geht nicht in den Harn
tiber. TARCHANOFF injicirte einem Gallenfistelhunde eine Gallenfarb-
stofflosung direct ins Blut und sah in Folge dessen die Gallenfarb-
stoffausscheidung in der aus der Fistel gewonnenen Galle vermehrt;
im Harn aber trat kein Gallenfarbstoff auf.!) Das Aufireten von
Gallenfarbstoff’ ©m Harne ist also wahrscheinlich immer ein Zeichen
emngetretener Gallenstauung. Der Gallenfarbstoff, welcher in Blut-
extravasaten gebildet wird, erscheint, wie bereits erwiihnt, nicht
als solcher, sondern zu Urobilin reducirt im Harne. Dags in den
Geweben eine solche Reduction zu Stande kommt, kann uns nicht
mehr befremden. Wir wissen aus den Untersuchungen EnrricH’s?),
dass in vielen Organen und Geweben sehr energische Reductions-
processe verlaufen. Emnrricm injicirte lebenden Thieren blane Farb-
stoffe — Alizarinblau, Indophenolblan —, welche durch Sauerstoffent-
ziehung entfirbt werden. Im Blutplasma ecirculirten diese Farbstoffe
in unverindertem Zustande. In gewissen Geweben aber — nament-
lich Bindegewebe und ganz besonders Fettgewebe — wurden sie
entfiirbt. Beim Anschneiden dieser Gewebe zeigte sich anfangs keine
Firbung. Erst nachdem der atmosphiirische Sauerstoff einige Zeit

1) Tarcmaxorr, Pfliiger’s Arch. Bd. 9. S.332. 1874. Eine Bestitigung dieser
Resultate durch neue Versuche hat Aponr Vossius geliefert (Arch. f. exper. Pathol.
u. Pharm. Bd.XI. 8. 446. 1879). Vergl. auch A. Kuxgern, Virchow’s Arch. Bd. 79,
8. 463. 1880,

2) P. Egrvuicn, ,Das Sauerstoffbediirfniss des Organismus®. Berlin. Hirsch-
wald 1885.
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eingewirkt hatte, trat die Blaufirbung hervor. Aus der Reduection
in den Geweben erklirt sich vielleicht auch die vermehrte Uro-
bilinausscheidung beim Schwinden des Icterus, Das wihrend dep
Gallenstauung aus dem Blute in die Gewebe eingedrungene Bilirubin
gelangt nun als Urobilin wieder ins Blut und durch die Nieren in
den Harn.!)

Bei dem Arsenwasserstofficterus kommt dié Gallenstanung wahr
scheinlich folgendermaassen zu Stande. Die Gallensecretion jst ver-
mehrt: man findet bei den vergifteten Thieren den Darm mit Galle
tiberfillt. ®s ist daher ganz plausibel, dass die so reichlich ge-
bildete dickfliissize Galle nicht rasch genug abfliessen kann und
dass dadurch allein schon Stauung eintreten muss.2) Denn der Druck
in den Gallengingen ist ein sehr geringer®) und wird durch einen
unbedentenden Gegendruck leicht tiberwunden. In durchaus iiber-
zeugender Weise hat auch SrapeLmanx?) den Icterus nach Vergif-
tang mit Arsenwasserstoff oder mit Toluylendiamin als Stauungs
icterus gedeutet. Es trat bei Gallenfistelhunden nach Vergiftung mit
diesen Stoffen eine starke Vermehrung der Gallensecretion ein und
die Galle zeigte eine ziihfliissige Beschaffenheit. Ein Duodenalkatarrh
und Versehluss des Ductus choledochus liess sich bei den vielfachen
Sectionen niemals nachweisen. Dass der Toluylendiaminicterus ein
unzweifelhafter Stauungsicterus ist, ging auch schon aus der ein
fachen Thatsache hervor, dass sehr grosse Mengen Gallensiiuren
bei demselben im Harne auftraten. Auch beim Arsenwasserstoff:
icterus waren Gallenséuren bisweilen in bedeutender Menge im Harn
nachweisbar.

Soviel iiber den Icterus und die Bildung der Gallenfarbstoffe in
der Leber. — Ueber die Schicksale des Eisens, welches bei diesen
Processe aus dem Himatin sich abspalten muss, wissen wir nichts
Sicheres. In der Leber finden sich sehr zahlreiche Eisenverbindungen,
in denen das Eisen in sehr verschiedenem Grade der Festigkeit ge
bunden ist, von einfachen anorganischen Eisenverbindungen — Eisen
oxyd, Eisenphosphat — und ganz locker an Eiweiss gebundenem
Eisenoxyd durch immer festere organische Verbindungen hindurch
bis zu Substanzen, in denen das Eisen ebenso fest gebunden ist, wie

1) Biehe Kuxger, 1. c. p. 463. Vergl. auch Quivcke, L. c. p. 138,

2) Mixgowskr nnd Naunyw, 1 e p. 12
3) Hemexgaix, in Hermann’s Handb. d. Physiologie. Bd. V. Th.I. 8. 268
Leipzig. Vogel. 1883.
4) E. SrappLmany, Arch. f. exper. Pathol. u. Pharm. Bd. XIV. 8. 231 u. 422
1881, Bd. XV. S.337. 1882, Bd. XYI. S. 118 u. 221, 1883. Vergl. auch ArANASSIEW,
Zeitschr. f. klin. Med. Bd. 6. S. 281. 1883.
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im Himatin.!) Ueber den genetischen Zusammenhang dieser noch
kaum untersuchten Verbindungen wissen wir nichts.

Zu den Functionen der Leber gehtrt, wie bereits erwihnt, auch
die Glycogenbildung. Ich habe bereits (S. 200) die Griinde dar-
gelegt, welche zn der Annahme zwingen, dass der vom Darme
in das Pfortaderblut gelangte Zucker zum Theil in der Leber als
Glycogen abgelagert wird. Das Glycogen spielt im Stoffwechsel der
Thiere eine ihnliche Rolle wie das Stirkemehl im Stoffwechsel der
Pflanzen: es ist diejenige Form, in welcher der Ueberfluss an Kohle-
hydraten im Organismus aufgespeichert wird als Vorrath fiir spiter
zn verrichtende Funetionen,

Das Glycogen?) unterscheidet sich vom Stirkemehl dadurch,
dass es in kaltem Wasser quillt und scheinbar sich aunflést. Die
Lésung ist aber niemals klar, sondern opalisirend und nicht diffun-
dirbar. Das Glycogen verhilt sich also in dieser Hinsicht wie die
colloidalen, gummiartigen Koblehydrate: Dextrin, Arabin, Bassorin
u. s. w., ist aber jedenfalls complicirter als das Dextrin, da Dextrin
unter seinen Spaltungsproducten anftritt; es liefert ganz #hnliche
Spaltungsproducte wie das Stirkemehl und ist vielleicht ebenso
complieirt.

In der Leber allein kionnen die tiberschiissigen Kohlehydrate
nicht aufgespeichert werden. In der Leber der Siugethiere wurden
hichstens 10% Glycogen gefunden, meist weit weniger. Die 1500 Grm.
schwere Leber des Menschen enthilt also héehstens 150 Grm. Gly-
cogen. Nach einer an Kohlehydraten reichen Mahlzeit gelangen oft
weit grissere Mengen im Laufe weniger Stunden in die Pfortader
und wir miissen bedenken, dass die Leber beim Beginn der Nahrungs-
aufnahme nicht glycogenfrei ist. Sie wird erst nach mehrwichent-

1) Siehe hiertiber Sr. Sz. Zaresgr, Zeitschr. f. physiol. Chem. Bd. 10. S. 453.
1886. Dort findet sich die gesammte frithere Literatur iiber das Verhalten des
Eisens in der Leber zusammengestellt. Vergl, anch die interessanten Abbildungen
der mikroskopischen Priparate in der Arbeit von Mixkowskr und Navxyw, L e.
und Varesting 1. c.

2) Das Glycogen haben Cr. BERXaRD (Gaz. méd. de Paris. No. 13. 1857,
Compt. rend. T. 44. p. 578. 1857) und V. Hexsex (Virchow's Arch. Bd. 11. S. 395.
1857) unabhiingig von einander entdeckt und aus der Leber dargestellt. KEine
Methode zur quantitativen Bestimmung des Glycogen hat Britckr (Sitzungsber.
d. Wien. Akad. Bd. 63. Abth. 2. 8. 214. 1871) angegeben. Vergl. auch O. Nassg,
Pfliiger’s Arch. Bd. 37. 8. 582. 1885. Eine Zusammenstellung der sehr umfangreichen
Literatur iiber das Glycogen findet sich bei E. Ktrz, Pflager’s Arch. Bd. 24.
5. 1—114. 18581. Vergl. auch die eingehenden Untersuchungen von R. Boma und
Fr, A. Horrmaxw, Arch. f. exper. Pathol. u. Pharm. Bd. VIL. S. 489. 1877, Bd. VIIL.

8. 271 u, 375. 1878. Bd. X. 8. 12. 1879, Pflager’s Arch. Bd. 23. S. 44 u. 205. 1880.
Buxag, Phys. Chemie. 8. Anflage. 23
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lichem Hunger vollkommen glycogenfrei. Es muss also ein grosser
Theil des vom Darm kommenden Zuckers die Leber durchwandern.
Da aber der Zuckergehalt im Blute auch nach der zuckerreichsten
Mahlzeit nicht steigt, so muss der Zucker noch in anderen Organen
als in der Leber abgelagert werden. Wir wissen nun in der That,
dass auch ‘die Muskeln Glycogen enthalten.!) Der Procentgehalt
der Muskeln an diesem Kohlehydrat ist weit geringer als der der
Leber und scheint bei verschiedenen Thieren ein sehr verschiedener
zu sein: in den Muskeln der Katze fand Bomm hochstens 19, meist
weniger als '2%, die absolute Menge aber in der gesammten Mus-
culatur war annihernd ebenso gross als die in der Leber.?) Die
Muskeln eines Pferdes enthielten nach 9 téigigem Hunger noch 1—2,4 %)
Glycogen.?)

Wie wir gleich sehen werden, ist das Glycogen das Arbeits-
material des Muskels. Nach angestrengter Arbeit schwindet es aus
der Leber und aus den Muskeln (siehe unten S. 362), ebenso beim
Hunger?), und zwar aus der Leber rascher als ans den Muskeln.5)
Es scheint, dass die ruhenden Organe ihren Glycogenvorrath zu Gunsten
der arbeitenden hergeben.

Transportirt wird das Glycogen aus einem Organe in das andere
wahrscheinlich in Form von Traubenzucker. Bei der Spaltung durch
Fermente zerfidllt das Glycogen allerdings zuniichst in ein dextrin-
dhnliches Kohlehydrat und in eine maltoseiihnliche Zuckerart.t) Im
lebenden Organismus aber scheint beim Uebergang des Glycogens
aus den Geweben ins Blut die Spaltung noch weiter fortzuschreiten
und das Glycogen vollstindig in Traubenzuckermolekiile zerlegt zu
werden, wie beim Kochen mit verdiinnter Schwefelsiure. Im Blute

1) Das Vorkommen von Glycogen in den Muskeln wurde von Bersarp (Compt.
rend. T. 48. p. 683. 1859) und von O. Nasse (Pfliger's Arch. Bd. 2. 8. 97. 1869 u.
Bd. 14. 8. 482, 1877) entdeckt. Eine Zusammenstellung der von verschiedenen
Autoren gemachten ersten Angaben iiber das Muskelglycogen findet sich bei
E. Ktrz. L c. p. 42. In kleiner Menge findet sich Glycogen auch noch in anderen
Organen. Eine Zusammenstellung der Literatur hieriiber findet sich bei M. AsEres,
Centralbl. f. d. med. W. 1885. 8. 449.

2) R. Bomy, Pfliger’s Arch. Bd. 23. S, 51. 1880.

3) G. Arpenorr (Kilz’ Laboratorium), Zeitschr. f. Biol. Bd. 25. 5. 162. 1858,

4) B. LucHsiNGER, Experimentelle und kritische Beitriige zur Physiologie
und Pathologie des Glycogens. Vierteljahrschrift der Ziricher naturforschenden
Gesellschaft 1875. Auch als Dissertation. Zirich 1875. Vergl. auch Pfliger’s
Arch. Bd.18. S.472. 1878. G.ALDEHOFF, Zeitsch. f. Biol. Bd. 25. 8. 137. 1889.

5) ALDEHOFF, l. c.

6) 0. Nasse, Pfliger’s Arch. Bd. 14. 8. 478. 1877. MuscuLus und v. MERING,
Zeitschr. f. physiol. Chem. Bd. II. S. 413. 1878. K. Korz, l. c. p. 52—57 u.81—8
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konnten die meisten Forscher Glycogen oder irgend welche colloidale

Kohlehydrate nicht nachweisen.!)
Das Glycogen ist nicht blos eine Kraftquelle fiir den Muskel;

es ist zugleich eine Wirmequelle. Kiihlt man Kaninchen durch
kalte Bider und kalte Luft ab, so findet man schon nach wenigen
Stunden das Glycogen aus der Leber bis auf Spuren verschwunden.?)
Beim Hungern verlieren Warmbliiter ihr Glycogen frither als Kalt-
bliiter und unter den Warmbliitern die kleinen Thiere mit relativ
grosser Oberfliche friiher als grossere.) Hungernde Kaninchen findet
man schon nach 4 bis 8 Tagen glycogenfrei, Hunde erst nach 2 bis
3 Wochen, Frosche im Sommer nach 3 bis 6 Wocehen. Bei Frioschen,
welche den ganzen Winter iiber nichts gefressen haben, ist erst gegen
Friihjahr das Glycogen bis auf Spuren geschwunden. Ebenso zehren

auch winterschlafende Siugethiere sehr lange an ihrem Gly-
cogenvorrathe.!) Bei weiblichen Rheinlachsen fand MrescHER®) fast

immer noch gewisse Mengen Glycogen in der Leber und den Muskeln,
obgleich diese Thiere Monate lang ohne Nahrungsaufnahme gegen
den Strom geschwommen waren und dabei ihre Eierstiicke entwickelt

hatten. (Vergl. oben Vorles. 6. S. 82.)

Bringt man Thieren, deren Leber durch Hunger glycogenfrei
gemacht ist, Kohlehydrate in den Magen oder direct ins Blut, so
findet man nach einigen Stunden reichlich Glyecogen in der Leber.5)
Das in der Leber und den Muskeln aufgespeicherte Glycogen

1) 0. Nasse, De materiis amylaceis, num in sanguine animalium inveniantur,
disquisitio. Diss, Halle 15866. Horre-SEYLER, ,Physiologische Chemie®. Berlin 1881.
5. 406. Eine abweichende Angabe findet sich bei Sarnomoxw, Deutsche med. Wochen-
schrift. 1877. Nr.35. Frericas (Ueb. d. Diabetes. Berlin 1884. 8. 6.) giebt gleich-
falls an, dass kleine Mengen Glycogen constant im Blute sich finden, aber ,vor-
zugsweise® in den weissen Blutkirperchen. Dieses aber ist keine Eigenthiimlich-
keit der weissen Blutkdrperchen, sondern wahrscheinlich allen Zellen gemeinsam.
2) E. Ktvz, Piliiger's Arch. Bd. 24. 8. 46. 1881. Vergl. auch Boam u. Hops-
MANN, Arch. f. exper. Pathol. u. Pharm. Bd. VIIL. S. 295. 1878.

