Die Wirkung des Erepsins und des Darmsaftes auf
Toxine und Abrin.
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In (ler vorliegenden .Miftheihing beabsichtigen wir. kurz
iilu r dir Ergebnisse der Entersuehungoii Uber die Einwirkung
zweier bermente, 1.drs Erepsins (lohnheim*s und 2. des
1liindediuinsaifes aut Toxine und Abrin zu beliebtem

Insure Kenntnisse Uber diu eheinisehe siruclur d«
l<»\iuv sind bekaiintthh &iisserst sparlich, im Allgemeinen
l«filru sie daran! hinaus, dass, wie wir annehmen. wenigstens:
einige von ihnen, z. Il. das Tetanotoxin, seinen Eigenschaften
nach zu den Album«»sen gehoéren; von anderen konnen wir
niebt einmal dies behaupten. Wasdas Abrin anbelrilft. so
nininil inan an, dass es zu den iilohiilinen gehoért. In letzter
/eit wurde so<rar behauptet, dass es Uberhaupt kein Kiweiss-
korper ist. hie Ermittelung <i<*r Einwirkung des Erepsins
aut versHiiedene Toxine, resp. auf das Abrin, ist insofern
v¥*n Interesse, als bereits (lohn beim dureh eine Keilie von
rntersuebuniron M lestgesleilt liat, dass dm Wirkung des er-
wahnten Fermentes eine streng spezifische ist. Einer-
seits besitzt nanilieh das Erepsin die Falligkeit, nur auf ge-
wisse (iruppen von Korpern einzuwirken, so namentlich aut
| uptotie und aut Alhutuoseu und von diesen wieder nur
aut heuteroa!buinosen. weiterhin auf (lasein. Enter den
Erotaniinen ist eine Wirkung auf (liupein und andere mehr
beobachtet worden. Hierbei wurden alle diese Korper bis zu
krysfalliniselion iTodiielen. wie z. I». Amidosiuren «Leuein.
Tyrosin , Ammoniak. Arginin, Lysin und andere zerlegt. Das
Ei epsiu \ermag aber andererseits im Allgemeinen «lie genuinen
Eiweisskdrper niebt zu zerlegen, speciell nicht die Eiweiss-

! Zfilsrhnll. 1Ul. XXXIIl. s. »®»l leol.
Ih*s" /ntsrlinii. IM. XXXV. S. s;f. pm>,



Wirkung des Erepsins und des Darmséaftes auf Toxine u. Abrin. 2i">

kirpcr des Blutplasmas, der Ascitesflissigkeit, des' Fleisches,
sowie die Globuline, den Bonce-.lones-Eiweisskorper und- andere.

Gerade der | instand, dass das Erepsin sieh zu den ver-
schiedenen Eiw’eisskorpern electiv verhalt, bewog uns, seine
Einwirkung aufeinige Toxine zu erforschen in der' HolTnuia»
aut diesem Wege uber die chemische Structur der betreffenden
toxine einen Aufschluss zu erhalten.

Gentigende Mengen Hundedarmsalt, sowie auch Trypsin
erhielten wir mit Genehmigung des Herrn Professors 1 P.
Pawlow aus dem physiologischen Laboratorium des Institutes
liir experimentelle Medicin, wofur wir dein hochgeschatzten
\ oistdnde des Laboratoriums an dieser Stelle unseren herz-
lichsten Dank ausspreehen.

Ks schini uns von Interesse, die Wirkung des Darm-
saltes und die des Erepsins auf die namlichen Toxine zu
vergleichen. W.ir erwarteten, auf diese Weise zugleich eine
Aufklarung Uber die Holle, den Charakter, sowie Wirkungs-
weise des Erepsins zu erhalten. Im Falle, dass wir die
W irkung auf Toxine identisch gefunden hatten, waren wir
berechtigt, anzunehmen, dass das Erepsin in das Darmlumcn
abgesondert wird. Im entgegengesetzten Falle, d. h., wenn
wir die beiden Fermente nicht gleich wirkend gefunden hétten,
so wuirden wir genuthigt sein, zu denken, dass das Erepsin
sieb nur in der Darmwand, resp. intracellular sich vurtindot.
Die Beobachtungen der Herren F. Kutscher und .1 See-
mann M aus der letzten Zeit, sowie die des Herrn S. Salas-
kin2i sprechen dafir, dass das Krepsin sich im Darmsafte
vorlindet.

