Zur Kenntniss des Caseins und seiner peptischen Spaltungs
Produkte.

Von

Dr. Franz Alexander,
I1. Assistent der Universitata-Ohrenklinik zu Straasburg.
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Die vorliegende Untersuchung Uber die peptischen Spaltungs-
produkte des Caseins sehliesst sieh nnmittelbhr den vor Kurzem
o(isi hienenen Arbeiten von K. I*. PiekU und K; Umberg) an,
vvelehe die Produkte der PepsinVerdauung von Fibrin, krystalli-
-'lhm Eieralbumin, krystallisirlem Serumalbumin ' und von
tilolmlin zum Gegenstande hatten. Diesen Kiweissstolfen gegen-
"I"'r nimmt das Casein als Nuoleoalbumin und vermdge seiner
Eigenschaften, die es den Albuminaten nahe steifen, ,eine so
abweichende Stellung ein, dass seine gesonderte Bearbeitung
geboten erschien.

Die Zahl einschldgiger Untersuchungen, soweit sie die
besammtheit der entstehenden Verdanungsprodukte nadher ins
Auge fassen, ist gering. Den sicheren Nachweis, dass hei der
I'cpsinverdauung des Caseins mehrere auffallig verschiedene Pro-
dnkte nebeneinander auftreten, hat H. Thierfelders) gefiihrt.

Thierfelder stellte mit zwei verschiedenen Praparaten,

namlich Casein, das er selbst nach der llummarstcifschcn'i
Millinde dargestellt hatte, und Merek’senem Casein Verdaunnss-
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versuche an. Kr untersuchte die gewonnenen Produkte, >ovue
fin kaufliches Weytsehes Uaseinpepton und vermochte, do-i
verschiedene Fradionen von Verdauiingsprodiikten zu isoliieu.
die eine durch Fallen mil Steinsalz, die zweite durch Fallen um
Steinsalz und Salzsaure, die dritte durch Fallen mit Phosphor-.,
wotframsame: den durch Steinsalz allein fallbaren Anlimil
konnte er in :drei durch ihre Losungsverhéltnisse dilfen ul»
Korper zerlegen. Finer, der in kaltem und heissem W assit,
sowie in salzhaltigem Wasser unldslich war, entsprach Kiihne >
Dysalbumose, ein zweiter, in kaltem und heissem Wasser milo—
lieber, dagegen in salzhaltigem Wasser l|6slicher, Kiihne -
lleleroalhumose, der dritte, unter allen Umstdnden [6.diehr.
schien mit der Pmlalhumose identisch zu sein. Der dm<di
Salz und Saure lallhare Tlieij glich einer I)euleroalbum<M
Iten durch Phosphorwolframsaure isolirbaren Tlieil bezeichn«:
Thierfelder zunachst als IVplon, erwahnl jpdoeh im llinldi*k
auf das indessen von Kuhne-) aufgefundene neue Trenmmg-
Verlahren mit Ammonsulfat, dass die Losungen dieser Peptone
unit Ammonsuljal reichliche Niederschlage gaben. Somit war
os kemeswigs festgeslelll, dass in den l6slichen Verdauuiig>-
produkien des (laseins Peptone im Sinne Kuhne s vor-
handen waren.

Ausserdem unterzogen (Miitlenden :h und seine Schiiler
die Spaltungsprodukte des (laseins hei der |Vpsinverdaumm
einer Untersuchung: UlJiiMenden ' bezeichnet dieselben ai-
(laseosen und unterscheidet einen durch Sattigung mit Na(l
fallbaren Anfheil (Protocaseose), dessen L6sung sich beim Ki-
hilzen trabt, beim Frkallen wieder aufhellt und durch Salpeter-
saure in der Kalte gefallt wird, einen durch salzgesattigle Kssig-
saure ans der Kochsalzlésung fallbaren Anthoil, der sich heim
Frhilzen nicht verédndert, durch Salpetersaure nicht, wohl ahn
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limdi Kupl'ersullat fallbar ist (a-Deulerocaseose);j' Giidifoli einen
| im Krhitzen der mit Ammonsullat gesaltigteu Flussigkeit sieh
. 1—eheideiiden Antheil t,i-Deuterooaseose), in gereinigtem 7/m-
-Imide weder (lurch Ferroeyanwasserstolf, noch durch Salpeler-
-;ime oder durch Kupfersnllat Rillbar. Kehle, d. h. durch
Ammonsullat Gberhaupt nicht fallbare Peptone wurden auch
bei tagelangor Verdauungnicht erhallen. Neben Prolocaseosc
koMiite von primdren Albumnsen eine geringe Menge von durch
Itillusion hillbarer fleterocaseose nachgewiesen werden.

1. Sehelien!) verdaute Casein mit IViisinsalzsarrre, schied
I I' Ahliltriren des Xueleins die ............ sen mit Ammonsulfut
uh und Rillte das verdiinnte Filtrat mit tierhsiiure. Durch Zer-
legung dieses Niederschlages mit liaryt und Knilernen des Ifaryt-
lilierschusses erhielt er eine LOsung, die weder durch Salze,
einschliesslich  Ammonsullat, noch durch Salpetcrsiiure oder
Ferroevanwasserstoll' Rillhar war, Wohl aber durch Alkohol,
I'liosphorwoUramsdaure und Gerbsaure. Er bezeichnet diesen
Kiii *pi* als Pepton.

