Beitrdge zur Kenntnis der Trypsinwirkung.
[I. Mitteilung.
Die Frage nach dem Vorkommen von Erepsin im Pankreas
Von
Dr. Karl Maya.

(Aus «--- physiologischen Institut zu Heidelberg.)
(Der Redaktion zugegangen am 30. Juli I'jotf)

Inhalt: Einleitung.
Kritik der Versuche Vernons.

Eigene Untersuchungen.
1. Methoden.

- Verhaltnis von tryptischer und ereptischer Wirkung:
a) hei Extrakten und Préparaten aus frischem Rindspankreas.
b> bei Extrakt aus Kuhnes Trockenpankreas,
ci hei Extrakten aus Katzenpankreas.
3. Analogien bei Erstprodukten der Pankreasverdauung.
SchluRRbetrachtungen.

Wenn man die Arbeiten L. Corvisarts tber die l16sende
\\ irkung des Pankreas auf die EiweilBkorper *) durchliest, so
Ist man immer wieder erstaunt, wie seine ausgedehnten und
genauen Untersuchungen Uber diesen Gegenstand so lange auf
\\ idersprueh gestoRBen sind, und doch versteht man es, wenn
man sich langere Zeit mit dem Studium der proteolytischen
Wirkung dieser Drise beschéaftigt hat: denn die Resultate, di**
man dabei erhélt, sind so wechselvoll, und die Bedingungen,
die die Wirkung des Sekretes oder der Extrakte der Drise
beeinflussen, so mannigfaltig, dall man die Verschiedenheit der
Ergebnisse verschiedener Forscher begreifen kann. Der Fehler
aber, der nicht nur von den direkten Nachuntersuchern Cor-
visarts, sondern auch von* manchen, die sich spater noch mit
der Wirkung des Pankreas beschéftigt haben, gemacht wurde,
war der, dal sie, diese Verschiedenheit der Wirkung unter
verschiedenen Bedingungen Ubersehend, aus zu wenigen Ex-
perimenten allgemeine Schliisse gezogen haben.

| Die meisten darauf bezlglichen Arbeiten Corvisarts sind zu-
sammengefaldt in: «Collection de Mémoires sur une fonction méconnue
du Pancréas». Paris. Victor Masson et tils, 1857—1860.
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Dazu war die Wirkung des Pankreas noch mit dem Fluche
der interkurrierenden Faulnis beladen, von dem sie erst Kiihne
durch die systematische Anwendung der Desinfektionsmittel be-
freit hat. Die Verwirrung, die daraus entstand, ging so weit,
dal man sogar Produkte, die spéater als solche der wahren
Pankreasverdauung erkannt wurden, bei ihrem Auftreten der
Faulnis zuschob. So war wold Skrebitzkil) der erste, der
bei der Pankreasverdauung <Leucihkrystallisationc.il’ auf-
treten sah, der aber diese Versuche verwarf, weil er eben daraus
auf Faulnis schlof.

Bekanntlich hat Kihne schon lange Zeit vor der An-
wendung der Desinfektionsmittel grofe Mengen von Leucin und
Tyrosin als wahre pankreatisehe Verdauungsprodukte gefunden.
Damals aber hatte Kiuhne-) der Pankreasverdauung noch eine
viel weitergehende Wirkung zugeschrieben: denn er sah nicht
nur das Pepton schwinden, sondern auch Leucin und Tyrosin,
und fand, daB dabei ein Korper auftrat, der nach Naphthyl-
amin (oder Indol) roch, ohne dal} F&ulnis oingetreten war, d. h.
ohne dal} bei dem Versuche Mikroorganismen nachweisbar waren.
Als er spéter bei seinen sterilisierten Verdauungsgemisehen den
ProzelR nie wieder so weit gehen sah, legte er sich die Frage
vor, ob daran nicht etwa eben die Desinfektionsmittel schuld
waéren, und er stellte nochmals besondere Versuche ohne solche
an. die hei grofRer Sorgfalt und Sauberkeit des Arbeiters, na-
mentlich im Winter, gelangen:3) aber auch dabei trat niemals
Indol auf, so dall hei jenen friheren Versuchen Kihne die
Bakterien, die es damals gebildet hatten, wohl entgangen
waren. Kiuhne stellte die neueren Versuche mit gereinigtem
Material an, klar tiltrierten Pepsin-Peptonlosungen und <reinem
Trypsin, oder nach dem v. Wittichsehen oder Hifnerschen
\ erfahren hergestellten Enzymldsungen. Ob man auf diese Weise
das unverdnderte oder alle proteolytisch wirkenden Enzyme des
Pankreas erhalt, bleibt noch dahingestellt, und es wére wohl