Bis dabin haben wir nur durch Thonkerzen fillrirteii
Darmsalt lir unsere Versuche verwendet.

Das Erepsin stellten wir nach Cohnheim s Methode») aus
lluudcdarmsclilcimhaiit dar. Alles in Allem standen uns 6 ver-
schiedene Préaparate des letztgenannten Fermentes zur Verfligung.

| Diese Zeitschrift, Itd. XXXIV. s. »28 .und 06:«; Bl XXXV,

> qit?.

2 Diese Zeitschrift, Itd. XXXV. S. iltl.
il Diese Zeitschrift, Itd. XXXIII. S. 451. P.i0J.

H"|i|.f-.Scylers Z(i*f,hrift . j.hyO«il. Ch.-miV XXXVI.



Nadine Sieber und K. Sehumoff-Sinionowski.

\ von ihnen wirkten auf Peptone mehr oder weniger intensiv-
speciTisch ein; die 2ubrigen aber ziemlich schwach. Weiter
unten wollen wir Ubrigens auf diese--Frage noch zurickkommen.

Bevor wir unsere Versuche betreffend die Einwirkung
von Erepsin auf Toxine angestellt haben, bestimmten wir
jedes Mal zur Gontrolle die Wirkungskraft des Erepsins aut
Pepton, welches zu «lein Zweck nach der von Cohnheim’
beschriebenen Methode aus Fleisch durch peptische Verdauung
gewonnen wurde.

Die Methodik, welche uns Aufschluss geben sollte, ob
das betretlende Toxin durch das Ferment zerstdrt wurde oder
nicht, deckt sich vollkommen mit derjenigen, welche wir in
der gemeinschaftlich mit unserem unvergesslichen Lehrer.
Professor M. Neneki, bereits im Jahre 1898 verotffentlichten
Arbeit 20 Uber Die Entgiftung der Toxine durch die Yer-
daiiungssafte beschrieben haben.

Das positive oder negative Ergehniss der Einwirkung des
Fermentes auf die verschiedenen Toxine wurde» an Meer-
schweinchen gepruft. Gemische «ler Fermente und Toxine,
welche eine bestimmte» Quantitat tddtlie-her -Dosen des U-
treffenden 1) oxins. sowie bestimmte Mengen des Fermente-
enthielten, wurden, ehe wir sie de»sn Thieren subcutan injr-
eirten, <»ine gewisse Anzahl von Stunden in dem Thermostaten
hei OT.0 d8,0° gehalten.

Als Kriterium fur elie Beurtheilung des positiven od«i
negativem Ausfalls der Einwirkung einer bestimmten M«*uge
des Fermentes auf vers«hi*dene Ouantitdte»n von todtliehen
Doser»a des betreffenden Toxins cliente das Lebe»!leben. rc.«p:
eter Tod «ler Thier«», denen die erwahnten Gemenge subcutan
Cinvcrlcibt wureh»n. Bei «ler Herstellung der Gemische war« n
selbstverstandlich alle» néthigen aseptischen Cautelen streng
in Anwendung gebracht worden.

Weder Darmsatt noch Erepsin rufexn, Meerschweinchen
in Quantititeu bis zu 5 ccm subcutan cinvcricibt, bei d«n

ljr Diesi* Zritsrluilt. IM. XXXIIl. S. {»1. l.*ol.
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Lliieren irgend welche gefahiiiche Symptome hervor und beide
werden von ihnen gleich gut vertragen.