Chittenden und seine Schiler landen die Cascosen
""-phorlVei, Feber die Frage, ob der Phosphor des Caseins
ui die Verdauungslosung Ubergeht, liegen zahlreiche I'nter-
-lichiingen vor. Die erste Angabe, dass auch phosphorhaltige
I'Todukte des Caseins in die l6slichen V.erdauungsprodukte
tbergehen, lindet sich bei Szontagh.2) S-alkoivs.kih isoticle,
/m* l6slichen Verdauungsprodukte des Caseins mittelst, der
mViumonsull'almethode und erwahnt, dass er Alhumosen und
IvlI"n<' «'rhallen habe, ohne jedoch eine ndhere Charakleri-
-inmg beider zu geben. Dagegen wies er auf den Phosplior-

(,(‘r 16slichen Verdauungsprodukte hin. In einer spateren 'i,
sr(neinsam,mil M. Hahn verdlt'entlichlcnArbeit suchleSalkowski
ne Verhaltnis* des in den loslichen Verdauungsproduklen enl-
dilllenen Phosphors zu dem in den unl6slichen enthaltenen

*) Cliein. Centralblatt, 1890, S. 17L
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fcstzustellen und fand, dass je nach den Verdauungsbedingungon
48 bis ca. 90°/o des Caseinphosphorsl) in die léslichen Yer-
dauungsprodukte Ubergehen. Auch v. Moraczewski,?) Kreclil
und Matth es*) Uberzeugten sich von dem Phosphorgeludi
derselben,

Von vornherein sei erwdhnt, dass meine Untersuchungen
nicht das Schicksal der Phosphor enthaltenden Gruppe <fe
Caseins zum Gegenstdnde hatten. Auch die nahere Charakteri-
sirung der primaren Albumosen lag zunachst nicht in meiner
Absicht, da. der Vergleich dieser, der Muttersubstanz noch
sehr nahestehenden Produkte fir die Auffindung von Be-
ziehungen 7Ai den; Gbrigen Eiweisskdrpern wenig Aussicht bot.
Wohl aber liess sich hoffen, durch Benutzung des von Pick
und Ember eingeschlagenen Weges zu eiriet; Charakterisinnig
der dem Casein zukommenden secundaren Albumosen und
Peptone zu gelangen und damit Anhaltspunkte fir die Beui-
theilung d(*s Baues des Caseinmolekuls im Vergleich mit jenem
des Fibrins, der Albumine und des Serumglobulins zu gewinnen

h Ist das Casein ein einheitlicher Korper?

Meine erste Aufgabe musste die Gewinnung von reinem
Ausgangsmaterial sein. Der Versuch, dabei von kauflichen
Caseiupraparaten auszugehen, seheiferte an deren unzuver-
lassiger Beschaffenheit. Ich habe mir daher stets reines Casein
nach Ilam marsten's bekannter4) Vorschrift dargestelit.

Die kleinen Abweichungen, die ich mir dieser Vorschrift gegen-/;
tiher erlaubte, bezogen sich darauf, dass ich zum Lodsen statt Soih-
I6sung sehr verdinnte Natronlauge verwandte, ferner, dass ich die er-
haltenen Lo6sungen jedes Mal in Spitzgliiscr brachte, um die sich ulietv
sammelnde Fettschicht, die bei der 1. und 2. Auflosung ziemlich rei* h-
lich aufzutreten pflegte, teiehter ahheben zu konnen, und dass ich end-
lich das Verreiben mit Alkohol am Schluss der Darstellung mdghdi'
rasch vornahm. *

Das so erhaltene Casein stellte ein feiries weisses |*ulv*

1) Kbenda, S. 2M7.
-1 Zeitschrift f. physiol. Chemie, Bd. XX.
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(im. das auf Platinblech keine sichtbare Ascii« hinter!less und
unli im | ebiigen vollkommen dch von HamiDiirétén go-
AvHlen Anforderungen entsprach. Mit einer neutralen, ganz
klaren Losung dieses Caseins wurden die wichtigsten Eiweiss-
iraetinnen angestellt. Unter denselben ist der ausserordentlich
>taike Ausfall der Milion’seben, der &ausserst schwache der
Mulisehaclien Reaction und das fast vollige Ausbleiben der
({(action auf durch Alkali abspaltbaren Schwefel hervorzuheben:
«lie Probe nach Adamkiewicz fiel schwach, aber doch deutlich
positiv aus. I . .ot

Die Frage, o> das Casein ein einheillicberStoff ist, bat
wiederholt Erdrterungen erfahren. Die Antwort, soweit dieselbe
bei einem nicht krystallisirenden .Stoffe eine abschliessende sein
kann, ist bei der zuverlassigsten Untersuchungl) bejahend aus-
gefallen. liei dieser Prifung ist bisher, der Versuch, das Casein
durch Fraetionirung mit Salz in etwaige Gemengtheiie zu zer-
legen, nicht systematisch durchgefihrt worden. Ich habe diesen
Versuch angestellt, und es ergab sieh — der Versuch wurde
wegen seines auffalligen Ergebnisses siebzehn Mal njjt acht
verschiedenen Praparaten ausgefuhrt —, wenn ich je 2 ccm,
einer neutralen Caseinlésung mit wechselnden Mengen Ammon-

-=110Lilc nl_.1 r. .._T a4 A /u

(lesatt. Filtrat mit 0,2 ccm.
Casein- Wasser Ammon- . Ammonsulfat
liistllljr sulfat- versetzt nach Hernerkt»nj;en
losung . 21 Stunden
i;yv /4 06 Klar | cf, ‘
2 7.2 0,8 klar e
2 7,0 1,0 klar e
i 0,8 1.2 schwache Opataeenz latere Grenze der Opakem
06 14 ebenso Opalescenz
9 64 16 i i o
4. : ebenso etwu geriigtraOpaleitenz
w2 62 1.8 ebenso 1 weil inner deutliche
2 6,0 2,0 ebenso j Opalesce»
2 >.8 2,2 Trubung starkere Opalescenz ;  Beginn der Trfihang

Vv Hammarsten, Zeitschrift f, physiol. Chemie, Hd. Il
( 2° nie Anordnung der Versuche schliesst sich ganz, der vt
[+ I’ick ausfihrlich beschriebenen an. °



lapait. Filtrat mit 0.2 v« »,

| iiM-m-: Aiuiiimu- Ammoii>tilfat o -

W.wcr nltat- vers. M na< i Ik*ii»crkuii ' i
U-- &: .. [0stiOg 2«. Stuiulfii.