3) B. LucasiNGer, 1. ¢.

4) Scmrr, Unt. iiber die Zuckerbildung in der Leber. Wiirzburg 1859. 8. 30.
Varestis, Moleschott’s Unters. z. Naturlebre u. s. w. Bd. 3. 8. 223. 1857. C. AEBY,
Arch. f. exper. Pathol. u. Pharm. Bd. III. 8. 184. 1875. Vorr, Zeitschr. f. Biol. Bd. 14.
8. 118. 1878, '
5) Fr. MiescHER, Archives des Sciences physiques et naturelles. Troisidme
période. T. 28, Décembre. 1892. p. 598.

6) E. Kovz, Piliger’s Arch. Bd. 24. 8. 1—19. 1881. Dort finden sich auch
die sehr zahlreichen dhnlichen Versuche fritherer Autoren angefithrt. Vgl. auch
Pravswirz, Zeitschr. f. Biolog. Bd. 26. 8. 377. 1890, E, Hergexmany, ebend. Bd. 27.
IS. 215. 1890. C. Vorr, ebend. Bd. 28. S. 245. 1892 und W. Kavscm u. C. A. Soomx
Arch. f. exper. Path. u, Pharm. Bd. 31. 8.398. 1893. '

23 %
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entsteht aber Wa]ll:ﬂﬂhﬂiﬂliﬂ]] nicht blos aus den Kohlehydraten der
Nahrung: es scheint, dass auch die Eiweigs- und Leimstoffe
dez' Na.hl'ung an der Glycogenbildung sich betheiligen. Man findet
bei Thieren, die lange Zeit ausschliesslich mit magerem Fleisch er-
niihrt worden waren, sehr grosse Glycogenvorriithe in der Leber und
in den Muskeln. Naunyn!) fiitterte Hilhner lange Zeit — in einem
Versuche 6 Wochen — ausschliesslich mit ausgekochtem und aus-
gepresstem, somit von Kohlehydraten fast vollstindig befreitem Mus-
kelfleisch und fand darauf sehr grosse Glycogenmengen — his 3,5%
— in der Leber. v. MeriNng?) fiitterte einen Hund nach vorherge-
gangenem 21 tigigem Hungern 4 Tage lang ausschliesslich mit aus-
gewaschenem Ochsenfibrin. Sechs Stunden nach der letzten Fiitte-
rung wurde das Thier getodtet: die 540 Grm. schwere Leber enthielt
16,3 Grm, Glycogen. Ein Controlthier von annihernd gleicher Grisse
hatte nach 21 Hungertagen 0,48 Grm. Leberglycogen. Man miisste
zu sehr gezwungenen Erklirungsversuchen seine Zuflucht nehmen,
wenn man diese und die zahlreichen #hnlichen Versuche anders
deuten wollte als dahin, dass das Glycogen aus dem Eiweiss
entstanden sei.

Fiir die Moglichkeit der Bildung von Kohlehydraten aus Eiweiss
kann ferner die Thatsache geltend gemacht werden, dass bei der
sogenannten schweren Form des Diabetes mellitus bei lange
fortgesetzter ausschliesslicher Fleischdiit die Zuckerausscheidung nicht
aufhort, und dass die Menge des ausgeschiedenen Zuckers mit der
Menge des zugefithrten Eiweisses wiichst.?)

Sehr beachtenswerth sind auch die Versuche v. MErNG’s iiber
den Phloridzin-Diabetes.!) Das Phloridzin ist ein Glucosid,
welches in der Wurzelrinde von Apfel- und Kirschbéiumen sich findet.
Fiihrt man davon einem Hunde pro Kgr. des Korpergewichtes 1 Grm.

1) B. Nauxyn, Arch. f. exper. Pathol. u. Pharmak. Bd.III. 8. 94. 1875,

9) v. Mering, Pliiger’s Arch. Bd. 14. 8. 282, 1877. Dort finden sich die &hn-
lichen Versuche fritherer Autoren angefithrt. Vergl. auch Bexs. Fwy, Verhandl.
d. physik. med. Ges. zu Wiirzburg. N. F. Bd. 11. Hft. 1 u. 2. 1876, 8. WorLrr-
pERG, Zeitschr. f. Biolog. Bd. 12. 8. 310 (Versuch 4). 1876 und E. Kirz, Fest-
schrift zur Doctorjubelfeier des Herrn C. Lupwie. Marburg. 1890. p. 69.

3) v. MerinG, Tageblatt der 49, Naturforscherversammlung in Hamburg. Ref.
in der dentschen Zeitschr. f. prakt. Med. Nr. 40. 1876 und Nr. 18, 1877. Kou
Arch. f. exp. Pathol. u. Pharmak. Bd. VI. 8. 140. 1876.

4) v. Merine, Verhandl. d. Congresses f. innere Medicin. Finfter Congress.
Wiesbaden 1886. S. 185 und Sechster Congress. Wiesbaden 1887. 8. 349. Zeitschr

" f klin. Med. Bd. 14. S. 405. 1888 und Bd. 16. S. 431. 1889, F.Morirz und W
PraussiTz, Zeitschr. f. Biolog. Bd. 27. 8. 81. 1890. Ktrz und WricaT, ebend.

8. 181.
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in den Magen ein, so tritt nach wenigen Stunden Zucker im Harn
auf. Nach 2 bis 3 Tagen ist die Zuckerausscheidung beendet und
dann findet man die Leber und die Muskeln vollkommen glycogenfrei.
Giebt man dann wiederum Phloridzin ein, so werden weitere grosse
Zuckermengen ausgeschieden. Diese Zuckermengen — so schliesst
v. MERING — stammen aus dem Eiweiss.

Wir miissen jedoch die Moglichkeit zugeben, dass dieser Zucker
auch aus den Fetten stamme. Ich habe bereits frither (Vorles. 12.
S. 200) auf die Thatsachen hingewiesen, welche eine Umwandlung
von Fett in Zucker wahrscheinlich machen, inshesondere den con-
stanten Zuckergehalt des Blutes bei hungernden Thieren, welche
ihren Glycogenvorrath schon lange verbraucht haben und mit ihrem
Eiweissvorrathe sehr sparsam umgehen, wiihrend der Fettvorrath
rasch schwindet. Den Pflanzenphysiologen ist die Umwandlung von
Fett in Zucker schon lange bekannt. Gewisse Samen, z. B. Oelsamen,
enthalten kein Stirkemehl, statt dessen viel Fett. Lisst man solche
Samen im Dunkeln keimen, so dass keine neue organische Substanz
gebildet werden kann, so sieht man in den Kotyledonen das Fett
verschwinden und Stirkemehl, Gummi, Zucker und Cellulose an die
Stelle treten.!) Li#sst man stiirkemehlbaltige Samen unter einer
durch Quecksilber abgeschlossenen Glasréhre keimen, so tritt keine
Verinderung des abgesperrten Gasvolumens auf; beim Keimen 6l-
haltiger Samen dagegen steigt das Quecksilber in der Rihre, weil
Sauerstoff verbraucht wird, um aus den sauerstoffarmen Fetten die
sauerstoffreichen Kohlehydrate zu bilden.2)

J. SEEGEN vertritt die Ansicht, dass eine solche Umwandlung
von Fett in Kohlehydrate auch im Organismus der Sdugethiere sich
vollziehe und zwar in der Leber. Er stiitzt diese Ansicht auf
folgenden Versnch.?)

Leberstlicke von einem eben gettdteten Thiere werden gewogen,
fein zerschnitten und mit defibrinirtem Blute gemischt bei Korper-
temperatur stehen gelassen. Zu einem Theil dieser so behandelten
Leberstiicke wird emulsionirtes Fett hinzugeftigt. Durch alle Proben
wird 5—6 Stunden Luft durchgesaugt. Nach Ablauf dieser Zeit wird
in allen Proben der Zuckergehalt bestimmt. Er wird stets in den
mit Fett versetzten Proben bedeutend hiher gefunden. SEEGEN

—

1) Sacas, Botanische Zeitung. 1859. Peremrs, Landw. Versuchsstationen.
1861. Bd. 3.

2) Versuch von WiesNer, mitgetheilt von J. Segeex. Die Zuckerbildung im
Thierkorper, ihr Umfang u. ihre Bedeutung. Berlin. Hirschwald, 1890, S. 155,

3) Seeeew, L c. p. 151.
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setzten Eiweisses berechnet, Sie betrug bei Fick 38, bei WisLiceNus
37 Grn‘]. Aus der Verbrennungswiirme des Kohlenstoffs und Wasser-
stoffs im Eiweiss wurde ein Maximalwerth ') fir die Verbrennungs-
warme des Eiweisses berechnet und gefunden, dass 37 Grm, Eiweiss
250 Wirmeeinheiten liefern, entsprechend 106000 Kilogrammometern
Arbeit. Das Korpergewicht von WisLiceNus betrug 76 Kgrm.; er
hatte also beim blossen Heben desselben auf die Spitze des Berges
76 X 1956 = 148656 Kilogrammometer Arbeit geleistet. Die wihrend
des Steigens geleistete Arbeit war aber noch weit grisser; die Herz-
und Respirationsarbeit wihrend dieser Zeit allein berechnen Fiex
und Wisvicenus auf 30000 Kilogrammometer. Ausserdem ist zu be-
denken, dass bei jedem Schritte — auch auf ebener Erde — eine
Arbeit geleistet wird, die in Warme sich umsetzt und verloren geht,
dass auch die tibrigen Korpertheile — Kopf, Arme — wihrend des
Steigens sich bewegen u.s. w. Es war also thatsiichlich weit mehr
Arbeit geleistet worden, als durch die im zerstorten Eiweiss enthal-
tenen Spannkrifte gedeckt war. Es miissen somit auch die stick-
stofffreien Bestandtheile der Nahrung und des Korpers als Kraft-
quellen verwerthet worden sein. 2)

Noch weit sicherer als durch diesen Versuch wurde die Ansicht,
dass das Eiweiss das ausschliessliche Arbeitsmaterial des Muskels
sei, widerlegt durch eine Reihe sehr sorgfiltizer Stoffwechselver-
suche, welche ergaben, dass die 24stindige Stickstoffausscheidung bei
angestrengtester Arbeit ebenso gross oder nur wenig grisser ist, als
ceteris paribus in der Ruhe, dass dagegen die Kohlensiureausschei-
dung und die Sauerstoffaufnalhme an den Arbeitstagen sehr bedeutend
gesteigert ist, dass folglich bei der Muskelarbeit vorherrschend stick-
stofffreie Nahrungsstoffe serstort werden.

Den ersten genaueren derartigen Versuch stellte Vorr3) an. Voir
liess Hunde in einem grossen Tretrade laufen. An den Tagen vor
und nach dem Arbeitstage ruhten die Thiere bei vollkommen gleicher
Erndhrung. Ein Theil der Versuche wurde an hungernden Thieren
ausgefiihrt. Die 24stiindige Stickstoffausscheidung wurde genau be-

1) Dass dieser Werth viel zu hoch ausfallen musste, ergiebt sich ans den
S. 62 und 64 angestellten Betrachtungen.

2) Auf die naheliegenden Einwénde, welche sich gegen diesen Versuch er-
heben lassen, wird auch der Anfanger bei einigem Nachdenken leicht verfallen.
Auch wird er beim Studium der Originalabhandlung sehen, dass Fick und Wis-
110ENUs sich diese Einwinde selbst gemacht und zu widerlegen versucht haben.

3) C. Vorr, Unters. itber den Einfluss des Kochsalzes, des Kaffees und der
Muskelbewegungen auf den Stoffwechsel. Minchen 1860. S. 153ff. und Zeitschr.

f. Biolog. Bd. 2. S.339. 1866.
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die vermehrte Sauerstoffaufnahme und Kohlensiureansscheidung nicht
nur durch Untersuchung des respiratorischen Gasaustausches am ge-
sammten Organismus nachgewiesen, sondern auch dureh eine ver-
gleichende Bestimmung des Sauerstoffes und der Koblensiure in dem
Venenblute, welches aus dem ruhenden und tetanisirten Muskel ab-
floss, so in den Arbeiten von Lupwie und SczeLkow') und schliess-
lich in einer musterhaft exacten, in Lupwia’s Laboratorium mit Anf-
bietung aller Hiilfsmittel der vervollkommneten Technik durchgefiihr-
ten Untersuchung von Max vox Freyv.?)

Wir sehen aus allen angefiihrten Versuchen, dass es vorberr-
schend die stickstofffreien Nahrungsstoffe sind, mit denen der Muskel
arbeitet, und da liegt es nahe, an die Kohlehydrate zu denken, welche
Ja stets als Glycogenvorrath im Muskel aunfgespeichert sind. Dass
dieser Glycogenvorrath bei der Arbeit schwindet, hat bereits der
Entdecker des Glycogens CL. BERNARD %) beobachtet. Auch giebt
BERNARD bereits an, dass, wenn man den Muskel kiinstlich zur Ruhe
zwingt, indem man seinen Nerv durchschneidet, der Glycogenvorrath
anwichst. Diese Angaben BERNARD's sind spiter durch vielfache
Versuche?) bestitigt worden. Tetanisirt man von den beiden hinte-
ren Extremititen eines Frosches die eine, so findet man sie stets
glycogendrmer als die andere, welche geruht hat.

Kitrz ®) liess Hunde, die bis dahin gut gefiittert worden waren,
einen Tag hungern und an diesem Tage 5—7 Stunden einen belaste-
ten Wagen ziehen. Unmittelbar nach der Fahrt wurde der Hund
getidtet und der Glycogengehalt der Leber bestimmt. Von 5 Hun-
den, an denen dieser Versuch angestellt wurde, fand sich bei 4 das
Glycogen aus der Leber bis auf Spuren verschwunden. Beim 5.,
welcher ,,im Gegensatz zu den iibrigen alt, dusserst fett und in der
Bewegung trige war*, enthielt die 240 Grm. schwere Leber noch
0,8 Grm. Glycogen. Dass beim Hunger ohne Arbeit das Glycogen
aus der Leber des Hundes erst in der dritten Woche verschwindet,
habe ich bereits erwihnt. (5. 355.)

Es unterliegt also keinem Zweifel, dass die Kohlelydrate dem
Muskel als Kraftquelle dienen.

1) Lupwie u. Sczerxow, Wiener Sitzungsber. Bd. 45. 8. 171. 1862. Zeitschr.

f. rat. Med. Bd. 17. S. 106. 1862.
2) Max vox Frey, Du Bois” Arch. 1885. 8. 519 u. 533.

3) Cr.Berxarp, Compt. rend. T. 48. p. 683. 1850,
4) Fine Zusammenstellung derselben findet sich bei E. Kiirz, Pfliger’s Arch.

Bd. 24. S, 42, 1881 und bei Ep. Marcut, Zeitschr. f. Biologie. Bd. 25. 5. 163. 1889.
5) E. KoLz, L. c. p. 45.
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Jedenfalls aber wiirde man zu weit gehen, wenn man die Kohle-
hydrate als alleinige Quelle der Muskelkraft betrachten wollte.
Wir haben soeben die Versuche kennen gelernt, aus denen mit grosser
Wahrseheinlichkeit hervorgeht, dass aus Eiweiss Glycogen entsteht
(S. 356—357). Das zwingt uns zu dem Schlusse, dass Eiweiss auch
als Quelle der Muskelkraft dienen kitnne. Es ist Thatsache, dass
man Fleischfresser beliebig lange Zeit ausschliesslich mit magerem
Fleische erniibren kann und dass die Leistungsfihigkeit der Muskeln
darunter nicht leidet. Ieh wiisste nicht, welche Vorstellung von dem
Stoffwechsel der so geniihrten Thiere man sich bilden will, wenn
man nicht annimmt, dass das Eiweiss als Quelle der Muskelkraft
verwerthet werde.