Wir geht»sn nun zur Beschreibung der Versuche (ber und
beginnen mit dem Abrin.

Letzteres stellten wir nach demselben Verfahren und
annahernd in derselben Concentration dar, wie es in der von
einer von uns in Gemeinschaft mit S. K. Dzierzgowski0
\erotfentlichten Abhandlung beschriebt*!! wordt*n ist.

| ngeachtet dessen, dass wir in einer nicht geringen An-
zalil von Versuchen die Quantitdten von Abrin und den .ver-
schiedenen .Fermenten vielfach variirten und sie auch ver-
schieden lange Zeit zusammen wirken Hessen, war das Krgebniss
der. Versuche in allen Fallen ein durchaus negatives. Weder
Darmsaft noch Krepsin sind im Stande, die toxische Wirkung
des Abrins abzuschwéchen. Die minimalttdtliche Ahrindose
unseres Préparates betrugt n/xit ccm. Die Meerschweinchen,
welche z. B, ein Gemenge aus t*iner t0dtliehen Dosis Abrin,
also O.tHil ccm und » ccm Darmsaft oder Krepsin, subcutan
einverleibt bekamen, gingen summtlieh zu Grunde, trotzdem
die betreuenden Gemenge vor der subcutanen Injection drei
lagt* lang im thermostaten gelassen wurden, und zwar starb
<las 1hier, welches Abrin und Darmsaft einverleibt bekam, am
funften, dasjenige aber, welchem Abrin mit Krepsin injicirt
wurde, am vierten Tagt*.

Nachdem wir uns (berzeug» hatten, dass weder Krepsin
noch Darmsatt im Stande sind, das Abrin zu zerstdren, haben
wir die Versuchsanordnung in der W eise geandert, dass wil-
der KinWirkung des'Erepsins auf das Abrin eine solche von
Trypsin und Pepsin vorausgehen Hessen.

Vom Darmsaite wussten wir aus den friheren Ver-
suchen. dass er sogar im Verein mit dem Trypsin nicht im
Stande ist. das Abrin wirkungslos zu machen. Aus unserer
svorher erwahnten Arbeit mit S. Dzierzgowski geht hervor,
«lass dit* toxische Kraft des Abrins am starksten, und zwar

um das 20- bis HO-fache geschwé&cht wird, wenn auf ! Tl,eil

T s iJziérzgowski und N. Sieber. Archiv des Sciences bjolo-r
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Abrin HnhiO Theile Magensart wirken, wobei die Verdauungs-
zeit 18 Stunden dauerte. Solchen Gemengen, d. h. Abrin
mit Magensaft, wurde» in verschiedenen Quantitaten Erepsin
hinzugeligt und hierauf das Ganze, nachdem es im Laufe
verschiedener Zeitdauer bis zu ti Tagen bei 37,5—38,0° G.
Im Brutschrank gestanden hatte, Meerschweinchen subcutan
iujicirt.

Diese Versuche, mit combinirter Einwirkung zweier Fer-
mente nach einander auf das Abrin, fihrten im Allgemeinen
auch zu wenig erfreulichen Ergebnissen. Wenn auch in der
That das Abrin in seiner toxischenWirkung um ein Un-
bedeutendes (d. h. um einige todtliche Dosen» abgeschwacht
wurde, so ist diese Abschwachung eher auf Kosten der
laugdauernden (bis zu 8—tutégiger) Einwirkung hdherer Tem-
peratur, als auf Kosten der Einwirkung der Fermente zu be-
ziehen. Jedenfalls kann die bei combinirter Einwirkung von
Magensaft und Erepsin auf das Abrin zu beobachtende Ab-
sehwlehung der toxischen Kraft durchaus nicht jene enorme,
bis zu 2<KHMacher Verminderung gehende Wirkung erklaren,
welche sich zeigt, wenn das Abrin per os in den Verdauungs-
kanal eingefihrt wird. |

Wir wenden uns nun zur Beschreibung der Ergebnisse
der Einwirkung von Darmsaft und Erepsin auf das Tetanotoxin,
dessen tddtliche Dosis flr Meerschweinchen == 0,000 ccm war.