) S. Meif>ners Jahresber. f. 1859, Anhang zur Zeitschrift f rat
Med.. 1861, S. 2U. °

- Virchows Archiv, Bd. XXXIX, S. 130.
*) Lntors d Physiol. Inst, zu Heidelberg. Bd. 1. S. 3(4. I
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angezeigt, Kuhnes erste Versuche ohne Desinfektionsmittel mit
Pankreassaft oder dem Inlls der I)rise zu wiederholen, wenn
es gelange. auch dahei die F&ulnis hintanzuhallen.

Kihne hatbei den neueren Versuchen alsPankreaswirkuii™
die Spaltuni* des Eiweilles in zwei Hélften angesehen, von denen
die eine heim Pepton stehen blieb, die andere in kristallinische
Zersotzungsprodukte gespalten wurde, die er aber jetzt auch fir
definitive Produkte der Pankreasverdauung erklarte.

Pie rntersuclmngen Kutschersl) haben ein anderes Bild
der Pankreusvord.auunjr gegeben: Fr fand bei einem aus Kuhne-
schein Trockoupankreas hergestellten Infuse nach, monatelanger
Lhgcsti«in bei U>0 (', die Biuretreaktioii so gut wie verschwunden
und zerlegte das Kihnesche Antipepton auch in kristallinische
Produkte, und auch in der kurzen Zeit von 48 Stunden be-
obachtete er an Intnsen der frischen Driise, denen noch Fibrin
beigegeben wurde, das Verschwinden der Biuretreaktioii.

Ich konnte dieses Kesultat Kutschers bestatigen:'-) wenn
ich auch nicht immer ein Verschwinden der Biuretreaktioii bei
Pankroasvcrdauungen linden konnte, so doch in manchen Féllen,
in denen man die Heaktion nach Kihne erwartet hétte und
besonders in einem Nachtrag zu meiner Arbeit) bei einer Fibrin*
Verdauung mit frischem Pankreas-Infus, das Fibrin bis auf eine
verschwindende Tribung I0ste, welche L&sung nach wenigen
| agen der Digestion bei i10° L. keine Biuretreaktioii mehr gab.

Fs wird niemand befremden, da mich diese Fntdeckung
Kutschers und meine Bestatigung derselben gegenilber den
Besultatcn des besten Pankreaskenners, Kuhne, nicht wenig
erstaunte, und ich suchte schon damals-Erklarungen tir diese
Differenz. Nachdem die Annahme etwa ausgeschiedenen Anti-
albiimids durch den oben erwéhnten Versuch hinfallig geworden
war. blieb aber die andere von mir gemachte Annahme noch
bestehen, daR namlich unter Fmstdnden sich das inzwischen
von Lohnheim entdeckte Erepsin in der Pankreasdrtse finden

| I'>ie Endprodukte der Trypsinveidauuns. Habilitationsschrift. Straf-

R'ug. tnihncr Is.in und: Der. d. Dculsch. diene Gesellsch. zu Derlm.
Dd  XXXIII. > > 117

* those Zeitschrift. Dd. XXXVIII. S. 42H.
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konnte, das manchmal diese weitgehende Spaltung zuwege
lu&chte, und wir hatten dann schon einen |oner ohen erwahnten
Kiille ailliai lender Verschiedenheit der Pankreaswirkung auf eine
greifbare I'rsache zurtickgeftihrt.

Das von mir als Hypothese ausgesprochene Vorkommen
von Kiepsin im Pankreas hat Vernonl) beweisen zu kdnnen
geglaubt; ich muR aber gegen seine Ptitersuchungen und seihe
Argumentation wesentliche Bedenken erheben.