Dass anch die Fette als Quelle der Muskelkraft dienen, ist
gleichfalls nicht unwahrscheinlich. Die Frage wire durch Versuche
am hungernden Hunde leicht zu entscheiden. Wir haben aus dem
Versuche von KuLz gesehen, dass der hungernde Hund bei ange-
strengter Arbeit schon am ersten Tage seinen Glycogenvorrath ver-
brancht. Eine Bestimmung der Stickstoff- und Kohlenstoffausschei-
dung an den folgenden Tagen bei fortgesetzter Arbeit miisste eine
sichere Entscheidung dariiber bringen, ob das Thier vorherrschend
mit Eiweiss oder vorherrschend mit Fett arbeitet. In Vorr's Ver-
suchen an hungernden Hunden arbeitete das Thier meist nur einen
Tag, in einem Versuche') aber 3 Tage nach einander, und diesen
3 Tagen mit Hunger und Arbeit waren bereits 3 Hungertage mit
Rube vorausgegangen. Die Kiwz'schen Hunde arbeiteten und hun-
gerten nur einen Tag, diesem Tage waren Tage mit reichlicher Nah-
rungszufuhr vorausgegangen, und doch waren schon nach dem ersten
Arbeitstage die Thiere glycogenfrei. Der Vorr'sche Versuchshund
muss also am zweiten und dritten Tage bei Hunger und Arbeit gly-
cogenfrei gewesen sein. Dennoch stieg die Harnstoffausscheidung
nur sehr unbedeutend. Ich glaube daher schon aus diesem Versuche
schliessen zu miissen, dass der Hund von seinem Fettvorrathe bei
der Muskelarbeit gezehrt hat.

Ieh behaupte, ‘dass der Muskel alle drei Hauptgruppen der Nah-
rungsstoffe als Krafiguelle ausnutzt. Schon a priori aus teleologischen
Griinden ist es plausibel, dass der Organismus bei der Verrichtung
seiner wichtigsten Functionen bis zu einem gewissen Grade unab-
hiingig ist von der Qualitit der Nahrung. So lange stickstofffreie
Nahrungsstoffe in geniigender Menge mit der Nahrung zugefithrt wer-

1) Vorr, Ueb. d. Einfl. d. Kochsalzes u. s. w. S. 157 u. 158,
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de::-a oder a'n: den Geweben aufyespewchert sind, zehrt der Muskel bei
seiner A?'.bﬂzt qup.!‘iﬁc.-’szcﬁ von diesem Vorrathe. Nach Verbrauch des-
selben wtf-d das Eiweiss angegriffen. Im besten Einklange hiermit
stehen die Rfaaltltate der erwibnten Versuche KELLNER'S, welcher
fand, dass beim Pferde die Stickstoffausscheidung durch Muskelarbeit
nur dann gesteigert wird, wenn das Thier nicht gentigend Kohlehy-
drate aufnimmt.

Es ist oft vermuthet worden, die Quelle der Muskelkraft sei
nicht in den Oxydationsvorgingen zu suchen, sondern in den
Spaltungen. Gewisse Thatsachen schienen dafiir zu sprechen.
HermaANN!) fand, dass der ausgeschnittene Muskel keinen auspump-
baren Sauerstoff enthiilt und dass er dennoch in sauerstofffreier Um-
gebung zahlreiche Contractionen ausfiihrt und Kohlensiure abspaltet.
Wir wissen, dass die chemischen Spannkriifte, die mit der Nahrung
eingefiihrt werden, zum Theil schon durch blosse Spaltung ohne Oxy-
dation in lebendige Kraft sich umsetzen konnen, dass die Verbren-
nungswirme der Spaltungsproducte geringer ist als die der urspriing-
lichen Nahrungsstoffe, dass somit bei der Spaltung Wiirme frei werden
muss. Diese Wirmeentwicklung ist bei vielen Spaltungsprocessen
direct nachgewiesen. (Vergl. oben S. 63—64 und S. 164—169.)

Die erwiihnte Thatsache, dass bei der Muskelarbeit der Sauer-
stoffverbrauch steigt, widerspricht der Annahme nicht, dass die Mus-
kelarbeit nur mit dem Theil der chemischen Spannkrifte geleistet
wird, welcher bei der Spaltung in lebendige Kraft sich umsetzt. Die
beiden Processe: die Spaltung und die Oxydation konnten zeitlich
getrennt sein; der erstere dient der Muskelarbeit, der letztere der
Wirmeproduetion; die beiden Processe konnten auch riumlich ge-
trennt sein: die Spaltung verlduft in dem Protoplasma der Muskel-
faser, die Oxydation der gebildeten Spaltungsproduete vielleicht in
anderen Gewebselementen.

Nach dieser Auffassung wiirde also die Sauerstoffaufnahme haupt-
siichlich der Wirmeproduction dienen. Das Sauerstoffbediirf-
niss bei verschiedenen Thieren ist ein auffallend verschiedenes, und
es scheint in der That, dass die Grosse desselben hauptsichlich nach
der Grisse der Wirmeproduction sich richtet. Ein Sidungethier braucht
— auf die Einheit des Kiorpergewichtes berechnet — 10 bis 20 mal
soviel Sauerstoff als ein Kaltbliiter. Ein Vogel braucht mehr als
ein Siugethier. Ein kleines Thier — das bei relativ grosserer Korper-
oberfliche mehr Wirme abgiebt — braucht mehr als nah verwandte

63 1}'_L. H_n-num, Unters. iib. d. Stoffwechsel der Muskeln, ausgehend vom Gas-
wechsel derselben. Berlin 1867.
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grossere Thiere. Junge Thiere brauchen mehr als auagewachslena
Thiere derselben Species. Die folgende Tabelle veranschaulicht diese
Unterschiede.

Sauerstoffverbrauch in 24 Stunden auf 1 Grm. des Kérpergewich-
tes in Cem. auf 0° C. und 760 Mm. Quecksilberdruck berechnet?):

St AR e L Ll s R 161
Mnbods ~afatindbe suase e it lamay 502
IS o 5o T dets o gl e Mol Lo gl e 00
i (1T ] il e et i A e = Ll i—11
1T 01 e M S S AT e e 1—2
Herammnemn G oo iy o i Suial i s st 1,7
Ll o S St s e e S 1,3
Atk Ses Rltp e o s AT
Eidechse, im Wintersehlaf erstarrt . . 0,41

Wiire diese Auffassung richtig, dass die Muskelkraft vorherrschend
durch die Spaltung der Nahrung erzeugt wird, die Korperwirme
vorherrschend durch die Oxydation, so miissten wir erwarten, dass
diejenigen Thiere, welche gar keine Korperwiirme zu entwickeln
brauchen, auch das geringste Sauerstoffbedfirfniss haben werden.
Dieses ist der Fall bei den Enfozoen der warmbliitigen Thiere, welche
bestéindig in einer gleichmiissig hoch temperirten Umgebung sich auf-
halten. Von den Parasiten des Darmes wissen wir in der That, dass
sie in einem nahezu sauerstofffreien Medium leben. In den Darm-
gasen ist bei den neuesten und sorgfiltigsten Analysen kein Sauer-
stoff gefunden worden. Wir wissen, dass im Darminhalte energische
Reductionsprocesse verlaufen, dass bestindig nascirender Wasserstoff
in demselben auftritt, dass Sulfate zu Sulfiden, Eisenoxyd zu Oxydul
reducirt werden. Es kann daher die Sauerstoffmenge, welche die
Darmparasiten aufnehmen, nur eine sehr geringe sein. Es wiire
denkbar, dass sie an die Wandungen des Darmes sich anschmiegen
und den aus den Geweben der Darmwand diffundirenden Sauerstoff
aufnehmen, bevor er von den reducirenden Substanzen des Darm-
inhaltes gebunden wird. Es wiire aber auch denkbar, dass sie mit
Spuren von Sauerstoff leben — oder gar ganz ohne Sauerstoff, wie

1) Die Zahlenangabe iiber den Sauerstoffverbrauch des Menschen ist der
Arbeit von Perreskorer und Voir (Zeitschr. f, Biolog. Bd. 2. S. 486 u. 489, 1866)
entnommen, die Angabe tber die Fische der Arbeit von Jonymr et REexarp
(Archives de Physiologie normale et pathologique Série II. T. IV, p. 605 et 60K,
1577), die iibrigen Angaben der Arbeit von Regxavnr und Rerser (Ann. de chim.

et de phys. T. 26. 1849; iibersetzt in Liebig’s Ann. d. Chem. u. Pharm, Bd. 73.
8. 271—299, 1850).
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es von gewissen Bacterien und Pilzen behauptet wird. (Vergl. oben
S. 169 und 246 Anm. 1.) Der Versuch musste entscheiden. Ich habe
vielfache Versuche mit dem im Diinndarm der Katze lebenden Spul-
wurm (Ascaris mystax) angestellt und mich davon liberzeugt, dass
diese Thiere w vollkommen sauerstofffreien Medien 4 bis 5 mal 24
Stunden leben und wihrend dieser Zeit fast ununterbrochen iusserst
lebhafte Bewegungen ausfithren,') Wer diese lebhaften Bewegungen
gesehen hat, muss zu der Ueberzengung gelangen, dass die Oxydation
bei diesen Thieren die Quelle der Muskelkraft nicht sein kann.

Man konnte nur noch einwenden, dass die Thiere einen Vorrath
von locker gebundenem Sauerstoff in ihrem Kiorper aufgespeichert
hatten. Die Mo gliechkeit ist unbedingt zuzugeben. Man trifft die
Askariden bisweilen im Magen; es konnte sein, dass sie ab und zu
in den oberen Theil des Verdauungscanals hinaufsteigen, um sich
dort mit Sauerstoff zu versorgen. Jedenfalls aber wire dieses Ver-
halten ohne alle Analogie bei den htoheren Thieren: sobald bei diesen
die Sauerstoffznfuhr abgeschnitten ist, wird der im Oxyhdmoglobin
aufgespeicherte Vorrath in wenigen Minuten verzehrt und die Thiere
gehen zu Grunde. PrLUGER?) und AuBERT?) haben allerdings ge-
zeigt, dass Frosche in sanerstofffreier Luft mehrere Tage leben bleiben,
aber nur bei niedriger Temperatur, bei welcher der gesammte Stoff-
wechsel dieser Thiere auf ein Minimum redueirt ist.1) Bei Zimmer-
temperatur sind sie schon nach wenigen Stunden bewegungslos. Die
Askariden dagegen bewegen sich bei 38° C. in sauerstofffreien Medien
Tage lang aunfs Lebhafteste.

Iech bin jedoch weit entfernt, die ans der Beobachtung dieser
Thiere geschipfte Ueberzeugung, dass die Muskelkraft hauptsichlich
aus den Spaltungsprocessen hervorgeht, auf die hoheren Thiere zn
iibertragen. Die Darmparasiten, welche bestiindig in einem Ueber-
fluss von Nahrung sechwimmen, konnen verschwenderisch mit den
Spannkriiften derselben umgehen und nur den Theil davon verwerthen,

e

1) G. Buxce, Zeitschr. f. physiol. Chem. Bd. 8. 8. 48. 1883. Bd. 12. 8. 565.
1888 und Bd. 14. 8. 318. 1889,
2) PrLiGeRr, in dessen Archiv. Bd. 10. B. 313, 1875.

3) Ausert, ebend. Bd. 24, 3. 293. 1881.
4) Wie wir a priori fordern miissen, nimmt die Intensitit des Stoffwechsels

und des Sauerstoffverbrauches bei den kaltbliitigen — oder richtiger poki-
lothermen — Thieren mit steigender Temperatur in der Umgebung zu, bei den
warmblitigen — hom&othermen — dagegen ab. Eine ubersichtliche _Zu:
sammenstellung der zahlreichen Versuche, durch welche dieser Satz a posteriori
bewiesen wurde, findet sich in der Arbeit von Vorr, Zeitschr. f. Biolog. Bd. 4.

S.57. 1878. Vergl. auch Max Russer, Du Bois’ Arch. 1885. S.38.
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welcher schon bei der blossen Spaltung in lebendige Kraft sich um-
setzt. Bei den hoheren Thieren wiire eine solche Verschwendung
gweckwidrig. Ich habe die Griinde bereits dargelegt, welche dafiir
sprechen, dass in den Organen der hoheren Thiere der Sauerstoff
durch die Capillarwand in die Gewebe eindringt. (S. 245—249.) Was
inshesondere das Muskelgewebe betrifft, so kommt zu den angefiihrten
Griinden noch eine wichtige Thatsache hinzu: das Vorkommen von
Himoglobin im Muskel.l) Es ist gewiss ein berechtigter Wahr-
scheinlichkeits- und Analogieschluss, dass dem Himoglobin im Muskel
dieselbe Function zukomme wie im Blute, ndmlich als Sauerstoff-
iibertriger zu wirken.

Anch ist die Quantitit der lebendigen Kraft, welche durch blosse
Spaltung ohne Oxydation aus den chemischen Spannkriiften der Nah-
rungsstoffe sich entwickeln kann, viel zu gering, um die thatsich-
lich geleistete Muskelarbeit zu erkliren. Fassen wir zunichst die
Kohlehydrate ins Auge, welche jedenfalls die Hauptquelle der
Muskelarbeit sind.

Leider wissen wir nicht genau, in welcher Richtung die Spal-
tung der Kohlehydrate im Muskel verliuft. Es ist oft vermuthet
worden, dass dieselben zunichst in Fleisechmilehsiure? sich
spalten. Das normale Blut enthilt constant etwas Milchsiiure; die
Menge derselben wiichst bei tetanisirten Thieren und bei kiinstlicher
Durchblutung des iiberlebenden, arbeitenden Muskels.?) Aber es
scheint, dass die Menge der im Muskel gebildeten Milchsiure zu un-
bedeutend ist, um diesen Spaltungsprocess als Quelle der Muskel-
kraft betrachten zu konnen. Jedenfalls wissen wir nicht, ein wie
grosser Theil der im Muskel zerfallenden Kohlehydrate diese Spal-
tung erleidet. Wir wissen nicht einmal, ob die im Muskel auftretende
Milchstiure iiberhaupt aus den Kohlehydraten sich bildet.1) Auch

1) W. Korxg, Virchow’s Arch. Bd. 33. 8. 79. 1865 u. Ray LaxkesTer, Pliger’s
Arch. Bd. 4. 8.315. 1871, Diese Angaben iiber das Vorkommen von Héamoglobin
im Muskel sind mehrfach bezweifelt worden, wie mir scheint, ohne stichhaltige
Grimde. Siehe hierfiber Sr. Zaresky, Centralbl. £ d. med. Wissensch. 1887, Nx: b.
u. 6. Dort sind auch die fritheren Autoren genannt.

2) Vergl. oben 8. 306, Anmerk. 3.