Sowohl filtrirter Darmsaft als auch Erepsin wirken
auf das Tetanotoxin nur ausserst schwach zerstérend ein;
unter den gunstigsten Bedingungen ul. h. wenn das Verhaltniss
zwischen Fermc»snt und Toxin 100:1 betragt» vermag das
Erepsin nur eine bis zwei oder drei todtliche Dosen des
Tetanotoxins zu vernichten und den Tod der Tliiere, denen
ein Gemisch von Tetanotoxin und Erepsin subcutan einverleibt
worden ist, um eine geringe Zeit hinauszuschieben. Der Dann-
saft zeigt eine noch geringere Wirkung, hochstens ist er im
Stande, eine todtliche Dosis abzuschwachen, wenn das Ver-
halt nisszwisehen Ferment und Toxin 100: | oder sogar 500 :1
betragt.

Bei der Untersuchung dber die Wirkung des Darm-
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sufte.s und des Erepsins auf das Diphthcrieloxih, dessen
todtliehe Dosis — 0,005 war, haben wir Folgendes inilzutlitilen

Die Versuche, in denen durch Thonkerzen liltrirtei* Darinsaft
verwendet wurde, haben gezeigt, dass seine Wirkung auf das
Diphtherietoxin eine nur sehr schwache ist, und zwar entkraftet
er hei einem Verhéltniss zwischen Ferment und Toxin wie loo: 1,
oder sogar 500:1 mit Miuhe einige todtliehe Dosen des Toxins.
Etwas anders liegen die Verhdaltnisse fur das Erepsin. Da wir
Uber (i verschiedene Praparate Erepsin verfigten, so stellten
wir, um die Frage der Zerstorung des Diphtherietoxins durch
Erepsin besser aulzuklaren, mit jedem derselben eine gewisse
Anzahl von Versuchen, und zwar je 12 mit jedem -Praparate
an. . Im Ganzen wurden also zur Eb6sung der Frage nach der
Einwirkung von Erepsin auf das Diphtherietoxin 72 Versuche
angestellt, wobei die Controllversuche nicht mit in Rechnung
gebracht worden sind, was Ubrigens aus der nachstfolgenden
Tabelle, in der die Versuche zusammengestellt sind, ersichtlich ist.

Tabelle .
Wirkung verschiedener Erepsinpraparate auf Diphtherie-
toxin. (Todtliehe Toxindose = 0,005 ccm:.)-

Zeit der ;
. . (Jewicht mZahl der
Met*r- . J ht d
M:nge Monge J. sch(\jverin- Fuinwirkung ( eVI\\I/II(;er- - des Féd-t"Chen
e dos h des | schweinchens Meer- T>xindnsen.
Lo chen. Fermentes ; welche
h -
|nJ|C|-rten Krepsiiis  (Jewicht auf das 2 Wochen nach st(:;h\;v:sln durch
Toxins . . *ler Injection Ferment-
_ in ccm vor der Toxin oder W> Tage wirkung
ih cem Injection vor der eventuell. Tod nach der [ vernichtet
. Injection ' Injection wurden
l
Erepsin Nr. 1.
0,05 | 1 890 24 410 480 | 10
005 i 1 H85 17 ' 407 420 w9
0.1 1 805 24 400 SR (R IS
0,1 | H7H 17 800 480 20
0,15 | 850 24 870 420 'to
0,15 ] 800 17 882 420 HO
0.2 1 845 24 870 400 40
0.225 1 855 17 802 410 4,
0,25 _ 1 870 24 880 880 50