9 1 or 2.1  starke Tribung

2 .04 . 215 Fallung —

) 2 28 zunehmepde;

8 0,0 d.o { i} §ee- starke Opaleswn/,

[ Fallung

2 4K M ) T Opaleseonz

2 ..V = :u | Fallung. iU, IiiniftTi-rgn/Sthn’n

2 4.1 3:0  »die nielil mehr klar obere Grenze der Fallung-

2 42 ;s i sienthar  ./g.: Klar

2 40 . 40 ' zunimmt klar

Auf weife ren Zusatz Von Amnionsulfat enstand keine Tribung me!.

Man erhalt itlso zunéchst eine sich Inst Uber don Znsal/
eines ganzen (Inbikconlimotors 11,2 2,0) erstreekende Hiiiil
nielil znnehnlende Opaleseonz, <ler von einem Salzgehalt von
2,2 Ceni. al> plotz ich oino starke Trubung und starke Falling
Mgl. Domgixfiidss lag der Vordaolit nahe, dass es sich um
zwei verseilikdone Korper liandlo: denn bei «ler [IVaelionil! len

Salzl'iillnng eililteil]irhor Kivvoissst olle sind bei dieser allmahliche!:
Zuliaiime des Salzgelulltes derartig unregelmassige Steigerungen

der Aaislalinng nielil zu beobaeh ten. Me*

ller Heginn (ler Tribung hei 1.2 ccm. gesattigter Ammonsultat-
Iosung in 10 reni. liesaiiimtllissigkeit entspricht nach von Dr. 0. Locw
im hii sigen La »Oratorium ausgcfiihrk n Versuchen der unteren FlUhing'-
~grenze des Lieb.crlciVhn sehen Alkatialhuminats. In diesem Fall is;
aber die Ansfiliung <les Albuminates hei 2,2 ccm. zu Ende, wiihreml in
(»higelii Versucli bei dieser Salzeoncentration erst die Hauptmenge »1-
(.aseirs zu fallen beginnt; Mieses Verhalten spricht eher gegen als fin
die Kinheitliclilceil d<ss nach Ha mma rsten gewonnenen Kaseins. Na»:
Analogie der I»ei Kractionirung and( rer KiWeisskdrper gewonnenen ! :
fallroiigen war»* der Schluss nahe tiejlend, (lasses der Hauptmenge na-
aus einem von 2,2__H< ccm. Auimonsulfat fallenden Kiweissstoff
reinen (lasein - - und daneben aus einer geringen Menge eines von 1.2
2.2 ('(‘in. absebeidbaren albuminatahnlienen Korper« bestdnde. Kin an-
schliessendes Frlhe.il Uber (linsen Punkt babe icli bisher nicht gewonmn.,
»ta 0s mir nicht gelang, den albuminatahnliehen Korper 1so will ich ihn
der Kirze wegen nennen in Mengen zu isohren. die seine (‘liarak
sinnig ermdoglicht hatten.



Tar die nachstehend mitgeltieillm Ergebnisse ller Vor-
il.iimn<rsversuelie ist diese Unsicherheit in Betreff der kinheit-
" tikiMt des Caseins insofern von Bedeutung, als eine Be-
milicilung derselben in ipiimlilaliver Giehlung ............ <[ jvyi
' *"'1' des alhnminatalinliehen Korpers ist jedenfalls dem eijrent-
IHion Casein gegenuber eine sehr geringe. Hort, wo heslinmile
\ v idannnjrsprodnhle in reichlicher Menge Und gewisse lleae-
...... " “ehr prégnant anftreten, kénnen sie nur auf das Casein
J[- ""ebes bezogen werden. Betreffs der in sehr kleinen
Mengen anftrelemlen I'rodnkle und verschwindend schwacher
lieaelinnen muss es aber dahingestellt bleiben, oh sie nicht
........ albnininatdhnliehen Stoff herrtihren. In dieser Bichl nier
i-l schon in Betreff der oben angefiihrten lieaelionen des Caseins
zweifelhaft, ob nicht die so minimal anflrelende Kohlehydral-
icaelnm and eventuell auch die Schwérzung mit Bleioxyd in
alkalischer Ldsung auf die albnininaldhnlielie Beimengung zn

UziMIWI ist.
Zu Vorversuchen wurden Ubrigens, da die eigenhandige |fc,r-

\ <'as,”"'s sH"™ «ellraul.end isl. auch Illandelspréaparale. und
-mu; snlihe von Schering und den lloclisler Karlwerken in Vn-
ui inliMiur jichracht. ' v

ll. frennung der Ycrdnnnngsprodnkio des Caseins.

Als Vcrdauungsllissigkeil diente n.i*".jg,. Salzsure, versetzt mir

banssunum von Grubler, welches sich als frei von anderen

— ‘rceo Il Allan,,,»en. und als sehr wirksam erwiesen hatte '
| - wurde daranf geachtet, dass die Vcrdauungsiliissigkcit nie ,,,,hr wie

- 1 i0* ""»Substanz enthielt ' di,. Verdauung ging j,, einen, Brilraurn.
'noL,e™"7:."Ir 1" nnane.d. aut ca. W« gehalten wurde, rasch vor
I'"". n,n jedes der verschiedenen Spaltungsprodukte i,, hinreichender
‘altcry ""u™'l" die Digestion in den einzelnen Versuchen ver-

‘ Z"d ausgedehnt. Xaeb Fnicrbrcehungdcr Verdauung wurde

1 iy "»Dahsirt (bei manchen k&ulliel.en Préparate.,.
« sie zu Vorversuchen verwendet wurden, wurde: zur AWheidung

t Vth ~hsa,,'msfr:(',P, ate™as r(‘inen(lasoin fohlt, kurz aufj.ukocht
g®""_..um' a,f ""»'gei als die llalfte'eingi‘eHgl, ,ia hei der .spateren

sung der zur Ausfullung der einzelnen fraction,m erforderlichen
I "'liaousutlatfeung sonst die Fitssigk,-ils,,,engen zu gross wirden. Xaeh
l. MIC*"fin "ar ""'st »»"h eine Wiek-rherstellung ,ler neutralen
"JI mm noting, da die Flussigkeit heim Krliitzen teield wieder sauren
Lk anniiiimt.
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Fiir die Trennung der durch Salz fallbaren Verdauung
Produkte wurde Ammonsulfat in der von K. P. Pick an-
genommenen Versuchsanordnung benutzt. Von der Wieder-
gabe der mir vorliegenden zahlreichen Versuchstabellen sehe
ich ab, indem ich in Betreff von Einzelheiten der Ausfihrung
auf *ick s Mittheilung verweise.