3) Biehe hieriiber P. Sriro, Zeitschr. f. physiol. Chem. Bd. 1. S.111. 18717,
Mix von Frey, Du Bois’ Arch. 1885. 8. 557. G. Gaerio, ebend. 1886. S. 400.
W. Wissokowirscm, ebend. 1887. Supplementband. S. 91 und M, BERLINERBLAT,
Arch. f. exper. Pathol. u. Pharmak. Bd. XXIII. 8. 333. 1887,

4) Zu Gunsten der Ansicht, dass die Milchsiiure aus den Kohlehydraten
stamme, macht M. Bervisersrav (1. ¢.) geltend, dass bei der kiinstlichen Durch-

blutung der Muskeln nach Zusatz von Glycose oder von Glycogen zum Blute mehr
Milchsiure sich bildet als ohne diesen Zusatz. Nicht unbedeutende Mengen Milch-
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wire es moglich, dass bei der Arbeit nicht mehr Milchsiure im
Muskel gebildet wird als in der Ruhe, sondern nur mehr an das
Blut abgegeben. AsrascHEwskY fand im tetanisirten Muskel
weniger Milchsiiure als im rubenden.!) Die Verbrennungswirme der
Milehstiure ist nie bestimmt worden, so dass wir nicht angeben kinnen
wieviel lebendige Kraft bei der Milehsiuregihrung frei wird, ’
Versuchen wir es, uns eine Vorstellung von der Menge der leben-
digen Kraft, welche in maximo aus der Spaltung der Kohlehydrate
hervorgehen kann, zu bilden, indem wir zwei Spaltungsprocesse ins
Auge fassen, bei denen die frei werdende lebendige Kraft genaun
bestimmt ist: die Alkoholgihrung und die Buttersduregih-
rung. Die bei dem letzteren Processe frei werdende Warmemenge
ist grosser als bei dem ersteren, und man darf behaupten, dass bei
keiner Art der Spaltung des Zuckers eine erheblich grissere Wiirme-
menge frei werden kann. Denn von den drei bei der Buttersiure-
gihrung entstehenden Spaltungsproducten — Buttersiiure, Kohlenstiure
und Wasserstoff — ist nur die Buttersiiure noch einer weiteren Spal-
tung fihig, und hierbei kann nicht mehr viel Wirme frei werden.
Die Spaltung der Buttersiure in Propan und Kohlensiure wire der
Spaltung der Essigsiure in Methan und Kohlenséiure vollkommen
analog, einem Process, bei dem die Wirmeentwicklung kaum mehr
nachweisbar ist. Ich habe nun auf Grund der bereits angefiihrten
(S. 63) Zahlen fiir die Verbrennungswirme des Zuckers und seiner
Spaltungsproducte folgende Berechnung ausgeftihrt:

1000 Grm. Traubenzucker liefern bei ihrer
vollstiindigen Verbrennung zu CO2 und

He0 . . . . « « « « « - + » 2939 Calorien == 1674000 Egrm, M. Arbeit
1000 Grm. Traubenzucker liefern bei der

Spaltung in Alkohol und CO2 . . . 372 = = 158100 = = =
1000 Grm. Traubenzucker liefern bei der

Spaltung in Buttersiiure, COz und H . 414 = = 176000 = = =

Die von Wisticesus (vergl. oben 5. 360)
beim Besteigen des Faulborns in 6 Stun-

den geleistete Arbeit betrng . . . . — = 148656 = = =
Die wiihrend des Steigens geleistete Herz-
und Respirationsarbeit betrug . . . - z 30000 = = =

Wir sehen also, dass, wenn die beim Besteigen des Faunlhorns
geleistete Arbeit durch Spaltung von Kohlehydraten zu Stande ge-
bracht wire, mehr als 1000 Grm. Kohlehydrate in 6 Stunden hitten
zersetzt werden miissen! Daran ist gar nicht zu denken. Bei voll-

siure bilden sich im absterbenden Muskel. Die Quelle, aus der diese Milchsiure
stammt, ist jedoch noch ginzlich unbekannt. Dass sie nicht aus dem Glycogen
sich bildet, hat Bomu gezeigt, Pfliger’s Arch. Bd. 23. S. 44. 1880.

1) AsTascHEWSKY, Zeitschr. f. physiol. Chem. Bd. 4. 8. 307. 1880.
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Zu dem gleichen Resultate gelangten anf einem anderen Wege
PerreNkorer und Vorr.') Sie ftitterten Hunde mit Fett und wenig
Fleisch und bestimmten mit Anwendung des Respirationsapparates
simmtliche Einnabhmen und Ausgaben. Es stellte sich heraus, dass
aller aufgenommene Stickstoff in den Ausscheidungen wiedererschien,
nicht aber aller Kohlenstoff. Die Menge der zurtickgehaltenen Kohle
war eine sehr grosse. Es musste also eine stickstofffreie Verbindung
in den Geweben aufgespeichert worden sein, und diese Verbindung
konnte nur Fett sein, weil von keiner anderen stickstofffreien Ver-
bindung so grosse Mengen in den Geweben vorkommen. Aus dem
zersetzten Eiweiss konnte das angesetzte Fett nicht stammen; dazu
war die angesetzte Fettmenge zu gross. Die Menge des zersetzten
Eiweisses konnte ja genau aus der Menge des ausgeschiedenen Stick-
stoffes berechnet werden. Man konnte auch berechnen, wieviel Fett
in Maximo aus dem zersetzten Eiweiss sich kinnte gebildet haben,
unter der Voraussetzung, dass der Stickstoff in der kohlenstofféirmsten
Verbindung, als Harnstoff, aus dem Eiweissmolekiil sich abgespalten
habe. Die so berechnete Fettmenge war weit geringer als die that-
sichlich im Korper zuriickgehaltene. [Fs musste also Nahrungsfett
in die Gewebe aufgenommen sein.

Wir miissen uns nun die Frage vorlegen: ist es nur der unver-
indert als neutrales Glycerid resorbirte Theil der Nahrungsfette, wel-
cher in unserem Korper abgelagert werden kann, oder kann auch
der Theil, welcher im Darme gespalten wurde, (vergl. oben 8. 175
bis 177) regenerirt und assimilirt werden?

Die eingehendsten Untersuchungen zur Entscheidung dieser Frag
hat in neuester Zeit J. MUNK2) ausgefiihrt. MUNE zeigte zunichs
dass freie Fettsiuren in sehr grosser Menge wie neutrale Fette vo
Darm aus resorbirt werden. Sechiittelt man freie Fettsiuren mit einer
verdiinnten Losung alkalischer Salze, so wird ein kleiner Theil de
Fettsiuren verseift, der iibrige Theil emulsionirt. So verhilt sich’
auch im Darm. In den Fices von Hunden, die grosse Mengen frei
Fettsiuren verzehrt hatten, kam nur ein sehr kleiner Theil derselbe
wieder zum Vorschein; die Chylusgefisse dagegen waren strotzen
mit weisser Emulsion gefiillt.

MusK zeigte ferner, dass die freien Fettsiiuren in derselben Weis
eiweissersparend wirken wie die neutralen Fette. Ein Fleischfress

1) Perreskorer und Vorr, Zeitschr. { Biolog. Bd. 9. S.1. 1873,
9) Immaxver Musk, Du Bois' Arch. f. Physiol. 1879. 8.371 u. 1883, 8. ?1
Virchow's Arch. Bd.80. S. 10. 18580 u. Bd. 95. S. 407. 1884. In diesen Arbeite

findet sich auch die frithere Literatur citirt.
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der Synthese wissen wir vorliufiz nicht. Wir miissen an die Epi-
thelzellen, das adenoide Gewebe der Darmwand oder die Lymph-
driisen des Mesenteriums denken. Nach einer vorlinfigen Mittheilung
von EwALp') kommt diese Synthese auch in der ausgeschnittenen,
tiberlebenden Darmschleimhaut zu Stande,

Aus welcher Quelle das Glycerin zu dieser Synthese stammt,
wissen wir nicht. Jedenfalls ersieht man aus dem Versuche Munk’s,
dass das Glycerin in den Fetten unseres Korpers nicht immer aus
den Fetten der Nahrung zu stammen braucht. Es konnte auch aus
der Spaltung von Eiweiss und Kohlehydraten hervorgehen.

Ueberhaupt sind uns die Schicksale des Glycerins in unserem
Korper noch ginzlich unbekannt und wir konnen zur Zeit nicht
sagen, was aus dem Glycerin wird, welches im Darm aus den Fetten
sich abspaltet. Bringt man grissere Mengen Glycerin in den Magen
eines Menschen oder Hundes, so fritt Durchfall ein und von dem
resorbirten Glycerin geht ein Theil unveréindert in den Harn iiber.2)
Kleinere Mengen — beim Hunde héchstens 1,5 Grm. auf 1 Kgrm.
des Korpergewichtes — werden ertragen ohne diese Folgen.

Musk hat schliesslich noch den Nachweis gefiihrt, dass das
synthetisch gebildete Fett auch in den Geweben des Korpers abge-
lagert wird.?) Ein 16 Kgrm. schwerer Hund wurde dureh 19 tiigigen
Hunger unter Verlust von 32%, des Anfangsgewichtes fettarm gemacht.
Daranf erhielt er im Laufe von 14 Tagen 3200 Grm. Fleisch und
2850 Grm. Fettsiiuren aus Hammeltalg. Dabei stieg das Korper-
gewicht wieder um 17%. Als dann der Hund getodtet wurde, zeigte
er einen ausserordentlich entwickelten Panniculus adiposus, reichliche
Fettablagerung in den Eingeweiden und exquisite Fettleber. Aus
den mit Messer und Schere abtrennbaren Fettablagerungen konnten
durch Auslassen fast 1100 Grm. eines bei Zimmertemperatur festen
Fettes gewonnen werden, welches erst bei 40° anfing zn schmelzen,
wihrend normales Hundefett schon bei 200 dickflissig wird. Es
folgt hieraus, dass die eingefuhrten Fellsiuren mit im Karper gebil-
detem Glycerin vereinigt und abgelagert worden sind. Wollte man
die Fettablagerung in dem Sinne deuten, dass die eingefiihrien Fett-
siuren nur eiweissersparend gewirkt hiitten, und alles abgelagerte
Fett ausschliesslich aus dem Eiweiss stamme, so wiire es nicht zu

1) C. A. Ewarp, Du Bois’ Arch. 1883. 8. 302. pare
2) B. Lucesiseer, Experimentelle und kritische Beitrige zur Physiologie
und Pathologie des Glycogens. Inaug.-Diss. Ziirich 1875, S. 38ff. MuxE, Yirchow's
Arch. Bd. 80. S. 30ff. 1880. L. ArsscHiNk, Zeitschr. f. Biol. Bd. 23. S. 413. 1887,
3) J. Muxgk, Du Bois’ Arch. 1883. 8. 273.
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dﬁs_Kﬂrpers ergreift — bei der Phosphorvergiftung. Die sorg-
filtigste Untersuchung tiber diesen Vorgang hat in Vorr'’s Laboratorium
zu Miinchen J. BAuER') ausgefilbrt. Bauer bestimmte bei hungern-
den Hunden die Stickstoff- und Kohlensidureausscheidung und die
Sauerstoffaufnabme. Er vergiftete sie daranf mit Phosphor, welcher
withrend mehrerer Tage in kleinen Dosen eingegeben oder in Oel
gelost subcutan injicirt wurde, und es zeigte sich, dass in Folge
dessen die Stickstoffausscheidung auf das Doppelte stieg 2), wihrend
die Kohlensiureausscheidung und die Sauerstoffaufnahme auf die
Hilfte sanken. Es wurde also unter der Einwirkung des Phosphors
aus einer grossen Biweissmenge der Stickstoff mit einer geringen
Koblenstoffmenge abgespalten, ein stickstofffreier Rest aber unver-
brannt im Korper zuriickgehalten. Wenn die Thiere einige Tage
nach der Eingabe des Phosphors zu Grunde gegangen waren, so er-
gab die Section eine allgemeine Verfettung aller Organe. In einem
Falle enthielten die trockenen Muskeln 42,49, die trockene Leber
30% Fett, wihrend im normalen trockenen Hundemuskel nur 16,7
und in der normalen trockenen Leber nur 10,4% Fett gefunden
wurden. Es war also bei der Phosphorvergifiung Fett aus Eiweiss
gebildet worden. Der Einwand, dass das Fett aus dem fettreichen
Bindegewebe in die Muskeln und die Leber kinnte eingewandert
sein, ist zuriickzuweisen, denn der Hund hatte vor dem Beginn der
Phosphorvergiftung bereits 12 Tage gehungert und starb am 20. Hun-
gertage. Nach 12tigigcem Hunger aber ist erfahrungsgemiiss bei
Hunden das mit blossem Auge sichtbare Fett im Unterhautzellge-
webe und im Mesenterium beinahe vollstindig geschwunden.
Aehnlich wie der Phosphor scheinen die demselben chemisch
so nahe verwandten Elemente Arsen und Antimon zun wirken,
welche letzteren jedoch nicht als freie Elemente eingefiihrt zu werden
brauchen, sondern auch im oxydirten Zustande vermehrte Stickstofi-
ausscheidung und fettige Degeneration der Organe hervorrnfen.”)

1) Jon. BauEr, Zeitschr. f. Biol. Bd. 7. 8. 63. 1871 und Bd. 14. 8. 527. 1878,

2) Die vermehrte Stickstoffausscheidung nach Phosphorvergiftung wurde be-
reits vor BAuEr nachgewiesen durch 0. Srorcs, ., Den acute Phosphorforgiftning* ete.
Diss. Kjobenhavn. 1865. Ein Referat der Arbeit findet sich im Deutsch. Archiv
f. klin. Med. Bd. IL. S. 264. 1867. Einen Theil des Originals hat F. A. FALck in
deutscher Uebersetzung abdrucken lassen im Arch. f. exper. Path, u. Pharmakol.
Bd. VIL S. 377. 1877. Eine Bestitigung der Resultate Stomrca's und DBAUER's
wurde in neuerer Zeit geliefert von PavL CazeNeuve, Revue mensuelle de médec.
et de chirurg. IV. p. 265 u. 444. 1880.