875 17 t am 2. Tag

vom(: 1
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y Meer- Kiii:/tir:)i)itnt; Oewicht des fle\év;;)ht tgsnlicgg;
1o %€ schwein- I _ Moor - Meer-  Toxindoson.
o les chen. Fermentes sidivvoimhons schwoi li- weichte,
it irl. Pro|j-iii> *M-wilit uiif das 2 WOCh(?n r_1ach\ chens durch
dor Injection ~ Ferment-,
il nrii vor der I oxm odor do Tage | Wirkung
. rm Injection ~ Vordor o Tod nach dor  vernichtet
Injection Injection wurden
| 1
Erepsin Nr. 5.
0.0V» 1. 550 | 21 . ..080 400 10
0.1 1 5iS c 2l . 577 Id17 20
0.i L 330 £ 17 501 m 20
0.iv» ! aas 21 550 37» 30
0.1V» { ai5 c | 17 500 443 30
0.2 ! 52S 21 551 399 lo
0.22V» | aao e 512 380 15
0.2V) ! 515 21 501 373 50
0.2V) ! 520 17 55S 305 50
0.a 1 550 21 t am 5. Tag 350 —
JErepsin Nr. 2.
0.0v) | 500 21 590 130 10
0.1 1 505 17 380 100 20
«U 1 3i0 21 571 128 20
0,1V) 1 570 17 591 130 30
0.15 1 550 21 500 100 30
0.2 t 525 17 550 109 10
0.2 1 510 21 519 390 40
0.2V) 1 555 17 t am 2. Tag — :
0,25I ' I 550 21 t am 3. Tag —
0:i 1 500 21 fam 2 Tag B —
Erepsin Nr. 1.
0.05 1 955 21 300 100 10
0.1 1 520 21 31S 397 20
0.1 | 507 17 325 580 20
0.15 < aoo 21 31S 371 30
O.IH 1 | 557 17 350 388 30
0.2 1 510 20 300 399 10
0.2 | 517 17 329 388 10
0.225 ! 550 21 308 375 45
0.25 | 515 17 359 300 40

0.25 1 . 518 21t am 2. Tag
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Menge | M g Gowient ey ST enen

des. *I*m chen.’ ] er:ie:ntes schwei;'l;:hef‘rs Meer_' To;(\;:liﬁien'
T e ot © VO T
_ . in i'i'in var «ler T«>xin oil.r 30 Tage wirkung
in a e Injection vear et entuell. Te  Mach «ler. yiriiiintet

Injection . Injection wurden
Erepsin Nr. 3.
iM»5 1 35») 24 »70 \ 395 . 10
0.070 1 335 24 363 379 15
o.l 1 320 . 24 357 394 , 20
0.125 l 3-15 24 360 365 . 25
0.125 1 32K 1 340 i 25
0.13 1 322 17 336 360 26
o.l:15 J 350 24 361 35H 27
o.U | 370 24 , 376 387 28
<».15 1 350 24 359 370 30
0,15 ! 347 24 l T nach 3 Wochen
Erepsin Nr. 6. 1

0.05 1 327 24 343 370 10
0.075 1 347 24 359 335 14
o.l | 350 24 371 390 20
0.l 1 36M 17 3K0 337 20
0,125 1 355 24 374 o377 25
0.125 1 341 17 361 368 25
0.14 1 360 24 t in 2 Wochen M
o-1i 1 342 24 tin I0Tagen
<>.15 i 350 24 t am 6. Tag
0.15 1 360 2H  t am 2. Tag