Es ergab sich bei neutraler Reaction und Anwendung von
gesatligtem Ammonsulfat zunéchst eine |. Fraction, welche hei
einem (jehalt von 2,6 ccm. gesattigter Ammonsulfatlésung in
Ri ccm, Gesammitflissigkeit auszufallen begann, bei 4,4 ccm.
vollig abgeschieden war. Biese Fraction, deren nahere Chamk-
terisirung weiter unten folgt, wurde durch Versetzen von
H) Volumen, der Verdauungsflissigkeit mit 9 Volumen Ammon-
sultatLosung ausgefallt. Hierbei schied sich ein flockiger Nieder-
schlag ab, der nach kurzer Zeit als eine braunliche Kruste
auf derOberflache schwamm. Da es rathsam ist, einen 1V
oder wenigstens mehrere Stunden absitzen zu lassen, um absolut
klare Filtrate zu erhalten, so wurde erst nach dieser Zeit ah-
tiltrirt, und mit dem Filtrat die fractionirte Fallung fortgesetzt

FUr die zunachst zu erhaltende Il. Fraction wurden als
untere Fallungsgrenze 5,2 ccm., als obere 7,2 ccm. Amniou-
sulfatlosung in 10 ccm. Gesammtflissigkeit ermittelt. Dem-
gemass ist bei einem Gehalte von 7,5 Volumtheilen Ammon-
sulfat auf 10 |heile Gesammtlosung die Abscheidung von
Fraction Il sicher erreicht.

Es wurde daher | Volumen der ursprunglichen ncii-
tralisirfen Verdauungslosung mit 6 Volumen Ammonsulfatidsung
ausgefallt und das Filtrat weiterer Prifung unterworfen. Dabei
ergab sich die Anwesenheit einer weiteren Ill. Fraction, derm
untere Fallungsgrenze bei 8,2 lag, deren obere aber dein
Sattigungspunkte so nahe war, dber 9,5 ccm., dass sie nicht
mehr scharf bestimmt werden konnte.

Da nun nach Kihne sM Untersuchungen Ammonsulfat in
neutraler Losung nicht summtliche Albumdsen abzuschcidm

vermag, so wurde versucht, ob sich nicht aus dem silz-

»V ZEitsdir. f. Riologie. N. F, Bd. XI, 1892,
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»('sattigten Filtrat hei Aenderung der Reaction- eine weitere
Fraction isoliren Hesse. Eine vorlaufige Prifung in dem satz-
gf.-tiitigten Filtrat ergab thatsachliel. auf tropfenweisen Zusatz
v.,, verdinnter Schwefelsiure eine Tribung, und es wurde daher
ermittelt, welcher S&uregrad erforderlich ist, eine IV. Fraction
vollkommen abzuscheiden; es gelangte eine ammonsulfat-
gosittigte Schwefelsaure zur Verwendung, von der 10 eCm
im Stande waren, 8,4 ccm. Vs normale Natronlauge zu neu*
tralisiren. dieselbe war also anndhernd gleich der von Pick
and Umber verwendeten gewéhlt, um sicherere Vergleichs-
rcsultate zu ermdglichen. Es ergab sich hierbei Folgendes-

Siilz- Salz*
gi-siittijrtes  gesattigte Filtrat mit 0,4 cciri.
Fillrat Saure Ammonsulfat .gepruft
2
0.1 Klar Trubung
X 0.2 klar Tribun»'
0,4
X Opalescenz starkere Trubun«
0.0 ¥
X Trubung starkere Tribung
0,8 (i s .
starke Trabung etwas schwachere Tribun«
’ 1,0 starke Tribung Klar
1,2 etwas geringere Trubung Klar
2 1.4 schwache Trubving Klar
o 1 o . V.
' klar
v 2,0
2 stetig abnehmende ~V-iv et Klar
2o N
-- ar
2 8.0 Trubung
0 »)j») .
2 5 |
2 r schwache Opalescenz
K
2 8 klar

.‘i
Demgemass wurde das salzgeséattigte Filtrat mit de

haitien Volumen der salzgesattigten Schwefelsaure versetzt . hier!,

hat zuerst eine milchige Tribung auf und erst nach 8 b
2 S,unden begann sich ein flockiger Niederschlag abguselzei

JV- fraction wurde stets erst am anderen Tage abflltrir
las Filtrat tribte sich weder bei wechselndem Zusatz v,

re noch bel Zusatz voni! Ammoniak und Ammoniumcai



liMiial, gab aber noch deutliche Riiirel reaction. Fs wm-
daher die Existent yon WV<iuiur>|Xnmlitkt<n peptouarlign
(Jiaraklers anziinehmen. Zur Isoiinnur derselben wurde um
einer ammonsiillalgestltiglen Lugol'scheii Losung geféllt: e>
schied sieb ein reichlicher, flockiger, braunrot her Niederschlag ah.
derselbe wurde abliltrirt, und das Filtrai mil derselben LugoTs« Inn
Losung auf Vollstandigkeit der Aiislalimiif gepriaft. Aul dem
Filter wurde der Niederschlag mit thWo igem Alkohol iibei-
gosseti: hierbei ging der grosste Tlieil in Loésung, nur em
geringer, Uberdies senr «immonsulfatreicher Rest blieb ungeliet
zuruck.,. '