3) Gimreexs, Centralbl. f. d. med. Wissensch. 1875, 8. 529. Kosser, Archiv
f. exper. Path. u. Pharmak. Bd. V. 8. 128. 1876. Gimrcexs, ebend. Bd. V. B. 533
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schwerer Hund tiiglich 2500 Grm. Fleisch; er schied simmflichen
Stickstoff dieser Fleischmenge aus, von den damit aufgenommenen
313 Grm. Kohle aber nur 271 Grm. Es fehlten also 42 Grm. Diese
waren als stickstofffreie Verbindung im Korper zuriickgebliehen —
wie PerTENKOFER und Vorr schliessen — als Fett. Man kénnte
nur noch einwenden: warum gerade als Fett — warum nicht als
Glycogen? Die Menge des Glycogens, welche im Korper des Fleisch-
fressers aufgespeichert wird, ist ja nicht unbedeutend und schwankt
innerhalb weiter Grenzen. BoOmM und Horrmann!) fanden bei der
Katze 1,5—8,5 Grm. pro Kgrm. des Korpergewichtes. Die 42 Grm.
Kohle entsprechen ca. 100 Grm. Kohlehydraten. Wollen wir also
annehmen, sie seien in dieser Form aufgespeichert worden, so miisste
ein Zuwachs an Glycogen von 3 Grm. pro Kgrm. des Korpergewichtes
stattgehabt haben, was nicht unmiglich scheint. Wir diirfen aber
nicht vergessen, dass dieser Glycogenzuwachs an einem Tage statt-
gehabt haben miisste. Das Thier hatte am vorhergegangenen Tage
dasselbe Futter erhalten. Eine so grosse Aenderung des Glycogen-
gehaltes war also nicht wahrscheinlich. Zur sicheren Entscheidung
der Frage miissten die Versuche lingere Zeit fortgesetzt werden.
Die Frage, ob die im Korper zuriickgehaltene Kohle als Fett
oder Glycogen aufgespeichert worden, liesse sich ferner sicher ent-
scheiden, wenn es miglich wiire, eine genaue Stoffwechselgleichung
fiir den Saunerstoff aufzustellen. Der Unterschied im Sauerstoff-
gehalte des Fettes und Glycogens ist ein sehr grosser. Aus der
Menge des im Korper verbliebenen Sauerstoffes miisste sich also be-
rechnen lassen, in welcher Form die Kohle abgelagert worden.
Vorldufig aber haben wir keine Methode, den Sauerstoffgehalt der
Nahrung direct zu bestimmen, und auch der inspirirte Sauerstoff
wird nach PerrENkorer’s Methode aus der Differenz berechnet.
Gegen den Versuch von PerrENKOFER und VoIT muss schliess-
lich noch geltend gemacht werden, dass das Fleisch doch wohl nicht
ganz frei von Fett und Kohlehydraten war. Die Bildung von Fett
aus Eiweiss im Organismus des Siugethieres unter normalen
Verhiltnissen ist also noch nicht sicher bewiesen.?) Sie ist aber in
hohem Grade wahrscheinlich, weil sie bei niederen Thieren unter

1) Bomm und Horrmaxy, Arch. f. exper. Path. u. Pharm. Bd. VIIL 5. 290. 1878,

2) Die iibrigen Versuche. welche fiir die Bildung von Fett aus Eiweiss gel-
tend gemacht werden, sind gleichfalls nicht unzweideutig. Vergl. noch SuspoTIN,
Virchow’s Arch. Bd.36. S.561. 1866 und Keumerics, Centralbl. f. d. med. Wissen-
schaft. 1866. S. 465 und 1867. 8. 127. Vergl. auch die Kritik von PrrUcEs,
Pfliiger's Arch. Bd. 51. S. 229 und 317. 1891.







380 Zweinndzwanzigste Vorlesung.

Es waren also 7,9 Kgrm. Fett im Korper angesetzt worden, die
nicht aus dem Fett der Nahrung stammen konnten. Aus den 5,93
Eiweiss der Nahrung, die nicht als Eiweiss angesetzt waren, konnten
die 7,9 Kgrm. Fett nur zum allerkleinsten Theil gebildet worden
sein, [Ls missen also wenigstens 5 Kgrm, Fetl aus den Kohlehydraten
der Nahrung entstanden sein. Diese Quantitiit ist so gross, dass alle
Zweifel und Bedenken schwinden miissen, Vollig hinfillig ist ins-
besondere der naheliegende Einwand, die dem ganzen Versuche zu
Grunde gelegte Annahme von der Gleichheit im Eiweiss- und Fett-
gehalte beider Thiere sei eine willkiirliche.

Einen anderen Weg zur Entscheidung der Frage schlugen MeissL
und STROHMER !) ein. Sie fiitterten ein zum Fettansatz besonders dis-
ponirtes Thier, ein 1 Jahr altes, 140 Kgrm. schweres, verschnittenes,
minnliches Schwein der Yorkshire-Race 7 Tage mit einer an Fett
und Eiweiss armen, an Kohlehydraten reichen Nahrung, — mit Reis.
Das Thier erhielt an jedem Tage die gleiche Menge von 2 Kgrm.
Der Reis war analysirt worden. Harn und Féces wurden gesammelt
und analysirt. Am 3. und 6. Versuchstage wurde das Thier in den Per-
TENKOFER'schen Respirationsapparat gebracht, um auch die Kohlen-
sdureausscheidung zu bestimmen. Es stellte sich heraus, dass von
dem tiglich aufgenommenen Kohlenstoffe 289 Grm. und von dem
Stickstoff 6 Grm. im Korper verblieben. Den 6 Grm. Stickstoff ent-
sprechen 38 Grm. Eiweiss mit 20 Grm. Kohle. 269 Grm. Kohle
miissen somit tiglich als Fett im Korper zuriickgeblieben sein. —
Als Glycogen kann nicht an jedem Tage eine so grosse Kohlen-
stoffmenge aufgespeichert worden sein. — Woraus konnte sich nun
dieses Quantum Fett gebildet haben? Verdaut waren von der tig-
lichen Nahrung 5,3 Grm. Fett und 104 Grm. Eiweiss. Von letzterem
waren 38 Grm. als solches angesetzt worden. Die iibrigen 66 Grm.
Eiweiss und die 5,3 Grm. Fett konnen nicht 269 Grm. Kohle zum
Ansatz des Fettes geliefert haben. Dasselbe muss also aus den
Kohlehydraten stammen.

Da die Meinung oft vertreten worden ist, es kiime die Bildung
von Fett aus Kohlehydraten nur bei Herbivoren und Omnivoren,
nicht bei Carnivoren zu Stande, so sei noch des folgenden Ver-
suches kurz erwihnt, den RuBNEr ?) an einem Hunde mit Htt_lfe des
Respirationsapparates angestellt hat. Das Thier hatte zwei Tage
gehungert und wurde darauf mit Robrzucker und Stirke gefiittert.

1) E. Messt und F. SrroEmER, Sitzungsber. d. k. Akad. d. Wissensch. in

Wien. Bd. 88. III. Abth. 1883. Juli-Heft.
2) Max Rupxer, Zeitschr. f. Biolog. Bd. 22. S. 272. 1886.













a84 Dreiundzwanzigste Vorlesung,

epileptischen Anfillen, psychischer Erregung, bei Vergiftungen mit
den verschiedensten Stoffen!) u.s. w. Eine befriedigende Erkldrung
fiir den Zusammenhang der Glycosurie mit allen diesen Storungen
ist bisher nicht gefunden worden und es wiirde uns viel zu weit
fiihren auf alle Krankheiten, zn deren Symptomen die transitorische
Glycosurie gehort, hier einzugehen.

Aber auch wenn wir uns auf diejenige tiefgreifende chronische
Stoffwechselanomalie beschriinken, welche man als Diabetes im
engeren Sinne bezeichnet, so kann es nicht unsere Aufgabe sein,
ein vollstiindiges Bild dieser Krankheit mit ihren #usserst mannig-
faltigen und wechselnden Symptomen und Folgekrankheiten zu ent-
werfen. Wir stellen uns nur die Aufgabe, die Hauptresultate der
experimentellen Untersuchungen zusammenzufassen, welche zur
Entscheidung der Frage nach den Ursachen und dem Wesen dieser
Krankheit aunsgefiibrt worden sind.

Die pathologische Anatomie giebt uns bisher keinen Auf-
schluss. Es giebt kein Organ, welches nicht bei der Obduction der
Leichen Diabetischer bisweilen anatomische Verinderungen gezeigt
hiitte; aber es giebt auch kein Organ, das nicht hiufig bei der Ob-
duction soleher Leichen normal erschienen wire. Auch ldsst es sich
nicht immer mit Sicherheit entscheiden, ob die gefundenen anatomi-
schen Veriinderungen die Ursache oder erst die Folge des geiinderten
Chemismus sind. ?)

Wir wollen uns daher darauf beschriinken, die Versuche zu be-
sprechen, welche von Seiten der physiologischen Chemie zur
Losung der Diabetesfrage gemacht worden sind. Man ist hierbei
stets ausgegangen von dem am meisten in die Augen springenden
Symptom, dem Auftreten des Zuckers im Harn.

Der normale Harn enthiilt, wie bereits erwédhnt, keinen oder

nur Spuren von Zucker. Beim Diabetes treten oft sehr bedeutende
Mengen auf: sie schwanken von wenigen Grammen bis zu 1 Kgrm.
im 24stiindigen Harn. Dieser Zucker ist stets der rechtsdrehende
Traubenzucker.?) Bei vielen Patienten schwindet der Zucker aus

1) Unter diesen Stoffen muss das Phloridzin hervorgehoben werden, dessen
diabetische Wirkung auch auf glycogenfreie Thiere bereits erwabnt warde. S. 356.
9) Eine sehr tibersichtliche und lehrreiche tabellarische Zusammenstellung

von 55 Sectionsbefunden findet sich bei Frerrcas, L. c. p. 144—183. [

3) J. SeecExn giebt an, in einem Falle von .Diabetes intermittens® links-
drehenden Zucker im Harne gefunden zu haben. Centralbl. f. d. med. Wissen-
schaft. 1854, Nr. 43. Vergl. E. Kovz, Zeitschr. f. Biolog. Bd. 27. S. 228. 1890.
Dort eine kritische Zusammenstellung aller Angaben aber das Vorkommen von

linksdrehendem Zucker im Harne.
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des Diabetikers — trotz ungestirter Oxydation — der unverinderte
Traubenzucker.

In gleichen Sinne konnte auch der folgende Versueh von Prrrex-
KOFER und Vorr') gedeutet werden. Dieselben zeigten mit Hiilfe
ihres Respirationsapparates, dass ein Diabetiker weniger Sauerstoff
anfnahm und Kohlenséiure ausschied als ein Gesunder bei gleicher
Ernéihrung. Nicht weil die Sauerstoffaufnahme herabgesetzt war,
wurde weniger Zucker zerstort, sondern umgekehrt, weil die Bildung
oxydabler Spaltungsproducte vermindert war, konnte weniger Sauer-
stoff verbraucht werden.

Diese Theorie hat etwas Bestechendes. Indessen lassen sich
doch Bedenken dagegen erheben. Gegen die Annahme, dass die
Spaltung der Oxydation vorausgehen mitisse, spricht die in unserer
friheren Betrachtung tiber die innere Athmung (S. 262) bereits er-
wihnte Thatsache, dass gewisse Substanzen nach Einfihrong in den
Organismus mit Glycuronsiure gepaart im Harn erscheinen. Die
Glycuronsaure ist sweifellos ein Oxydationsproduct des Zuckers, nicht
aber ein Spaltungsproduct. Noch sind alle 6 Kohlenstoffatome bei-
sammen und doch hat die Oxydation bereits begonnen. Nur die Paarung
hindert ihre Vollendung. Sobald der Paarling abgespalten wird, so
ist die Oxydation durch nichts mehr aufzuhalten.

Nexckr und SigBer sagen: ,Wir zweifeln nicht daran, dass,
wenn der Diabetiker Zucker in Milchsiiure zu spalten vermichte, er
ihn hernach auch vollstindig oxydiren wiirde.*?) Aber die Milch-
sdure ist offenbar gar nicht das normale Spaltungsproduct des Zueckers
im Organismus. Die Fleischmilchsiiure, welche constant in den
Organen vorkommt, stammt, wie bereits erwihnt (S. 320), wahrschein-
lich ans dem Eiweiss. Wir wissen iiber die Richtung und Reihen-
folge, in welcher unter normalen Verhiltnissen die Spaltung und
Oxydation des Zuckers im Organismus verlduft, vorldufigz noch nichts
und das ist ein Haupthinderniss, iiber die Abweichungen im Chemis-
mus des Diabetikers auch nur zu einer fruchtbaren Fragestellung zn
gelangen.

Sehr beachtenswerth ist das Auftreten von Substanzen im dia-
betischen Harn, welehe offenbar Producte unvollstindiger Oxydation
sind: Oxybuttersiure, Acetessigsédure nnd Aceton.?) Sie

1) PerreEsgorEr und Vorr, Zeitschr. f. Biolog. Bd. 3. 5. 42§, 429, 431 u.
432, 1867.

2) Nexckr und Siesegr, Journ. f. prakt. Chem. Bd. 26. S. 37. 1882.

3) STapELMANN, Arch. f. exper. Path. u. Pharm. Bd. 17. S. 419. 1883 und
Zeitschr. f. Biolog. Bd. 21. S. 140. 1885, Miskowsgr, Arch. f. exper. Path. u.
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Schwinden der Gewebe, eine allgemeine Cachexie, kurz einen ver-
mehrten Zerfall stickstoffhaltiger Gewebsbestandtheile mit einander
gemeinsam haben. — Auch beim hungernden Gesunden?) ist das Auf-
treten von Acetessigsiiure im Harne beobachtet worden. — Ein ver-
mehrter Eiweisszerfall scheint nun auch beim Diabetes einzutreten.
Wenigstens wurde in drei Fillen der schweren Form durch sorgfil-
tige Versuche constatirt, dass der Diabetiker mehr Stickstoff aus-
schied als ein Gesunder, der genau die gleiche Nahrung anfoahm.
Den ersten derartigen Versuch stellte Gararerns?) auf der Klinik
zu Dorpat an, der zweite wurde von PErreNkorer und Vorr?®) aus-
geftihrt, der dritte auf Frericns' Klinik.4)

Man konnte diese Versuche dahin deuten, dass der vermehrte
Eiweisszerfall beim Diabetiker erst die Folge der ungentigenden
Zuckerzerstorung sei; weil die chemische Spannkraft des Zuckers
nicht ausgenutzt werde, miisse das Eiweiss herhalten, um die nithige
lebendige Kraft zur Verrichtung der Functionen zu gewinnen., —
Dieses wiire dem Verhalten der normalen Muskeln vollkommen analog,
welche ja — wie wir sahen — gleichfalls den Eiweissvorrath an-
greifen, sobald der Vorrath an stickstofffreier Nahrung ein ungenti-
gender ist. — Aber diese Erkléirung ist nur eine teleologische, keine
physikalisch-chemische, keine Erkenntniss des Causalzusammenhanges.
Wir miissen die Moglichkeit zugeben, dass der vermehrte Eiweiss-
zerfall die erste Stirung im Chemismus der Organe bildet, welche
den Marasmus der Gewebe und alle iibrigen Storungen einleitet. Wir
miissen ferner die Moglichkeit zugeben, dass das Auftreten der Oxy-
buttersiinre, der Acetessigsiure und des Acetons beim Diabetiker
nicht eine Folge gehemmter Sauerstoffzufubr ist, ebensowenig wie
bei den genannten anderen Krankheiten. Der Sauerstoffzutritt zu den
Geweben ist vielleicht der normale, aber die Menge der gebildeten
Zerfallproducte ist iiber die Norm gesteigert und der Theil derselben,
welcher unvollstindig oxydirt ins Blut gelangt, kann dort nicht weiter
oxydirt werden, weil, wie wir bereits sahen (vergl. oben S. 249), im
Blute keine Oxydationen mehr Statt haben.

1) Man lese hieritber die interessante Angabe in dem Berichte diber die
in Berlin an dem ,Hungerkiinstler, Herrn Cetti, angestellten Untersuchungen.
Berliner klinische Wochenschrift. 1887, Bd. 24. 8. 434.

9) CarL GaenTeess, Ueber den Stoffwechsel eines Diabetikers, verglichen
mit dem eines Gesunden. Diss. Dorpat 1866.

3) Perreskorer und Vorr, Zeitschr. f. Biolog. Bd. 3. 8. 400, 408, 412—414
u. 425. 1867. Dort auch die frithere Literatur 5. 425—426 zusammengestellt.

4) Frericrs, L c. p. 2764F













394 Dreiundzwanzigste Vorlesung.

zahlreichen von verschiedenen Forschern ausgefithrten Bestimmungen
stets gesteigert gefunden.

Gegen diese Deduction kinnte man einwenden: Der Diabetiker
isst 50 oft und soviel, dass die Resorption der Nahrung niemals unter-
brochen, das Blut bestindig mit Zucker tiberschwemmt wird.