*

| \

Ans der Tabelle folgt vor Allem, dass die verschiedenen
Krepsinpraparate sich gegen das Diphtherietoxin verschieden
verhalten haben. Oben haben wir darauf hingewiesen, dass
einige von diesen Prédparaten in bedeutenderem Maasse fahig
«and, Pepton, peptischer Herkunft, zu zerlegen, als wie die
brigen. Von den f Praparaten zeichneten sich zwei, nam-
lih Nr. I und Nr. 5 durch ihre energische Peptone

zerstorende Wirkung aus. So spalteten sie z. B, wenn
ilir Verhiiltniss zu dem Pepton 3:1 betrug, das letztere bis
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zum Schwund der Rinrelreaction im Laufe von 2! Stunden.
Ni'. 2 und »zeigten etwas .«ehwachere Wirkung, und zwar bei
demselben Verhaltnis* zwischen Ferment und Pepton Gi: F
wurde dieses letztere erst in drei Tagen bis zum gleichen Punkt
zerlegt. Die beiden Ubrigen Préaparate iXr. ‘I und Nr. <ii zerlegten
endlich; selbst nach btagigem Verweilen, im Brutschrank bei
d7,n- G. das Pepton nicht bis zum Schwund der Biuret*

roaelinu. Zur lllustration des Gesagten folgt Tabelle Nr. 2.
welche die Wirkung der verschiedenen Krepsinpraparate aul

das Djphlherietoxin, sowie auf, [Vpton — im Vergleich zudem
Gehalt an festem Rulckstand und an Asche — zum Gegen-
stand hat.

Tabelle 1L

Aschegehalt und lester Rickstand der Krepsinpraparate im
Vergleich mit ihrer Wirkung auf Diphtherietoxin und auf Pepton.

i k/ ) Ci>ter  Kesttr A . .
KnV-in K .- l«. k- A». h- A~1,1 Ir ) Vlrlamm/\ Z<rr>tim.
N. . >taud . »“Mtfii iMTofhiiet et
lin ~al in Cr- in g )
m j miii'ii r 3if i Plitlieritoxd

fr>t. Kii.et (rrpMi)i»

3ccm Erepsin verdauten: 1 ccm Erepsin »eru h*

1. ‘1325 0.00758 0.08lit 0.0005 <.+ 0.00sW,.1 Pepton-i .

| lodung in 21 St; tiiitel. {1

_ 1 ccm Peptom o
«.«537 0.00113 0.0020 p.oool tut jo.0000 lc.sunu ao-40 to.iti iw

1 1 in itX-1 >t. |

‘ | . 1 ccm Pepton-
3. ««807; (MIO.40 0.0584 o.oeol |0.0' |0.0050 in 20-25 todtl. I»*

nicht 1

, ~ 1 ccm Popton- )
0.512 0.00«K 0.0724 o0.noe« 8.&30.00«:i l6sung lau_ io todtl »->

in HX21 St.

_ .1 ccm I\*pton-
).4032 0.01053 0.1112 0.0008 7.5 0.01(85 lasuit! 40—50 tdédth P

in 21 St. i

1 ccm Pepton
«. 0.«385 0.0(351 0.0358 0,0003 8.1 O.HCILT . ~"*'r [ *)_m05 todtl >
in «X21 st. “ooox
nicht
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Daraus ersehen wir, 'lass diejenigen Préparai.*; welelie

suh dureli schwache Wirksamkeit gegentber den Peptonen.
miszeichnen, auch das Dildit!lerietoxiu in nur sehr geringer
Menge zerstoren.

»‘krdRen z. B. Erepsin Nr. 3 und Nr. 6, wetehe;
schwache Wirkung auf Pepton Besitzen, die 20- bis 3() lachen
todtliehen Toxin-Dosen Nr. 2 und 4. Krcpsinpraparatc, welche
das Pepton erst in 3 Tagen zerstOren, vernichten die 30- bis
iOla<*he tudtliene Dosis des Diphtherietoxins und schliesslich
Praparate von Krepsin, welche starkere Wirkung auf Pepton
besagen, vernichteten die 40-bis 50fache tddtliehe Dosis des
Diphtherietoxins. Aus diesem Defunde geht, wie es scheint,
hervor, dass die Abschwéachung Diphthmeloxins*
welche unter der Einwirkung von Erepsin zu Stande kommt!
von der dem Krepsin zukommenden Fahigkeit, Peptone;
Albumosen und andere derartige Korper zu zerstoren,
nicht aber von irgend anderen Ursachen, wie z. B. Bindung
iesp. Verankerung oder Neutralisation des Giftes, ab-
hangig.ist. -