Der in Alkohol nicht gel6ste Tlieil — Fraction V
wurde mehrmals in Wasser mitgenommen und von Neuem
mit Alkohol geflullt, um sammtliehe alkohollGsliehen Produkte
zu beseitigen. Die Ausbeute war sehr gering. Proben «i
Fallung gaben eint* deutliche, wenn. auch schwache Diiiret-
leaeiion, |

Die Reinigung des in Alkohol leicht 16slichen Theiles —
Fraction VI von Annnonsulfat gelang rasch mit Hulfe von
starkem Alkohol, worin Ammonsulldl unléslich ist. Die IV-
freiung von Jod wurde zuerst durch Fallen mit Rleiacetat ver-
sucht, doch gelang auf diesem Wege die totale Entfernung dm
Jods nicht. Dagegen erwies sieh Silberacetat als geeignetm
(Fraction V war auf Grund diestr Erfahrung von vornherein
mit Argentum aeclicmu behandelt worden.) Die alkoholis« [
Losung wurde zur Trockne eingedampft, der Rickstand in
Wasser gel6st, mit Silberaeetat gefallt, das ausgeschiedene Jnd-
silber abliltrirl, im Filtrat das Uberschissige Silber mit Schwel« !*
Wasserstoff gefallt, und durch das Filtrat zur Verjagung de-
Schwefelwasserstoffs mehrere Stunden ein Luftstrom geleitet
Dann wurde zur Trockne -eingedampft. Fs resultirte am
Schluss ein braunes Pulver, welches sieh als absolut jodle.i
erwies. V-'-'oV . -

Nach diesem Verhallen ist anzunehmen, dass zwei Peptom*,
ahnlich wie sie Piek aus dem Wilte-Popton isolirt, vorhanden
seien, jedoch in weitaus Uberwiegender Menge das in Alkohol
leichter l6sliche. r



lll. Charaklerislik der einzelnen. Fraei innen.'

K< "i-librigt mm nofh, «lie einzelnen Fraktionen n&her zn
. haraklerisireii. Um jede derselben in reichlicher Menge zu
| iliallen, war es erforderlich, ungleich grosse Quantilidcn Dasein
\. is.-Ineden lange zn verdanen. dem, bercils naeh zwiilfsltudiger
"(slesimn isl die I. Fracliuii nur noch spiirlhd, vorlmndén.
wenngleich sie auch nach 3 Tagen noeli immer .délit ganz vei-
siliwunden ist. Die durch mehr Anmmn.siiirat tiilloaren Fruclio-
""b "ael, ueimidgiger Verdauung vorhanden.
Sl IlIsO ‘be Hanptinenge der ersten Spaltungsprodukte
veillant wird, so langsam verschwindet jin- |[{est (Die orienti-
"""le" Vorversliehe wurden mit den kindlichen IVanaialen
~mycslcllt.) ‘

Die YmlauungsllUssigkeil Wurde behufs Gewinnung der | |,is
I\. hitelion genau wie oben behandelt. Jede Praelio» wurde drei Mal
Mailt gewaschen, geloést und nach den. vierten Kélten auf dem Piller
getrocknet, sodann zn einen, feinen Pulver verrieten «ml (ber Schwebd-
L™ "Irfk™'- Z"r Anstellung der lleaetionen wurde eine mdglichst

o;"'cr'inrle Losung hergeslellt. ttehufs Gewinnung von Fraction V und
VI wurde m der selion beschriebenen Weise das Pillvat von Kraclion tV

-1 .immonsnlifatgesatligier Lugol seber Losung gefélll, und die Trennung
dti I plon( mit Alkohol durchjceliihrt.

Die eliarakleristiselien lleaetionen wurden lheils mit
" "entrirten Ulsungen, tl.eils mit fester Substanz ausgefihrt-
ab-oliiie liesoiligiing des Ammonsulfnts wurde niehl mmeslrebl
einige Fraet.oi.en, wie die' I. und VI, erwiesen siel, Uhrimis
ul- tasl frei von Amu..... die meisten zeigten einen" «e-

" Salzgeludl. der den Ausfall d..r Il,.aetiomm ,lieht I&e-
"ilhisst haben dirfte. Nur die alkohohmldsUeheKraelion V

®"Inrk ®"'mnonsulfalhatlig; doch war es niehl ,liHiel,
""wlhe salzfrei zu machen, ohne sie ganz z,, .verlieren -

Nebenstehende Tabelle Seile «2 gild | ehei-
>"ht Ober die lleaetionen der einzelnen Fraelionen,

N I'en angefiihrten lleaetionen naeh ist die |. Kraeliou ZM
" [itmareii Alhninosen zn ziihlen: sie liiild sieh auf Zusalz

"“"““biniiler Kopfers,ilfatlisung und auf Zusatz'von Sah,i-lei-
"Im" Beifligung von Salz. Diese primare All.mnose



Reagens. l Fraction |I.

Fraction

»./oiger-Alkohol. | Fraflung.

Salpetersaure in OlcW!il'rubung, die sich in der

Hitze lost und beim

2 'iusatz von Na Cl.j mit Na Gl.
Kalte. F.rkalten wiederkehrt. Y !
Gleiches Volumen
ges. Na C_'-Lbsung /.u i"Harke. Tr[]bung, die sieh
dor rivit F.ssigsaur® in der Hitze I6st und beim Wie Fraction 1. ] Negativ.
angeséuertenLﬁqug Krkaltcn wiederkchrt. !
gesetzt; Vv ryi
Verdunntes . .
Geringe Trubung. Negativ. Negativ.
Kupfersnlfat.
F.ssjgsaure- Deutliche Trubung. Wie Fraction 1. Geringe Trubung
Kermeyaitkaliuni. )
I
S -~ . . ' starke Fallung, die sich Triabung, in der Hit/
Pikrinsaure. in der Hitze 16st und beim Wie Fraction 1. | I6slich, in der Kill'
F.rkalten wiederkehrt. w iederkehretnl.
Fallung, die in der Hitze Massige Triubung, in |1
Triehjoresssigsiiiirc. l6slich ist und beim Wie Fraction J. Hitze 16slich, beim
I F.rkalten wiederkehrt. Krkaltcn wiederkehr-r. |
Niederschlag, der sichin
) der Hitze unter Abschei- . . Ktwas geringerer An-U:
Gerbsaure. dung eines riitbliehen wie bei 1 und Il
Precipitates etwas 106st.
) Starke Fallung:
-+ Jodquecksilber-- o perschuss fast ganz  Wie Fraction I. Wie Fraction |
jodkalium. s
16slich.
M il lon s Reagens. Tiefrother Niederschlag Wie Fraction J. Wie Fraction 1
!
(leihe Trubung, die au f(137 Ibfarb hne |1
Xanthoprotein- elbfarbung ohne ™ . .
P Zusatz von Alkali orangt 9 Wie Fraction Il
reactioii. . | Triubung. |
wird. |
(iaiiz schwacher rosa- V.
Probe naeh farbener Ring nach Wie Fraction I. Wie Fraction 1