Wir miissen deshalb suchen, die Frage ganz direct zu entscheiden;
wir miissen untersuchen, ob die Leber des Diabetikers noch Glycogen
enthillt. Dieser Weg zur Entscheidung der Frage ist in der That
betreten worden.

Kirz') untersuchte die Leber aus der Leiche eines Diabetikers,
Dieser hatte an der ,schweren Form* gelitten und liingere Zeit vor
seinem Tode strenge Fleischdidit eingehalten. 34 Stunden vor dem
Tode hatte Patient die letzte Nahrung zu sich genommen und 28 Stun-
den in der Agonie gelegen. 12 Stunden nach dem Tode fand die
Section statt. ,,Etwa der zehnte Theil der Leber* diente zur Glycogen-
bestimmung und lieferte bei unvollstindiger Extraction 0,7 Grm.
Glycogen. Den Glycogengehalt der ganzen Leber schitzt Ktrz auf
10 bis 15 Grm. Ausserdem enthielt die Leber reichlich Zucker,
welcher zum Theil gleichfalls aus Glycogen hervorgegangen war. 2)
Der Glycogengehalt wihrend des Lebens muss also ein ganz be-
deutender gewesen sein.

v. MeriNG %) hatte auf Frericms’ Klinik Gelegenheit, die Leber
von 4 Diabetikern zu untersuchen. , Bei zweien derselben, welche
an Phthisis zu Grunde gingen und 20 resp. 18 Stunden vor dem
Tode keinen Zucker (welcher vorher betrichtlich war) mehr im Urin
hatten, fanden sich weder Glycogen noch Zucker in der Leber, ob-
gleich in dem einen Falle die Untersuchung sofort nach dem Tode
begonnen wurde. In den beiden anderen Fillen, wo die Diabetiker
plotzlich starben und der aus der Blase nach dem Tode erhaltene
Harn stark zuckerhaltig war, fand sich in der Leber sowohl Gly-
cogen als Zucker in reichlicher Menge.*

M. ABeLEsS ) untersuchte in E. Lupwia’s Laboratorium zn Wien
die Organe von 5 Leichen Diabetischer. Bei zweien, von denen der
eine an Lungenphthise, der andere an ausgedehnter Furunculosis mit

1) K-ﬁl_,z, Pﬂﬁ;gEr'B Arch. Bd. 13, 8. 267. 1876. Vergl. auch die alteren An-

gaben von Kimxe, Virchow's Arch. Bd. 32. 8. 543. 1865 und M. Jarre, ebend.
Bd, 36. S. 20. 1866.

2) Zur genauen Bestimmung des Glycogens muss die Leber unmi!:telhnr nach
dem Tode in siedendes Wasser geworfen werden, um die Fermentwirkung auf-
znheben, durch welche sonst das Glycogen gespalten wird.

3) v. Merise, Pfliiger's Arch. Bd. 14. 8. 284. 1877.

4) M. Apenes, Centralbl. f. d. med. Wissensch, 1885. 5. 449,
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Linksdrehender Zucker wurde zum grossen Theil wver-
\ﬁerth:et, zum Theil aber in rechtsdrehenden umgewandelt und durch
die Niere ausgeschieden.!) Bei Fiitterung mit linksdrehendem Zucker
wurde Glycogen in der Leber und in den Muskeln abgelagert.

Diese Angaben vox MerNG’s und Mingowskr’s sind vielfach von
anderen Autoren bestitigt worden, so insbesondere von LipiNe?) und
Hepon. )

Fragen wir uns nun, wie der Zusammenhang zwischen der Exstir-
pation des Pankreas und den Symptomen des Diabetes zu erkliren
sel, so ist die niichstliegende Annahme die, dass in der Norm die
zuckerbildenden Nahrungsstoffe im Darme durch den Pankreassaft
eine gewisse vorbereitende Umwandlung erfahren, ohne welehe ihre
Zerstorung in den Geweben unmioglich ist, und dass folglich nach
Wegfall des Pankreassecretes der Zuncker unzersetzt bleibe.

Gewisse Verdauungsstorungen treten allerdings nach Wegfall des
Pankreas ein; die Untersuchung der Faeces pankreasloser Hunde zeigt,
dass sehr viel Fett, Eiweiss und Stiirkemehl unresorbirt bleibt. Die
Symptome des Diabetes aber kinnen daraus nicht erklirt werden,
weil die blosse Unterbindung der Ausfiihrungsgiinge ohne Exstirpation
des Pankreas keinen Diabetes zur Folge hat. Ja, in einigen Fillen
war der grisste Theil der Driise exstirpirt, nur ein kleines, weit vom
Duodenum entferntes Stiick des Pankreas tibrig geblieben und doch
kam es nicht zur Glycosurie. Ueberhaupt tritt der Diabetes meist
nur nach vollstindiger Exstirpation ein. Bleibt auch nur ein kleines
Stiick der Driise iibrig, so tritt gewthnlich gar kein Diabetes ein
oder nur die leichte Form desselben, d. h. es schwindet der Zucker
aus dem Harn beim Hunger oder bei ausschliesslicher Fleischnahrung,
um nach Verabfolgung von Brod wieder aufzutreten. Bei vollkommen
pankreaslosen Hunden aber dauert, wie erwihnt, die Glycosurie auch
bei lange fortgesetztem Hunger fort. [F£s kann sich also gar nicht
um irgend welche Storungen im Darme handeln. Die Driise muss
neben der Bildung des Verdauungsseeretes noch andere Functionen
haben, deren Fortfull die Zuckerzerstorung hindert.

Bevor wir aber nach dieser Function forschen, muss noch ein

1) Miskowskr, Unt. ib. d. Diabetes mellitus nach Pankreasexstirpation.
Leipzig. Vogel. 1893. S. 68ff. Vergl. Fr. Voir, Zeitschr. f. Biol. Bd. 28. 5. 353

u. Bd. 29. S. 147. 1892, :

9) Lérive, Wiener med. Presse. 1892. Nr, 27—32. Dort auch die meisten
der fritheren Publicationen LfpiNe’s erwihbnt.

3) Hepox, Arch. de physiol. Avril. 1892. Comptes rendus. T. 112, p. 1027.
1891 et T.115. p. 292. 1892. Compt. rend. soc. biolog. T.43. p. 268. 1891 et

T. 44. p. 307 et 678. 1892.
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Mo, : : ‘Gesammtblutes, welcher die Driise passirt,
UIMMmEr nur ein geringer 1st, insbesondere in den Versuchen, wo nur
ein kleiner Bruchtheil, 1o der ganzen Driise den Diabetes verhin.
derte. Zum Ueberfluss sind in Stricker's Laboratorium 1) verglei-
chende Zuckerbestimmungen in dem zu- und abfliessenden Blute der
Pankreasdriise ausgefiihrt worden. Man fand keinen Unterschied.

Es bleibt also nur die andere Annahme tbrig. Es muss die
Driise einen Stoff abgeben, der die Zuckerzerstorung beeinflusst, Dieser
Einfluss kann ein sehr indirecter sein. Wir kénnen uns z. B. denken,
dass dieser fragliche Stoff bei den Functionen gewisser Theile des
centralen Nervensystems eine Rolle spielt und dass von diesen Nerven-
centren aus der Stoffwechsel in den Muskeln beeinflusst werde, deren
Nahrungsmaterial der Zucker bildet. Dieses wire nicht ohne Ana-
logie. Ich erinnere an die neueren Forschungen iiber die Exstirpation
der Schilddriise, welche tiefgreifende Stérungen in den Functionen
des centralen Nervensystems zur Folge hat. Auch diese Stirungen
werden verhiitet, so lange noch ein Stiick von der Schilddriise tibrig
ist, oder in die Bauchdecke transplantirt wird.?2)

Damit wiren wir wieder bei unserer friiheren Hypothese (8. 392)
angelangt, dass Storungen in den Functionen des centralen Nerven-
systems die Ursache des Diabetes seien.

Ich betone indessen nochmals, dass die verschiedenen Formen
des Diabetes verschiedene Ursachen haben kiinnen. Jedenfalls braucht
nicht in allen Fillen eine Erkrankung des Pankreas das Prius zu
sein. Selbst wenn in allen Fillen von Diabetes eine pathologische
Verdanderung des Pankreas nachweisbar wiire, kionnte sie ebenso-
wohl die Folge als die Ursache von nervésen Stirungen sein.

Sehr zu wiinschen ist es, dass bei allen Sectionen von Leichen
Diabetischer das Pankreas einer sorgfilticen mikroskopischen
Untersuchung unterworfen werde, um jede Art einer beginnenden
Degeneration zu entdecken. Bisher hat man sich meist mit der makro-
skopischen Untersuchung des Organes begnligt.

Fir die Verschiedenheit der Diabetesformen ) scheint anch der
verschiedenartige Verlauf und Ausgang der Krankheit zu sprechen.

1) Pan, Wiener klin. Wochenschrift, 1891. Nr. 4.

9) Siehe A. vox Eisensserc, Wiener klin. Wochensebr. Jahrg. 5. 5. 81. 1892
Dort auch die frithere Literatur citirt.

3) Einen interessanten Versuch, die verschiedenen Diabetesformen zu charak-
terisiren und zu groppiren, hat Fror. ALpiy Horrmaxy gemacht: Yerhandlungen
des Congresses fiir innere Med. Finfter Congress. Wiesbaden 1886. S. 159, Vergl

anch Korz, 1. c. I p. 217 u. IL p. 144,




Diabetes mellitus. 401

Zwischen der transitorischen, symptomatischen Glycosurie und den
chronischen Formen des Diabetes kommen alle Ueberginge vor.
Dem entsprechend sieht man anch bisweilen leichtere Formen des
chronischen Diabetes definitiv und vollstindig heilen wie die sym-
ptomatische Glycosurie. Voriibergehend kann die Glycosurie beim
chronischen Diabetes — wie bereits erwihnt — hiufig zum Schwin-
den gebracht werden durch Entziehung der Kohlehydrate. Bei gleich-
zeitiger Muskelanstrengung werden bisweilen sogar missige Mengen
von Kohlehydraten ertragen, ohne dass Zucker in den Harn tiber-
geht. In anderen Fiillen dagegen dauert auch bei ausschliesslicher
Ernihrung mit Eiweiss und Fett die Zuckerausscheidung fort. Die
leichten Formen des Diabetes gehen hiufig in die schweren tiber.
Nicht selten aber treten schon bei den leichten Formen todtliche
Complicationen ein. Auch bei den sehweren Formen ist der Verlauf
ein sehr verschiedener: in einigen Fillen ist er ein acuter: der Tod
tritt nach wenigen Wochen ein, in vielen Fillen nach 1—2 Jahren,
in anderen erst nach 10—20 Jahren. Gewdshnlich ist mit der Gly-
cosurie Polyurie verbunden — das tigliche Harnvolumen kann bis
auf 12 Liter steigen — und die Patienten werden von bestindigem
Durst gequiilt; bisweilen aber tritt der Zucker im Harn ohne Polyurie
und vermehrtes Durstgefiihl auf. Frericus') hat mehr als 30 Fille
beobachtet, in welchen die Harnmenge nicht iiber 1700—2000 Cem.
hinausging, wihrend die Zuckermenge 4—6, ja 8% betrug. In ein-
zelnen seltenen Fillen sieht man den Diabetes mellitus in einen
Diabetes insipidus ) — Polyurie ohne Glycosurie — tibergehen.
Der Tod tritt beim Diabetes durch Complicationen sehr verschiedener
Art ein — durch einfachen Marasmus, Lungenphthise, allgemeine
Furunculose oder Carbunkelbildung, Nephritis u. s. w. — hiufiz unter
den Erscheinungen des Coma diabeticum.

Bei diesem letzteren Symptomencomplex will ich etwas ein-
gehender verweilen, weil derselbe durch neuere Forschungen eine

1) Frericas, 1. c. p. 192,

2) Man ersieht hieraus, dass die Polyurie beim Diabetes mellitus nicht eine
Folge der Glycosurie zu sein braucht, jedenfalls nicht in allen Fillen, sondern
das Ergebniss einer besonderen Nervenstorung sein kann. — Ueber den Diabetes
insipidus siehe KitiLz, Beitr. zur Pathol. u. Therap. des Diabetes mellitus und
insipidus. Bd. II. Marburg 1875. Dort findet sich S. 25—31 die frithere Literatur
iiber den Diabetes insipidus zusammengestellt, insbesondere auch tiber das Vor-
kommen von Inosit im Harne bei dieser Krankheit. Vergl. auch Kinz, Sitzungs-
bericht d. Ges. z. Beford. d. ges, Naturw. zu Marburg 1876. Nr. 4. Ueber die
chemischen Eigenschaften des Inosit siehe Maquense, Compt. rend. T. 104. p. 225,
297 et 1719, 1887.

BuxGe, Phys. Chemie. 8. Anflage, 26
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durc?laus befriedigende chemische Erklirung gefunden hat. Die
berfﬂts erwiihnten abnormen Harnbestandtheile: Oxybuttersiure, A cet-
essigsdure und Aceton, welche in kleinerer Menge auch in fritheren
Stadien der Krankheit hiiufig sich nachweisen lassen, treten beim
Coma in vermehrter Menge auf. Mit der Entstehung dieser Sub-
stanzen hiingen die Hirnsymptome, wie wir gleich sehen werden,
Zusamimen,

Zwar kommt ein comatiiser Zustand beim Ausgang der Krank-
heit auch ohne Auftreten dieser abnormen Stoffwechselproducte vor.
In diesen Féllen aber findet das Coma eine Erklirung in ander-
weitigen Complicationen : acuter Herzinsufficienz, Gehirnblutungen,
Nephritis u. s. w. In den meisten Fillen dagegen lassen sich beim
Coma diabeticum die genannten Substanzen im Harne nachweigen
und diese Art des Coma glaubten die meisten Autoren aus einer
narkotisirenden Wirkung?) dieser Substanzen, inshesondere des Acetons
erkliren zu konnen, welches in dihnlicher Weise betiubend wirkt, wie
der Alkohol, Aether und andere Stoffe aus dieser Gruppe. Genauere
Versuche aber zeigten, dass die narkotische Wirkung des Acetons
keine geniigend intensive ist, um das Coma diabeticum zu erkliren 2),
insbesondere, wenn man bedenkt, dass das Aceton aus dem Eiweiss
stammt und dass die Menge des zerfallenden Eiweisses nicht gross
genug ist, ein zur Erzeugung des Coma genligendes Quantum zu liefern.

Die Wirkung des Acetons ist der des Aethylalkohols sehr #hn-
lich, aber etwas weniger intensiv. Hunden kann 1 Grm. Aceton auf
1 Kgrm. Korpergewicht in den Magen eingefiibrt werden, ohne irgend
eine Wirkung zu #ussern. Gaben von 4 Grm. auf 1 Kgrm. bewirken
ihnliche Rauscherscheinungen wie der Aethylalkohol, insbesondere
schwere Stérungen der Bewegung. Die tidtliche Gabe des Acetons
betriigt 8 Grm. anf 1 Kgrm., die des Aethylalkobol 6—8 Grm.?)
Um also einen Menschen von 70 Kgrm. mit Aceton zu vergiften,
miissten 500—600 Grm. auf ihn einwirken. Diese kinnen sich nicht
aus zerfallendem Eiweiss bilden,

Gegen die Erklirung des Coma diabeticum aus der narkotischen
Wirkung des Acetons spricht ferner der bereits erwihnte Umstand,
| 1) Eine ng-a'mmenstellung der gesammten Literatur iiber diese Frage findet

sich bei v. Bumrn, Zeitschr. f. Biolog. Bd. 16. 8. 413. 1850 und bei RupoLr vox
JaxscH, Ueber Acetonurie und Diaceturie. Berlin. Hirschwald. 1885. Vergl. auch

Frericus, 1. ¢. p. 114—120.
9) Siehe PETER ALBERTONI (Schmiedeberg’s Laboratorium), Arch. f. exper.