Alle Versuche (ber die Wirkung von erwarmten Krepsin-

Préparaten auf Toxine und Peptone sind negativ ausgefallen.
Feber die Zersetzungsproduete des Diphtherietoxins! welche

durch Erepsinwirkung entstehen, l&sst siel, nur mittheilen, dass
die Keactionen aut Monoamidosiuren nicht positiv auslallen,
und dass auch nur minimale Mengen Ammoniak nach der
Ncncki-Zaleski sehen Methode erhalten wurden und zwar
Hmal weniger NH3, als in der zur Cultivirung der
Diphtheriehacillen benutzten Bouillon.

Als Hauptzersetzungsproduct scheinen (due oder mehrere
N-freie S&uren aufzutreten, welche zum Tlieil in Aether loslich
>ind. | eher die Natur dieser Sauren kdnnen wir bis zur Zeit
ui' hts Bestimmtes mittheilen, ebensowenig lber den Gehalt an
Hcxonbasen, da dieser Tlieil der Untersuchung noch nicht ab-
geschlossen ist.

Das Ergebniss unserer Versuche Uber die Einwirkung
der beiden im Darmkanale vorkommenden Fermente auf Toxine

War* (h\ss das Krepsin iwelches durch Extraction der Darm-
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Schleimhaut mit physiologischer Kochsalzlésung und darauf-
folgender Aussalzung mit schwefelsaurem Ammon aus der
Losung gewonnen worden war) hauptsachlich nur auf
Diphtherietoxin und zwar energischer als der filtrirte Darm-
safl einwirkt, In letzterer Hinsicht kann uns der Einwiirf
gemacht werden, dass das Erepsin ein Extract, so zu sagen ein
mooncentrirt.es Ferment ist, und dass aus diesem Grunde seine
Wirkung eine intensivere ist. tim diese Frage aufzukléren,
hahen wir den Darmsaft genau derselben Behandlung unter-
worfen, wie sie zur Darstellung des Erepsins gebrduchlich ist,
und hoffen bald Uber die damit erhaltenen Resultate berichten
zu konnen.

Die negativen Resultate, welche bei der Einwirkung des
Erepsins auf das Abrin und Tetanotoxin erhalten wurden,
haben Uber die Natur der beiden Korper keine Aufklarung ge-
bracht. Solange wir die Zersetzungsprodukte eines Korpers
nicht kennen, sind wir natlrlich nicht im Stande, eine Ver-
muthung Gber die Natur resp. Zusammensetzung des betreifenden
Korpers auszusprechen.  Wir wissen bis jetzt nicht, ob das
Abrin zu den Globulinen gehort, ja es bleibt die Mdglichkeit
offert, dass es Uberhaupt nicht zu den Eiweisskorpern gehort.
Was das Tetanotoxin anbetrifft, so sprechen unsere nega-
tiven Resultate nicht gegen die Annahme von H. Hayaschi.M
dass das Tetanotoxin zu den primaren Albumosen, denen
gegenlber das Erepsin gleichfalls wirkungslos ist, angehort.
Schliesslich aber gestatten die positiven Ergebnisse der
Einwirkung des Erepsins auf das Diphtherietoxin die
Annahme, dass das letztgenannte Toxin zu der Gruppe von
solchen Korpern gehort, welche der Erepsinwirkung nicht
widerstenen. — In der Frage Uber die Wirkung von Fermenten
auf Toxine verfligen wir gegenwaértig Uber eine ziemliche Reihe
der Beobachtungen, und wir halten es fir angebracht, das
diesbezlgliche Material zum Schluss zu erwahnen.