A daink iew icz.
langerem Stehen.

Mol isoh s

Fallung.

1. Fraction |Ill.

Fallung

Tribung erst aufi Trubung auf Sattitim;

Ganz schwach viohtt

i Negativ. . .
Reaction. Negativ. d blaulicher Ring.
i .
Rinretreaotion. Positiv. Positiv. Positiv.
|
| Ei .
Reaotion auf durel ' ; ! Eine Spur von
Alkali abspaltharoii N iv. ) Negativ.
P ! egativ i Rraunfarhnng.
Schwefel.
1 Schwach positiv. | Stark positiv. N
Pliosphornarhwois Positiv.



Heagens.

Oiger Alkohol.

Salpetersdure. in de
Kalte.

(ilrirhes Volumen
pi A.XaC'l-L6sung zu
= mit CH3C(OII,
tugcsauerteiilLosiiig

gesetzt.

\ itiltinnte.s Kupfer-
>ulfat.

kssigsaure-I- er.ro-
r.yankalium.

1 Pikrinsaure.

I richlorossigsaure..

(ierhséure.

Jé(I({uecksilber-
jeilkalium.

Millon's Reagens.

Xanthoprotein-

reaetiolii.

Probe nach
X.|lamkiewioz.

Molisch’s

Reaction.

Kiuretreaction.

>eo0 tion auf durch
Aikall ahspaltharen

SI hwefel.

1 lio.'pliornachweis.

Fraction IV. j fraction .

lalkoholunloslichl

im Ueberschuss Ueberschuss.
Negativ. Negativ,
Negativ. Negativ.
» Negativ. Negativ.
Negativ, Negativ.

Wie Fraction IIl. .

Negativ.
ie Fraction IlI Negativ.

‘b ringe Trubung, die sich
in der Hitze etwas

aufhellt.
W ie Fraction |I. i
Negativ.
Wie Fraction 1 tianz schwache
Orangefarbung.
Wie Fraction Il. Geringe

Cielbfarbnng.

Wie Fraction |I.

Wie Fraction |.:

*Schwach positiv.

Negativ.
Positiv. Positiv.
Negativ. Negativ.
Positiv, j L

Positiv.

Geringe Trubung.

1

Fraction VI.
- (alkoholléslich. Vv

Fallung bei Zusatz voij Fallung in grossen .
Alkohol ‘

=~ Negativ.

J Negativ.

Negativ.

Negativ.

Negativ.

' Negativ.
no; V.

M Z

[ . ’

. Negativ.

Geringe Trubung.

Negativ.

Negativ.

(«eringe (»elhfarhung,

Wie Fraction 1.7

' Negativ.

Positiv. ,

Negativ.

Positiv.



wurde auf ilm; Zusammensetzung aus Proto- und Helem-
nlbumose gepruft. Die wasserige Losung wurde* mit dem gleichm
Volumen tbWdgen Alkohols versetzt und 6—1Id Stunden unter
Ruektlusskiihler gekocht: hierbey trat eine ganz geringe Tri'ihm”
ein, die sieh leicht abtiltriren tfess, und die nach noch nicht v**-
ulVoutlichten rntersuclnmgsergchnisscn des hiesigen Liilhuji-
toriums auf einem in diesem Pall minimalen, (ichalt an Metcio-
alhumnse zu beziehen ist. Das klare alkoholische Pilirat winde
zur TD>ekn<' ehigedampft, .und der Rilekslaud in hejssem Wasstt
geldst : hierbei blieb eine igeringe Melige einer harzig-sebmieri®*vn
Masse ungeldst, die sich auf /usatz von Alkali llste, um in
Saure wieder auszufalleii, und die einem Tbcil des von den
Autoren als Dvsalhuinose hezeiehueten Gemenges entsprechen
durfte. Durch Dialyse der I. Fraction konnte eine Abscheidimj>
uberhaupt nicht erzielt werden. Pine Prolonlhumose bildete
also hei Wein*m den llauplantheil der I. Fraction* wi(* m<\
Ghil lenden und Painter!) beobachteten.

Die Pradionen I, HL IV sind nach dem Ausfall iliiet
Reuetinnen unzweifelhaft der Gruppe der !hniteroulbumoHn
zuzuzahlen,, ebenso Praclion V und VI den Peptonen.

Versucht man auf Grund der von Thierfelder md
Gliittendeu gegebenen Daten festzuslellen, welche der von
diesen gefundenen Verdauungsprodukte mit den voll mii
isolirtm Praelionen zusammenfallen, so ergibt sieh heistcdioieh
Tabelle:

Praelionen. Thier fehler. Chittenden.
1. Gemenge der pris A\V4 | Proto unit

maren Ainumosen. ProPePton - lleterodyscgseose
Il. StV. Album»»se A. Propepton 1L j a Deuterocaseox.

I1l. Sec. Albann»se U.

b Oeul.eroeasees'
IV. See. Albumose (

Pepton.
V. Pepton A

VI. Pepton U. : ST B TR



"V V,;ril ‘i <I0P s-pn;iUn»#!<npttdt, -Ki(
lHr ¢, ,Ins 111 anderer fii

Y I»« KrWartung, (lass das Casein als X.i. 1>,.]