Path. u. Pharm. Bd. 18. 8. 218. 1884. Dort eine vollstindige Zusammenstellung

der sehr zahlreichen fritheren Versuche.
3) ALBERTONI, 1. c. p. 223, 224, 226.
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Coma diabeticom. Was die Salzsiiure beim Thierversuche bewirkt,
das bewirkt beim Coma diabeticum die Oxybuttersiure. Auch hmm

Coma diabeticum sieht man Dyspnaﬂ eintreten. Auch beim Diabe-

tiker ist die Ammoniakmenge im Harn vermehrt (vgl. oben S, 319)
und diese Vermehrung erreicht den htchsten Grad im Stadiom des
Coma.') Mixkowskr hat auch die Kohlensiure im Blute eines coma-
tosen Diabetikers bestimmt und nur 3,3 Volumprocente gefunden !
Das Blut war der Art. radialis kurz vor dem Tode des Patienten
entnommen.?) Das Leichenblut reagirte deutlich sauer und enthielt
grosse Mengen Oxybuttersiiure und Fleischmilchsiiure.

Zum Schluss sei es mir gestattet anch in Bezug auf die Therapie
des Diabetes vom Standpunkt des Chemikers ein paar Bemerkungen
zn machen.

Solange uns die Ursachen der verschiedenen Diabetesformen
ginzlich unbekannt sind, kann von einer rationellen Heilmethode
natiirlich nicht die Rede sein. Es handelt sich nur darum, die qual-
vollsten Symptome zu lindern.

Mit Recht ist man darauf ausgegangen, die Menge des unzer-
storten Zuckers im Korper herabzusetzen, weil er ja nicht nur werth-
los ist, sondern durch seine Circulation in allen Geweben Stirungen
bewirkt, einzelne Organe, insbesondere die Nieren unmiissig iiber-
biirdet und das quilende Durstgefiihl hervorruft. In dieser Hinsicht
ist vor allem Muskelarbeit als das rationellste Mittel anzurathen.
Ktz ) hat, wie bereits erwihnt, gezeigt, dass in manchen Fillen
die Zuckerausseheidung durch Muskelarbeit stark herabgesetzt werden
kann. BoucmArDAT will sogar in mehreren Fillen bleibende Erfolge
mit dieser Behandlungsweise erzielt haben. Es gelingt dieses aber
keineswegs in allen Fillen. Auch dieser Umstand scheint fiir eine
Verschiedenheit der Diabetesformen zu sprechen.

Will man die Zufuhr von Kohlehydraten vermindern, so wird
man auf Ersatz bedacht sein miissen. Eine ausschliessliche Eiweiss-
dizt ist zu verwerfen, weil dadurch Acetonurie erzeugt und die Ge-
fahr des Coma vergrissert wird (vergl. oben S. 389 u. 390). Solange

1) Mimxgowskr, 1. ¢. 8. 179.

92) In Bezug auf die genaueren Angaben iber die Ausfibrung dieser Ver-
suche verweise ich auf die hochinteressante Originalarbeit. Dieselbe enthilt auch
beachtenswerthe kritische Bemerkungen iber die neueste Diabetesliteratur.

3) Konz, L c. 1. 8. 179—216 (dort auch die altere Angabe von TrROUSSEAT
und BoucHARDAT citirt) und Bd. II. 8. 177—180. Vergl. anch Dr. Karn Zmimer
(prakt. Arzt in Karlsbad), ,Die Muskeln eine Quelle, Muskelarbeit ein Heilmittel
bei Diabetes. Karlsbad 1580 und v. Merine, Verbandl. d. Congresses f. innere
Medicin. Finfter Congress. Wiesbaden 1886. S. 171.

)
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dhnliche Vergiftungssymptome hervorbringt wie die Impfung mit den
betreffenden Bacterien. (Vergl, unten S. 413.)

Dieselbe Aufgabe, welche frither die Gegner des Contagium
vivam sich stellten, tritt also jetzt an die Anhidnger desselben heran:
die Gifte zu isoliren, als chemische Individuen darzustellen, ihre Eigen-
schaften zu erforschen und ibr Verhalten zu den Bestandtheilen der
Gewebe zu studiren. Der Morphologe hat seine Schuldigkeit gethan;
man appellirt wiederum an den Chemiker.

Man hat zuniichst an stickstoffhaltige organische Basen, an
Alkaloide gedacht. Dieses lag ja nahe, weil die intensivsten orga-
nischen Gifte in die Gruppe der Alkaloide gehoren und weil auch
aus dem Stoffwechsel der Bacterien stickstoffhaltize Basen hervor-
gehen konnen. Durch Zersetzung des Eiweisses, der Nukleine oder
durch eine Umwandlung der in den thierischen Geweben priiformirten
stickstoffhaltigen Basen, des Kreatin, des Cholin, der Xanthinkorper
konnten leicht giftige Basen entstehen.

Den ersten Versuch, eine durch Bacterienfiulniss entstandene
giftige Base zu isoliren, haben BErGMANN und SCHMIEDEBERG ') ge-
macht. Sie stellten aus gefaulter Hefe das schwefelsaure Salz einer
organischen Base in Krystallen dar, von welchen 0,01 Grm., einem
Hunde in die Vene injicirt, Erbrechen und blutige Durchfiille bewirkte.

Von den spiteren, sehr zahlreichen Versuchen, giftize Alkaloide

aus den Stoffwechselproducten der Bacterien zu isoliren?), will ich
nur diejenigen hervorheben, bei welchen ein wohlcharakterisirtes
chemisches Individuum gewonnen wurde und sich als intensiv giftig
erwies. :
L. Brieger?) stellte aus fanlem Fleisch und Fisch zwei Basen
dar, die in naher Beziehung zum Cholin stehen und wahrscheinlich
aus dem in allen thierischen Geweben als Lecithin vorkommenden
Cholin sich gebildet hatten: das Neurin und eine dem Muscarin
isomere Base. (Vergl. oben Vorles. 6 5. 78 u. 79.)

1) E. Beremaxy und O. Scemiepesere, Centralbl. f. d. med. Wissenschaft.
1868. p. 497. Brremany, Deutsche Zeitschr. f. Chirurgie. Bd.I. S. 373. 1872.

9) Eine Zusammenstellung der sehr umfangreichen Literatur findet sich bei
F. Grinxer, Beitr. z. Kenntniss der Ptomaine. Diss. Dorpat. 1882, M. HEHFI[,
Journ. f. prakt. Chem. N.F. Bd. 26. S.47. 1882. L. Briecer, Ueber Ptuma:!n&
Berlin. Hirschwald. 1885. Weitere Unt. iib. Ptomaine. 1885. Unt. iib. Ptomaine.
Dritter Theil. 1886 u. Virchow's Arch. Bd. 115. 8. 483. 1889. Vergl. auch
F. SeLmi, Sulle ptomaine ed alcaloidi cadaverici e loro importanza in t:ﬂssmnlug@.
Bologna 1878 und Gaurier, Cours de Chimie. T.III. Chimie biologique. Paris
1892, p. 261—270.

3) L. Brieeer, Ueb. Ptomaine. Berlin. Hirschwald. 1885. S. 34—36 u. 8. 48.
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guanidiys und sah das Thier nach vorhergegangener Lihmung der
Extremitidten unter allgemeinen klonischen Krimpfen nach 20 Minuten
verenden.

Es liegt nahe, zu vermuthen, dass das Methylguanidin aus dem
Kreatin sich gebildet habe. (Vergl. oben S. 303.)

Auf die tibrigen, sehr zahlreichen Basen, welche man aus den
Stoffwechselproducten der Bacterien isolirt hat, werde ich nicht ein-
gehen, weil sie entweder niemals in reinem Zustande dargestellt warden
oder in so geringer Menge, dass ihre chemischen Eigenschaften und
physiologischen Wirkungen kaum gepriift werden konnten — wie das
Mydalein, Typhotoxin, Mydatoxin, Gadinin ete. ete. — oder weil sie
als gar nicht giftig sich herausstellten wie das Methylamin, Dimethyl-
amin, Trimethylamin, Tetramethylendiamin (Putrescin), Pentame-
thylendiamin (Cadaverin) ete.

Die Untersuchung dieser letzteren hat einen werthvollen Beitrag
geliefert zum Material fiir eine kiinftige Physiologie des Stoffwechsels
der Bacterien.!) Zur Aetiologie und Symptomatologie der Infections-
krankheiten aber hat sie vorliufig nichts beigetragen.

Bei den ersteren aber, den giftigen Basen haben wir nicht immer
eine geniigende Garantie dafiir, dass die Giftigkeit wirklich den Basen
selbst zukommt und nicht den Verunreinigungen. Es scheint nach
den bisherigen Untersuchungen, dass die Basen um so indifferenter
gegen den Thierkorper sich verhalten, je vollstiindiger man sie ge-
reinigt hat.

Sehr zn wiinschen ist es, sowohl fiir die Erforschung des Stoff-
wechsels der Bacterien als anch besonders fiir die Aetiologie der
Infectionskrankheiten, dass in Zukunft alle Untersuchungen iiber die
Stoffwechselproducte der Mikroorganismen an ,,Reinculturen® ans-
cefiibrt werden, so dass man stets sicher weiss, welche Species den
‘betreffenden Stoff gebildet hat. Ferner ist dringend zu wiinschen,
dass die chemische Zusammensetzung der Néhrlosung vor der Aussaat
der Bacterien genau festgestellt werde. Der Anfang zu solchen exacten
aber mithevollen Untersuchungen ist bereits von BrieGer ?), Roux und

1) Hierher gehort auch die von Nexckr aus faulender Gelatine dargestellte,
dem Collidin isomere Verbindung. Sie ist die erste der organischen Basen,
welche aus den Stoffwechselproducten der Bacterien isolirt wurden. Nexckr, ,Ueb.
die Zersetzung der Gelatine und des Eiweisses bei der Fiulniss mit Pankreas*.
Festschrift. Bern. 1876. S.17. Vergl. auch S. Apeoparo Gamcia, Zeitschr. f.
physiolog. Chem. Bd. 17. 5. 543—595. 1893.

9) Brieger, Weitere Unt. iib. Ptomaine. Berlin 1885. S. 67 ff. u. Unt. ab.
Ptomaine. Dritter Theil 1886, S.84ff
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Yersix 1), LorrLER?), KirasaTo und WeyL?), T1zzoNt und CATTANTY),
NENCKI mit seinen Schiilern und Anderen gemacht worden,

Wenn wir uns nun die Frage vorlegen, ob die Giftwirkungen
der Basen, welche man aus den Stoffwechselproducten der Bacterien
isolirt hat, wirklich die Symptome der Infectionskrankheiten erkliren
kionnen, so miissen wir uns von vornherein sagen, dass eine voll-
stiindige Uebereinstimmung gar nicht zu erwarten ist. Ja, wir kinnen
bereits zum Voraus angeben, in welechem Sinne ein Unterschied sich
herausstellen muss.

Schon die erste charakteristische Erscheinung aller Infections-
krankheiten, die Incubation, muss bei der kiinstlichen Erzeugung
der Krankheitssymptome durch Injection eines fertigen Stoffwechsel-
productes der pathogenen Mikroorganismen wegfallen. Kommt die
Infection durch das Eindringen einer kleinen Menge von Mikroorganis-
men zu Stande, so muss natiirlich eine gewisse Zeit verfliessen, bis
diese Organismen sich vermehren, in die Blutbahn gelangen und in die
Centralorgane eindringen, deren Funetionsstirungen die auffallenden
Symptome der Infectionskrankheiten zur Folge haben. Bei der In-
Jection eines Giftes dagegen — inshesondere eines loslichen Salzes
giftiger Basen — miissen die Storungen sogleich eintreten, das ganze
Symptomenbild viel rascher verlaufen.

Wir miissen ferner nicht vergessen, dass das injicirte Gift nicht
in alle Organe, Gewebe und Gewebselemente zu gelangen braucht,
in welche die Bacterien eindringen, und dass umgekehrt die Bacterien
nicht iiberall hingelangen, wohin das injicirte Gift diffundirt.

Wir miissen schliesslich bedenken, dass unter den Stoffwechsel-
producten jeder Species der pathogenen Mikroorganismen wahrschein-
lich mehr als ein Gift auftritt und dass die verschiedenen Krank-
heitssymptome einer und derselben Infectionskrankheit durch ver-
schiedene Gifte kinnen erzeugt sein oder durch Combinationen zweier
oder mehrerer Gifte. Die kiinstliche Injection eines chemischen In-
dividuums konnte diese Symptome nicht hervorbringen.

Aber auch wenn wir dieses Alles beriicksichtigen, so ist es doch
unwahrscheinlich, dass die bisher untersuchten Fiulnissalkaloide die
Symptome der Infectionskrankheiten hervorbringen, einfach deshalb,
weil sie viel zu wenig giftie sind. Wir miissen bedenken, in wie

1) E. Roux et A. Yersiv, Annales de I'Institut Pasteur. Année II. p. 642, 1888,

2) F. LoerrLER, Deutsch, Med. Wochenschr. Jahrg. 16. p. 109, 1890,

3) 8. Kirasaro u. Th. WeyL, Zeitschr. f. Hygiene. Bd. 8. 8. 404. 1890 und
Kirasaro, ebend. Bd. 10. 8. 267. 1891.

4) Tizzowt u. Carrant, Arch. f, exper, Path. u. Pharm. Bd. 27. p. 432. 1890,



412 Vierundzwanzigste Vorlesung.

hohem Grade dem Organismus die Fihigkeit zukommt, schidliche
Stoffe aller Art in dem Maasse, als sie sich bilden, auch hinauszu-
befordern. Deshalb diirfen wir bei der Erklidrung der Symptome
von Infectionskrankheiten nur an sehr intensive Gifte denken.

Die Giftigkeit der Fiulnissalkaloide, der sogenannten Ptomaine
und Toxine ist vielfach ftiberschitzt worden, weil man an kleinen
Thieren experimentirte, insbesondere an M#iusen. Man muss nicht
vergessen, dass das Korpergewicht einer Maus blos 10—17 Grm.
betriigt. So waren beispielsweise vom Tetanin — einer Base, die
zuerst von BRIEGER aus den Stoffwechselproducten der Tetanus-
bacillen isolirt und fiir das specifische Tetanusgift gehalten wurde —
3 Centigrm. des salzsauren Salzes erforderlich, um bei subecutaner
Injection eine Maus zu todten, d. h. 2—3 Grm. auf 1 Kgrm. Korper-
gewicht. Bei einem Meerschweinchen (circa !/2 Kgrm.) waren 0,5 Grm.
— also 1 Grm. auf 1 Kgrm, — subcutan ,,nur von geringer Wirkung*;
das Thier blieb leben.') Von den ,filtrirten Tetanusculturen* da-
gegen — d. h. von der durch Filtration von den Tetanusbacillen
vollkommen befreiten Nihrfliissigkeit — gentigte nach Tizzont und
Carrant?) Yo Tropfen, um mittelgrosse Kaninchen durch Tetanus
zu todten. VaAiLLArp und VINcENT®) geben an, dass 1 Cem. der
filtrirten Reinculturen der Tetanusbacillen in Bouillon nar 0,025 Grm.
organischer Substanz enthielt und dass dieses Quantum — von dem
das Gift doch nur einen Theil ausmachte — hinreichte, tausend Meer-
schweinchen zu tédten oder hunderttausend Miuse!