Wenn einmal nachgewiesen werden kann, dal im Pankreas-
extrakte Krepsin enthalten sein kann, so bleibt die Frage zu
di'kuté K n, welche! Art nun das spezilische hnzym des Pankreas
~ei. ob cs das Trypsin Kuhnes ist, oder ob dieses nicht einen
leil seiner Wirkung an das Krepsin abzutrelen habe: denn
man kann sich vorstellen, da ein Kiweil nur loésendes oder
nur zu Peptonen verwandelndes Knzym. sagen wir ein in al-
kalischer Losung wirkendes Pepsin, vorhanden ware und neben
diesem Krepsin. Kine solche Knzymmischung ware vollkommen
geeignet, zu den Kutschersehen.. Resultaten zu fihren. Da
ahm KUhnes Kxtrakte nur einen Teil de.- Peptons zerlegten,
so konnte darin kein Krepsin sein und sie konnten also nicht die
"heu angenommene Mischung enthalten, sondern tatsdchlich
fl,n von den Kigensohaften des Kihneschen Trypsins,
d.-.-en weitere Zerlegung immer noch moglich bleibt. Kine
Mischung von Kiuihnes Trypsin mit Krepsin wirde natirlich
ebenfalls die von Kutscher gefundene Wirkung haben.

\ ernon bestimmt die Menge des Peptons in seinen Ver-
dauungsproben durch die kolorimetrische Vergleichung de'rRiurct-
reaktion mit der einer Standardlosung. Kr gibt zu. dal} diese
Methode nicht sehr genau sei, aber hinreichend fiir die vor-
liegenden Zwecke, und er hat hei Verdauungen mit Krepsin
Le.-uitate erzielt, die mit den theoretisch zu erwartenden hin-
langlich Ubereinstimmten : aber immer konnte er die Methode

nur bis zu .>0°/0 der Peptonzerstorung aiuwendon, da spater
d™ KarbendilTorenz zu groR wurde. Vernon bedient sich zu

") Journal of Physiol., vol. XXX. . 330



128 Karl Mays,

seinen Versuchen meist einer Losung des Witteschen Albumose-
gemisches: dies geht natirlich bei der Verdauung, wenigstens
teilweise, in Pepton dber. Nun ist es bekannt, dal} die Nuance
der Biuretreaktion bei Albumosen und Peptonen verschieden
ist. Lei der Wirkung von Dannextrakten, behauptet Vernon,
sei der | nterschied in der Nuance meist gering, gibt ihn dagegen
fur pankreatische Verdauungen zu: er meint zwar, dieser Unter-
schied beeinflusse wenig die Genauigkeit der Bestimmung, wenig-
stens zu Anfang der Peptonzerstorung bis zuf)O°,0. Kuihnel)
hat diese Verschiedenheiten der Nuance genau untersucht und
auch den Einflu? der urspringlichen Gelbfarbung der Losung
aut die Biuretreaktion in Betracht gezogen. Er hat nament-
lich gefunden, daRR bei Albumoseldsungen bei Zusatz von mehr
Kupferlosung die Biuretfarbe viel rascher zu blaulicher Nuance
Ubergenht als bei Peptonlésungen, daR aber in einer urspring-
lich gelb gefarbten Albumoseldsung die Biuretfarbe langer zu
Bot neigt. Da nun bei Pankreasverdauungen leicht gelbe bis
braune Farbung auftritt und aufRerdem Reduktionserscheinungen
Vorkommen, so glaube ich doch in die Brauchbarkeit der
\ ernonsehen Methode einigen Zweifel setzen zu sollen.

Nehmen wir aber auch an, sie liefere fur den Anfang
der .'Peptonzersetzung hinreichend genaue Resultate, so sind
gegen die von Vernon damit gewonnenen wichtige Einwénde
Zu machen.