[ nm
W m,.;r-z ‘T oM R8!Mbhge liefern wiirde; - criaifie
~«UiowskKi,"; so sah auch ich das Casein

<w*# 'echndiehes P.lpa.a, vorlag. bei
\ <ismhsanordnnng raseh bis auf.geringe Mesle verschwinden

M. Meh'o mtch dann Uber den Verbleib des Phosphors i,, den
‘*Mi/elnen V(irdaninijfsprodnkleii zu orienliron. Der Phosphor-

NI™:lzn i

|+ 1+ I" asser, Ansauetn Mil Kdpclersanre, Fallen mil

.................... . AL e A warmen  anf ca. OIP naeh-
27", “»« "etionen eine positive iieaelion
iukli der 1Imdimg H*.*"T J

1 **
1tr,!TT"». -Ili-l dass "die Von )r?\ir gmdonc ¥erbroilnn™

eUaisphoro e,pn keinesfalls ,,dem Sebilnsse r» |

;| T """l Mallnnjrsproilnkle sa,n,,.lieh
' ind Inrl'le far die Cn | e

>»)i‘ier(*u lUnvoisos. !

i<t physikalische Hf*sehaflcnhi‘ri #i,* . .
-swamltc Alcihoil«. <i.r rriHi -, . " Albuinnsflo, smvn> die an-

ufMendeii Sabl.v,,,,,, in d,V

r'iiiil(,;n. aii(lm>rscil« i, .i» r til * a n !l »aclnsm*n- vpriinm'niycn

"
All.',,,,.sl.n jn rfv t-cmaé !plé'l'lgen schwer fallbarer

tih,,nr ein- , n .h ~N''n,,,C,,S,.|2,,nc der lei,l.ler fallbaren f>ae-



$ (+Ui

mit <incr erfahiungsgernass sehr empfindlichen Reaction, z. R. Mill.n
Mul isch. Adamkiewicz, nur ein sehr schwach positives Ergebnis
liefert, das hei einer anderen Fraction sehr deutlich aultritt, so kann
der Verdacht, dass es sich nur um eine geringflgige Beimengung der
letzteren Fraction handelt, nicht von der Haml gewiesen werden. Aus
diesem Grunde kann meines Erachtens sehr schwach positiv ausfallenden

Frohen an sich nicht viel Gewicht heigelegt werden, wohingegen «los
negative Ergehniss. naturlich nur hei empfindlichen Reactionen. umso-
mehr ins Gewicht lallt.

Diese Erwagungen machen es schwer, in Betreff des Verbleibs
des Phosphors in dem Verdauungsgemenge eine ganz bestimmte Meinung
auszusprechen. Ich habe mich auch bei der nachfolgenden Besprechung
der Reactionsversehiedenheiten der einzelnen Fraclionen von denselben
Gesichtspunkten leiten lassen.

In 1Jotreff (Ins nachstehend durcligcfihrten Vergleichs «<ler
Gaseinalbumosen mit den Verdauungsprodukten anderer Eiweisn-
korper verweise ich auf die von Umberl) mitgelheilte
. Uebersicht.

Das Gemenge von primaren Albumosen des Caseins stimmt
in seinen Kullungsgrenzen (2,6—4,4) genau mit der gleichen'
Fraction aus Fibrin (nach E. P. Pick?) Uberein. Es ist dadurch
ausgezeichnet, dass es durch Dialyse sowohl wie durch die
viel empfindlichere fractionirte Alkoholfallung nur ganz gcritnre
Mengen einer Substanz vom Verhalten einer Heteroalbui'nose
zu isolireu gestattet* Daher kommt dem Casein derjenige
Complex, welcher hei anderen Eiweisskorpern die reichliche
Uilduug von lleteroalomnose bedingt, nur in sparlicher menge
zu. Die Hauptmenge der primaren Albumosen des Caseiie
stellte nach erfolgter Reinigung eine Protoalbumose dar, welche
beaelitenswerlber Weise keinen durch Alkali abspaltbaren
Schwefel und bei Prifung mit den Furfurolreactionen nur
Spuren von Kohlehydrat erkennen Hess. Es sei darauf hin-
gewiesen, (lass nach Umber die !leteroaloumose z. B- de*
Eieraloumins die fnrfurolbildende Gruppe viel reichlicher ent-
halt, als die entsprechende Protoalbumose.

Von den seeundaren Albumosen des Gaseins ist headline-
Werther Weise die Fraction Il (seenndare Albumose A) der

h U U. (>
2 a. a 0.
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ST )p!.Ueitem dle nii'fhtigsle, dementsprechend ist

" r,nerfeldeT ""«I Chittenden als besondere*

\ rrdauungsprodpkt unterschieden worden. In dieser lleziehune
-t-I'l das Casem dem Serumglobulin am n&chsten, da von den

bisher untersuchten Eiweisskorpern bloss das Sern«,globulin

diese bruction reichlich liefert. Die Analogie .wischen Globulin
Caspm 11 d,'sem ““""ikle IHK besonders noeb in den

lalungsgrenzen (Globulin »f1-7,2, Casein 5,2- -7,2! hervor
wahrend die entsprechenden secundiiren Allmmdsen des fibrins
krysialhsirten Kieralbumins und kryslallisi, ten Serumalbnmins
dim |, eine obere b aUungsgrenze bei (i,2 eem. eharaklerisirt sind

Die Losung dieser Albumose schwarzte sieli im Gegen-
sal/ zu den Ubrigen Fraotioneu, wenn and, nur sehwae.li, beim
Kiiehen mit alkalischer Hlcioxydlosung, wie denn a,,.|, I>iek
! ""b,'r “r VOn ithm‘n """'«'isueblen sehweleli-eieheren
bweisskorper gerade lad dieser Fraction die deutlichste