Am schwachsten aussert sich die Einwirkung
von Fermenten (berhaupt auf das Abrin. 1 coin
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Magensaft, im Verhéaltnis« von 1oOOTheilen auf t Theil
Abrin angewandt, zerstort das 20 bis 30fache der
todiliehen Dosis dieses letzteren. Alle (brigen Fer-
mente, wie z. B. das Trypsin, die Oxydationsfermente,
der Darmsalt und das Erepsin, sind nicht im Stande, das
Abrin zu zersetzen resp. seine toxische Wirkung zu beein-
trachtigen.

Das Tetanotoxin wird am starksten durch ein bremisch
\on Trypsin und Galle im Verhéltnisc von 3:t zerstort.2)
So entkréften z. B. 0,06 ccm Trypsin und 0,02 ccm Galle das
10000 fache der todtlichen Dosis. Der Magensaft zer-
stort in der Menge von | ccm = 5000 todtlicher
Kosen; «lie Oxydationsfermente ' resp.- Globiilinoxydasen
in der Menge von 1,0 ccm in Emulsion entkréaften bis zu
loo todtlichen Dosen; Erepsin und Darihsatt aber sind
kamn im Stande, einige tOdtliche Dosen des Telano-
toxins zu zerstoren.

Das Diphtherietoxin wird gleichfalls am energischsten
durch Zusammenwirkung des Trypsins und der Galle zer-
stort. Aber das Trypsin ist schon allein in der Quantitat
von | ccm im Stande, 10.000- bis 100000 todtlicher
Hosen des Diphtherietoxins zu vernichten. Die Wirkung
des Magensaftes auf das Diphtherietoxin ist eine bedeutend
schwéchere; so zerstort z. B. 1,0 ccm Magensaft nur bis
zu 50 todtlichen Dosen. Die Oxydationsfermente resp.
Globiilinoxydasen (animaler Herkunft) zerstéren in der Menge
von 1 ccm bis zu 600 todtlichen Dosen; das Erepsin
schliesslich zerstért in der Menge von | ccm 10 bis 50
todtliche Dosen Diphtherietoxin; also, wie man sieht,
gleich wie der Magensaft. Der Darmsaft wirkt auf Diphtherie-
Utxin bedeutend schwécher als Erepsin.

Auf Grund eben angefiinrter Thatsachen sind wir voll-
kommen mit den Herren F. Kutscher und J. Seemann3i) ein-

wistanden, dass der Darmsaft resp. das Erepsin unver*
O01lc
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gleiohlien schwachere Wirkung als wie der pankreatische Saft
besitzen, und gerade durch den Vergleich der Fermentwirkung
aut die Toxine im Allgemeinen und aut das Diphtherietoxin
specie]! tritt dies besonders deutlich hervor. So z. {.
ist | ccm Frepsin (das, wie wir gesehen haben, bedeutend
starker einwirkt als wie der Darmsaft) im Stande, in einem
bestimmten Falle mir. 40 bis >0 todMidie Dosen zu zerstoren.
Dagegen vernichtet der pankreatische Saft in der gleichen
Menge von | ccm 10000 bis looooo tddtliehe Dosen
des gleichen Diphtherietoxins.

Aus dieser Zusammenstellung der Wirkung verschiedener
fermente aut loxine resp. aut das Abrin geht mit Sicherheit
hervor, dass die Fermente in gewisser Hinsicht die elective
Fahigkeit besitzen, nur auf Korper von bestimmter
chemischer Structur. in denen die sie bildenden Atome
oder Atomcomplexe in ganz bestimmter Weise an-
geordnet sind, einzuwirken. Obschon wir einerseits uber
den eigentlichen Mechanismus der Fermentwirkung nichts lie-
naues wissen, kénnen wir uns doch andererseits mit Hilfe von
Knzymen oder Fermenten (ber complicirt zusammengesetzte
Korper resp. uber Stolle von unbekannter chemischer Structm
orientiren, ja wir sind sogar im Stande, Korper, deren
chemische Structur wir nicht kennen, wie z. H. die Toxine
und &hnliche, von einander zu trennen.