\ ernon fand, daR bei der Pankreasverdauung die Fibrin-
I6sung und die Peptonspaltung nicht parallel gehen. Er
beschreibt einen Versuch mit einem Glycerinextrakt aus Schafs-
pankreas, das er mit |3 Wasser mischte, wobei, nach ihm,
das 'lrypsinzymogen maRig rasch in Trypsin Ubergeht. Dieses
Extrakt prufte er zu immer spateren Zeiten, bis zu 22 Tagen,
und fand, dafl in dem MaRe, als Zymogen gespalten wird, Fibrin
rascher gelost wird. Auch eine Steigerung der peptonspaltendcn
Wirkung ist zu konstatieren, aber nicht in gleichem Male wie
die Losung des Fibrins, sie ist dieser nicht proportional ; auch
bezieht sich diese Steigerung nur auf die Anfdnge der Pepton-
zerstorung. waéhrend die Zerstorung von 40°/o gleich blieb

I Zeitschrift fur Biologie. N. F.. Bd. Xl, S. 316 ff.
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und die von 50 ' 0 gegen friher angestellte Proben verlang-
samt war.

Vernon stellt sofort, nachdem er dies komplizierte Resultat
geschildert hat, eine Reihe von Hypothesen auf, die es erkléaren
sollen: das Pankreas enthalte zwei Fermente, Trypsin und
pankreatisches Erepsin (von dem er spater nachzuweisen ver-
sucht, daB es von Darmerepsin verschieden sei), von denen
nur das ersten* ein l6sliches Zymogen> habe. Das Trypsin
unterstlitze zunachst das Erepsin in der Peptonspaltung, dann
aber zerstore es das Erepsin, ferner wirke (was auch spater
nachzuweisen versucht wird) das Trypsin mehr auf die ersten
Anteile des Peptons, das Erepsin gleichméaRiger auf alle.

Flr die Spaltung der ersten 20°/0 des Peptons gestaltet
sich die Sache nach Vernon folgendermalien :x

Tare Tryptische Wirkung Peptonspaltende Wirkung

0 0.0 17
0 88.1 27
« 71.5 88
28 95.4 I

An der peptonspaltenden Wirkung sollen nach der Ansicht,
zu der Vernon spater kommt iS. 844). im Anfang Trypsin
und Erepsin ungefahr gleich beteiligt sein. Xun mufRte aber
'las Irypsin allein, wenn soviel vorhanden ist. wie in den
spateren Tagen in Vernons Tabelle, viel mehr Pepton
spalten, als aus der Tabelle — selbst als Gesamtspaltung —
m ersehen ist. wieviel mehr, wenn ihm davon nur die Hélfte
«Fr Spaltung zukommt ! Die Peptonspaltung mufRte gréiier sein,
weil es sich hier um die Spaltung der ersten Anteile handelt,
wo das Trypsin nach Vernon gut wirksam ist und auch von
«mer Schwachung dieses Enzyms noch nicht die Rede sein kann.

Eines mull also falsch sein, entweder die Heobachtung
\ ernons .oder seine Schluf3folgerung. Aus diesem Versuch
ware viel eher auf den oben zuerst gedachten Fall zu schliefl3en,
«lulj es im Pankreas ein Enzvm gébe, das nur losend respektive

") In bezug auf die numerischen Ausdriicke fiir die tryptische und
| eptonspallende  Wirkung des Pankreas s. VVernons Arbeiten, Journal
"f Physiology, vol. XXVI, p. 405. und vol. XXX. p. 880.

Ooppe-Seyler's Zeitschrift f. physiol. Chemie. XLIX. P
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I»epioilinierend auf Kiweil3kérper wirke, das aber an der Beptun-
spaltimg nicht beteliligt sei.