Aehnliche Beobachtungen sind auch an anderen Reinculturen
pathogener Bacterien gemacht worden. Die Fliissigkeiten, in welchen
die Bacterien gelebt haben, enthalten viel intensivere Gifte wie die
Alkaloide, die man daraus isolirt hat.

Nach diesen intensiven Giften ist in den letzten Jahren rastlos
ceforscht worden. Man stiess dabei auf dieselben Schwierigkeiten,
wie bei dem Bestreben, die Fermente zu isoliren (vergl. oben Vorles. 10
S. 170). Die Giftstoffe lassen sich von gewissen Eiweisskorpern nicht
trennen.

Der erste Forscher, welcher zu dem Schlusse kam, das von den
Bacterien producirte Gift ,hafte den Eiweissstoffen an®, war Paxum.?)

1) S. Kxrasato u. Th. Weyr, Z. f. Hygiene. Bd. 8. 8. 407. 1890.

9) Tizzost u. CATTANI, Arch, f. exper. Path. u. Pharm. Bd. 27. p. 437. 1890.
Vergl. auch S. Kirasaro, Z. f. Hygiene. Bd. 10, S. 267. 1891,

3) VamLarDp BT VINcENT, Annales de I'Institut Pasteur. Année V. p 15. ‘159'1.

4) Paxom, , Bibliothek for Laeger®. Bd. 8. S. 253—285. 1856. Referirt in
Schmidt’s Jahrb. 1859. S. 213—217 u. Virchow’s Arch. Bd. 60. 5. 334. 1874,
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WASSERMANN und Prosgaver!) wiederholten die Versuche von
BrRIEGER und FrANKEL und stellten aus filtrirten Reineulturen von
Diphtheriebacillen Eiweissniederschliige dar, von denen cirea 10 Milli-
grm. bei subeutaner Injection Kaninchen im Verlaufe von 3—4 Tagen
tidteten.

Tizzoxr und Carrani?) stellten aus filtrirten Reinculturen von
Tetanusbacillen durch Ausfillen mit schwefelsaurem Ammonium einen
Eiweisskirper dar, von welchem 4 Milligrm. bei subcutaner Injection
ein 2 Kgrm. schweres Kaninchen unter ,,allen Zeichen des Tetanus®
todteten.

Auch VaiLuarp und VixcenTt?®) erhielten aus filtrirten Tetanus-
culturen einen Eiweisskirper, welcher aus wisserigen Losungen durch
Alkohol gefiillt oder von indifferenten Niederschliigen wie phosphor-
saurem Kalk mitgerissen wurde. Dieser Eiweisskirper war jedoch
weniger giftig als die filtrirten Reinculturen, aus denen er darge-
stellt wurde. Wihrend von letzteren ein Quantum, welches nur
0,000025 Grm. organischer Substanz enthielt, hinreichte, ein Meer-
schweinchen zu tédten, waren von der mit dem Kalkniederschlage
herausgefallenen Substanz 0,00015 Grm. dazu erforderlich.

Es wird also durch die Operationen zur Isolirung des Giftes das-
selbe bereits theilweise zerstirt. Auch KiTasaTo 4) gelang es niemals,
einen Niederschlag zu erhalten, welcher giftiger war, wie die filtrirten
Reinculturen, von denen er ausging. Hier zeigt sich wiederum eine
Analogie mit den hydrolytischen Fermenten. Frischer Magensaft und
Pankreassaft oder frisch bereitete Extracte aus der Magenschleimhaut
oder Pankreasdriise sind stets wirksamer, als die daraus isolirten
Fermente. Die giftigen Stoffwechselproducte der Bacterien sind also
wie die hydrolytischen Fermente sehr labile Verbindungen. Dieselbe
Beobachtung machten auch WAsSERMANN und PROSKAUER (l. c.).

Unter den Ausscheidungsproducten der Tuberkelbacillen findet sich
gleichfalls eine Substanz, welche durch Alkohol und durch concen-
trirte Ammoniumsulphatlosung fillbar, in Wasser wieder ldslich ist.
Durch Essigsiure und Kochsalz entsteht aus der wiisserigen Lisung
ein Niederschlag, welcher beim Erwirmen verschwindet. Die Sub-
stanz ist diffundirbar, sie ist loslich in Glycerin und aus dieser Lisung

1) A. WasserMANN u. B. Proskaver, Deatsch. med. Wochenschr. Jahrg. 17.
3, 585. 1891.

9) Tizzost u. Carraxt, Arch. f. experiment. Path. Bd. 27. p. 447. 1890.

3) L. Vamrarp et H. Vincext, Annales de I'Institut Pasteur. Année 5. p. 15,

19 et 20. 1891.
4) S. Krrasaro, Zeitschr, f. Hygiene. Bd. 10. 5. 296. 1891.
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KoBerT ') bei Untersuchung des Spinnengiftes. Die in Stid-Russland
vorkommende grosse Giftspinne Lathrodectes tredecimguttatus ent-
balt in allen Theilen ihres Korpers, sogar in den Beinen und in den
unentwickelten Eiern ein Gift, welches bei Einfilhrung ins Blut an
Intensitiit der Wirkung selbst das Strychnin und die Blausiure weit
tibertrifft. Dieses Gift ist vom Magen aus unwirksam und wird durch
Kochen vernichtet,

Auch im Pflanzenreiche scheinen die Toxalbumine verbreitet zu
sein. So wurde nachgewiesen, dass die intensiv giftigen Bestand-
theile der Samen von Abrus precatorius?) (Jequirity) und von Ricinns
communis ¥) sowie das Gift eines Pilzes, der Amanita phalloides )
nach ihrem ganzen chemischen und physikalischen Verhalten zu den
Toxalbuminen gehtren. Von dem Toxalbumin der Amanita phalloides
wirken bei intravenigser Injection 0,5 Milligr. pro Kgrm. Korper-
gewicht, vom Toxalbumin der Abrussamen 0,01 bis 0,02 Milligrm.
todtlich. ?)

Da die Toxalbumine mit den hydrolytischen Fermenten, den
sogenannten Enzymen, die Lislichkeitsverhiltnisse und viele andere
chemische Eigenschaften gemeinsam haben, lag es nahe, zn ver-
muthen, dass auch die Giftigkeit beiden gemeinsam sei. Roussy?)
fand, dass die Injection von Invertin in das Blut von Hunden
Fieberanfiille bewirkt; es geniigte weniger als /2 Milligrm. auf 1 Kgrm.
Kiorpergewicht, eine Temperatursteigerung bis 42¢ C. hervorzurnfen.
H. HiLpeBrANDT 7) zeigte, dass die subcutane Injection grisserer
Mengen (0,1 Grm.) Pepsin, Invertin, Diastase mittelgrosse

1) Koperr, Sitzungsberichte der Naturforscher-Gesellschaft zu Dorpat. Bd. 8.
S. 362 u. 440. 1889.

2) Sipxey MarTiy and R. Norris Worrespes, Proceed. of the Roy. Soc. of
London. Vol. 46. p. 94 and 100. 1889. SopHiE Guixga, Beitr. z. Kenntniss des
giftigen Princips der Jequiritysamen. Diss. Bern. 1891. Dort auch die frithere
Literatur citirt. Newoxr, Schweizer Wochenschr. f. Pharmacie. 1891. Nr.20.
Separatabdruck. S.5. Hemsr. Herniw, Der giftige Eiweisskorper Abrin. Diss.
Dorpat. 1891. P. Emrvice, Deutsch. med. Wochenschr. 1891. Nr. 44.

3) H. Stizzmarg, Ueber Ricin. Diss. Dorpat. 1888. P. E=RLICH, Deutsch.
med. Wochenschr, 1891. Nr. 32.

4) Koserr, Sitzungsber. der Nat. Ges. zu Dorpat. Bd. 9. S.5414f 1891
Dort findet sich eine fibersichtliche Zusammenstellung unserer Kenntnisse iber
die verschiedenen Gifte in den verschiedenen Filzen.

5) Kosert, ebend. Bd. 9. 8. 116 und 553. 1891.

6) Rovssy, Gaz. des hop. Nr.19 et Nr.31, 1891. Vergl das Gutachten,
der Acad. iiber diese Arbeit vorgelegt von ScaiTzENBERGER, GAUTIER und Havem.
Bull. de l'acad. de Médecine. Série 3. T. 22, p. 468. 1889.

7) H. HiLpesraxpr, Virchow’s Arch. Bd. 121. 8. 1. 1830
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850 diﬁ_giftigen Eiweissniedersehliige, welche aus Culturen der Typhus-
bacterien und des Staphylococeus pyogenes aureus gewonnen wurden.
Die meisten Toxalbumine dagegen sind wie die Fermente in Wasser
loslich, aber nicht dialysirbar. Eine Ausnahme machen das Gift der
Klapperschlange ') und das Gift der Tuberkelbacillen, welche dialysirbar
sind. Das Tetanus- und das Diphtheriegift dialysiren langsam,

Temperaturen fiber 50° C. machen viele Toxalbuminlésungen
unwirksam. Doch giebt es einige, welche Temperaturen von 60° und
mehr ertragen, sogar kurzes Erwirmen auf 1000 C., so z B. das Gift
der indischen Cobra-Schlange und das Toxalbumin der Tuberkel-
bacillen. Es liegt nahe zu vermuthen, dieser Unterschied beruhe
darauf, dass die durch Siedhitze unwirksam gemachten Toxalbumine
zu den eigentlichen Eiweisskirpern gehoren, die durch Siedhitze nicht
unwirksam gemachten dagegen zu den Peptonen.? Wenn diese An-
nahme richtig ist, so muss man erwarten, dass die durch Siedhitze
nicht zerstérbaren Toxalbumine dialysirbar seien. Dieses trifft heim
Tuberkelgift zu. Trocken kinnen die Toxalbumine wie die Fermente
hoch erhitzt werden, z. B. gewisse Schlangengifte bis anf 115 C.,
ohne ihre Giftigkeit einzubiissen.

Absoluter Alkohol macht gewisse Toxalbumine, z. B. das Schlangen-
gift nicht unwirksam. Andere verlieren dagegen allmihlich ihre
Wirksamkeit. So wird nach KirasaTo das Tetanusgift unwirksam,
wenn 70% Aethylalkohol eine Stunde oder 609 Aethylalkohol
24 Stunden einwirken.

Alkalien und Sduren schwichen oder zerstiren die Wirksamkeit
vieler Toxalbumine. So wird die Giftwirkung des Schlangengiftes
durch Alkalien geschwiicht. Tetanusgift wird von freien Alkalien
zerstirt: von freiem Natron geniigt eine 0,3 procentige Lisung, von
kohlensaurem Natron eine 3,7 procentige, in einer Stunde das Tetanus-
gift zu zerstoren; von freiem Ammoniak muss eine einprocentige
Lisung 24 Stunden einwirken. Von der Salzsiure geniigt eine Losung
von 0,365 % in 24 Stunden und von 0,55 %, in einer Stunde das
Tetanusgift zu zerstoren. Das Gift der Muréiniden wird durch Essig-
siure und Salzsiure zerstort, ebenso durch Magensaft. Wird aber
das giftige Serum durch die Bauchwand in den Diinndarm injieirt,
so erfolgt der Tod. Auch das Spinnengift ist vom Magen aus un-
wirksam, ebenso das Tuberkel- und das Tetanusgift.

Ich will die Betrachtung der Toxalbumine nicht verlassen, ohne

1) Wirrian Herpesscrp, Unt. @b, d. Wirkung des Giftes der Brillen- und

Klapperschlange. Diss. Dorpat. 1886.
2) 8. Weir Mirceern u. Epwarp T. ReicEERT, L c.



















424 Fanfundzwanzigste Vorlesung,

Von den beiden Factoren, welche die Temperatursteigerung beim
Fieber bewirken, der vermehrten Wiirmebildung durch gesteigerten
Stoffwechsel und der verminderten Wirmeabgabe, ist Jjedenfalls der
zweite der wichtigere, weil die Fiebertemperatur bisweilen, wie er-
withnt, auch obne den ersten Factor zu Stande kommt, Einige
Autoren sind soweit gegangen, den ersten Factor, den gesteigerten
Stoffwechsel, tiberhaupt nicht als Ursache der Temperatursteigerung
gelten zu lassen, sondern denselben als Folge der erhhten Tempe-
ratur zu betrachten. Directe Versuche an Thieren und am Menschen
haben gezeigt, dass, wenn man kiinstlich die Temperatur steigert,

indem man die Wirmeabgabe durch warme Bider hindert, die Harn-
stoffausscheidung steigt.?)

Es ist jedoch sehr fraglich, ob diese bei kiinstlicher Tempe-
ratursteigerung beobachtete Harnstoffvermehrung zur Erkldarung der
lebhaft gesteigerten Stickstoffausscheidung beim Fieber ausreicht,
Die kiinstliche Harnstoffsteigerung war stets viel geringer als die
beim Fieber und blieb in einigen Versuchen ganz aus.?)

Gegen die Erklirung der Stoffwechselsteigerung als Folge der
Temperatursteigerung spricht ferner die Thatsache, dass die ver-
mehrte Stickstoffausscheidung beim Fieber nicht der Temperatur-
steigerung parallel liuft, sondern in der Regel nach der Krise ihr
Maximum erreicht.?) In manchen Fillen ist wihrend des fieberhaften
Zustandes die Temperatursteigerung nur unbedeutend nund nach dem
Aufhoren des Fiebers tritt eine massenhafte Harnstoffausscheidung
auf, So wurden in einem Falle von Febris recurrens am 2. Tage
nach der Krise 47,8 Grm. Harnstoff ausgeschiedent), in einem Falle
von Typhus exanthematicus am dritten und vierten Tage nach der
Entfieberung zusammen 160 Grm. Harnstoff.5) Bisweilen tritt die ver-
mehrte Eiweisszersetzung bei Infectionskrankheiten schon frither anf
als die Temperatursteigerung.®)

1) BarreLs, ,Greifswalder med. Beitr.“ Bd. 3. S.36. 1865. Nauwxyx, Berl
klin. Wochenschr. 1869. 8.42. Du Bois' Archiv. 1870. S.159. ScuLEICH, Arch.
f. experimentelle Pathologie u. Pharmakologie. Bd. 4. S.82. 1875. P. RicHTER,
Vichow's Archiv. Bd.123. S.118. 1891.

2) C.F. A. KEoca, Zeitschr. f. Biologie. Bd.19. 8. 447. 1883. N. P. Sma-
NOwskyY, Zeitschr. f. Biol. Bd. 21. 8. 1. 1885.

3) Axperson, Edinb. med. Journ. 1866. Febr. p. 708. Vergl. Woop and
Magsuarn, Journ. of nerv. and. ment. Diseases. 1591. Nr. 1.

4) A.Priprawm u. J. Roprrscnex, Prager Vierteljahrsschr. Bd. 104. S. 318. 1869,

5) Naunyy, Arch. f. exper. Pathologie u, Pharm. Bd. 18. 5. 83. 15584,

) Syoney-Rixcer. Lancet. Aug. 6. 1859.






























































