Nliwelelabspaltiing gesehen halten. ,
Die seeundure Albumose B, die beim Fibrin, krvstaII|S| ten

lemlbumm und Kkrys.allisirten Serumalbinnin die liaupimenge
der seeundaren Albumosen darstelll, tritt beim Casein in weil
hmfer A Mruekstehender Menge auf: sie und die stets sparlich
.mllietende secundare Albumose C sind die einzigen Frae.tinnen
'he eine geringe Molised, sehe Reaction darbielen. S
Das durch Alkohol féllbare Pepton (Caseinpepton Ai war

"”r hl so kleinen Mengen erhalllich, dass

es vom Ammonsulfat gar nicht getrennt werden. konnte. a
— sstelit be, nur berechtigter Zweifel, ob die geringen Mengen
\ k Mteenction ,gebender Substanz, die bei der Fallung mit

"V, o- > ,nlt dem Ammonsiillat niedergeschlagen werden
| ""hftliaupt als Heunengimg seitens einer anderen Fraction’

N'temsst werden miussen. f
Dieses Ergebnis« ist fir das Casein besonders d,arak-

d. U I *:2ft anSOIminend mit dem 8er|ngen Gehalt
Fiu.i Ll-a" K" 'h-hylrat zusammen Dem bei den aus anderen

I u'sskorpern bisher ganz analog gewonnenen fallbaren Pep-
dl° M|hdiydral reaction ganz besonders schon er-

20



Das &aussorst sparliche; Auftreten von Heleroaloumoso um]
Pepton A einerseits, der schwache Ausfall der Furfurolroadiom u
beim nativen Fasoin andererseits legen die Deutung nahe, «lass
der am Fasein so unansehnlich vertretene Heteroalbunnwn-
complex zugleich der Trager der im Kern der Eiweisskorper
enthaltenen Kohlehydratgrupperi ist.

Das alkoholloslieno IYpton B unterschied sich kaum in
Verhallen und Beaeti<men von dem von Pi ck aus Witte-Pepliiii
erhaltenen. Es l6st sich in 1)5°/0igein Alkohol und drfte dein
von 1. Sehe lien2) durch Ferhsaurefallung dargestellten, dimii
Aminonsulldt nicht mehr fallbaren Faseinpepton entsprechen.
Die Angabe Fhittendon's,3) dass aus Fasein Kkeine echten,
d. I. durch Ammonsulfat nicht mehr fallbaren Peptone ent-
stelam, durfte darin ihre Erkldrung linden, dass die Bildung
dieses letzten Spaltungsproduktes in erheblicherer Menge zien -

erfol

Waéhrend die AlonmoSen eine dussorst intensive Ml lon’sele
Beaction zeigten, war dieselbe bei den Peptonen negativ. 1>
drangt dies zu der Annahme, dass eine ausgedehntere Abstil-
lung d(T Oxyphenylgruppe beim Febergédng von den Albumo-rn
zu den Peptonen statt hat. Der schwache Ausfall der Adam-
kiewiczschen Beaction bei dem starken der Mulonscheli
stellt mit der Annahme Hofmeister s4) im Einklang, da-»
(tie Probe von Adamkiewicz auf einer gleichzeitigen An-
wesenheit der ()xyphenyl- und Kohlehydratgruppe beruhe.

Wie Fmber bereits horvorgehoben hat, ist der Abbau
der EiwoissstolTe mit Pepsin und Salzsdure ein geeignet™
Verfahren, die grossen Fomplexe, aus denen sich das Eiwoiss-
molekil zusammensetzt, voneinander zu l6sen und so einen
Einblick in den Bau desselben zu vermitteln, der bei weitere!
SpalHing in die als Endprodukte aufzufassenden Amido- mul

h Ceber die Natur des in den meisten Kiweisskorpern, spec-n-I!
in dein als Pepton A abspaHbaren Complex, enthaltenen Kohlehydrat"*
soll aus dem hiesigen Institut binnen Kurzem Naheres berichtet wenlm

Chem. Centratldatt 1890, 1, 171.

3) a. a. O. "

F Zeitsehr. fir physiol. Chemie, Bd. XXIV.



liiamidnsa"ren nicht zu gewinnen ist. Von diesem Gesielits"
(imikle aus muss dem Casein wegen, des Zuriiektretens dis
| I-leroallmmoseneomplexes und des kohlehydrathaltigen PeptonsA
anderes Geflige zugespr,lohen werden, als ,len

?eiel'er enlersuehten KiweisskOrpem:

Il n, dobiilm, krystalhnsntes Sor nmglobiilin und krvstallisirles
Kn rallHiinin. | ‘
,(Di<-,,;inganF ............... » Beobachtungen uber die fme-

"ttt J ung dos (,as,'Uls 11111 Ammonsulfat haben die Ver-
aaHbung nahegelegt, dass selbst das reinste bisher darstellbare

emer kemen Menge, eines albuminattbnliclieh
hau .sskorpers verunreinigt ist. Ks bleibt noch die Moglichkeit
cl V .lass em von dieser Beimengung freies Casein sich als

rei um dem Heteroalbumosencomplexe und der Kohle-

n< latgruppe erweist. Ich muss mir Vorbehalten, diese Frage
nac der Besehalfrmg ausreichenden Ausgangmaterials neuerlich

ni atigrill zu nehmen. \
inl- I'derT Fil "'l Anlwrrt auf di0S° KCJ gestalten
w I T"at He' dasS die s"uctur des Caseins von der

" TuUu Vo'F rper sehon' in den Grundzigen wesentlich
g = — , Sle "Ichts ““dem. I»ies,. Thatsache ist aber

' Beurtheihmg der Bildung des Caseins einerseits seiner

BE e , T [TIOrk°rPer and ™™ itS v<n massgebender
Il n'nng Ich kann eine Erorterung der von diesem Ge-

> Eispunkte ausgehenden Vorstellungsreinen umso eher unter-

THvn : " N\ ATM
Huhavs |rﬂC§§rei;le_Jer Moglichkeit €Yt entellem Wege