ha aber nach Vernon Trypsin die .Spaltuns, namentiicli
der ersten Beptonanteile, mit verursacht, so benutzte er einen
Versuch,- bei dem diese Wirkung nahezu ausgeschaltet war,
um diejenige des Bankreaserepsins zu demonstrieren. Kr ver-
l6ste namlich CUber ein Katzcnpankreas, das wenigstens am
Anlang kaum librinlésend wirkte, so daP» man seine, allerdings
nicht sehr grobe, peptonspaltende Wirkung auf Krepsin batte
beziehen konnen, wenn er bei diesem Versuch nicht unvei-
stiindliclierw(iise Darmsaft zugesetzt hatte, dessen Kinase nicht
mir etwa vorhandenes Trypsin-Zymogen spalten konnte, sondern
wodurch voraussichtlich auch Krepsin zugelugt wurde, dessen
Anwesenheit im Kankreas er beweisen wollte. Vernon zeigt.*
zwar, dal» durch diesen Zusatz von Darmextrakt die ersten
Anteile des Beptons nicht rascher, gespalten wurden als ober
denselben, aber die spateren Anteile wurden viel schneller ge-
spalten nach Zusatz des Darniextraktes. Dies konnte nient
durch Kntsteliung von l'ankreaserepsin bedingt sein, das nach
Vernon kein lésliches Zymogen besitzt und in dem Versuch
«hue Darmsaft ebenso hatte wirken missen, aber auch nicht
dem in der Zwischenzeit entstandenen Trypsin zugeschrieben
werden, wenn dies die spateren Beptonanteile weniger zerstort,
sondern muhte doch wohl durch das zugesetzte Darmerep.-ai
bedingt sein. Der Versuch ist so kompliziert, dall seine aut
den ersten Anblick vorhandene Beweiskraft wesentlich abgv-
schwéaeht wird. Die Versuche, die Vernon anfuhrt, um zu
beweisen, dal das Bankreaserepsin die letzten Anteile des
Peptons rascher verdaue als Trypsin, sind, weil es sieh hier
um spatere Stadien der Beptonverdauung handelt, wenig !.-
weisend, da fur diese Stadien, wie er selbst angibt, seine .Me-
thode unsicher wird und er auch selbst anfuhrt, dall sieh dal» |
Stoérungen durch augehaufte Verdauungsprodukte beinerklich
machen konnen.

Kur die Veranderung der Kxtrakte heim langeren Stehen
gilt der gleiche Kiuwand wie oben, dal das Trypsin viel mehr
Bepton. hatte spalten missen, und bei der Verwendung v.-n
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*lyt crm, lias andere Mal verdinntem Alkohol kann der

| nter-ehied durch die LOosungsmittel bedingt sein.
Aul Anhaufung von Verdauungsprnduklen koénnen auch
di.' L nlerschiode in lihrinlésender und |.e|,lons,,alternier Kraft
he! langerer Digestion in der Warme herlben. unit s,, lassen
sirh hei allen Versuchen Vernons Kinwande machen: es wirde
zu weit luhren, dies alles irn einzelnen dureh/.ugehen: ich will
deshalb nur noch eine Versuchsreihe besprechen, die mir heim
-Iden Lesen den Kindruek machte, als oh sie sehr ziemnden
der Anschauung Vernons sprache.. Vernon bekommt hei Zu-
-,/ von mehr und mehr Alkohol zu l‘ankreascxirnkten gleich
z". besprechende Féallungen: die Fillrate davon wurden"uber
l.. I mehr Alkoholzusatz immer relal iv reicher au Trypsin d h
an lihrinlésender Kraft. Allerdings versiehe ich nicht, wie er
1-0 starken alkoholischen Losungen ies waren zuletzt ¢ Vo-
lume, Alkohol zu ! Volumen Extrakt gesetzt .,oehzu Verdauunos-
ver.-uehen anwenden konnte, es sei denn, dal» er sie bei ,Ue-
d"iei Temperatur eindaniplte und wieder in Wasser lost,,
wovon er aber nichts sagt. Die Niederschlage enthielten nach
-tiiicr Anllassung anfangs wenig Tr.vp-tu aber Verhaltnis™
mehr Erepsin, bei Anwendung von mehr Alkohol ent-
"u".n sie dagegen reichliche Mengen Trypsin, und zwar auch
r. ativ zu Erepsin. Auch liier liegen wieder so komplizierte
\ "thaltmsse vor. dal! Vernon zu der lliifshypolhese greifen
Erepsin durch Alkohol leichter zerstért werde als
| 'ye-in. Vernon nimmt an. dal! die Filtrate mit dem andert-
| a u- und zweilachen Volumen Alkohol nur Trvpsin enthielten.
Au. I. hier verstehe ich nicht, wie er sagen kann, die Fibrin-
v.'I'Innungen seien immer in der Gegenwart von 0.07 Cctn Al-

kohol gemacht worden, da diese Filtrate doch viel mehr Al-
le LI enthalten muhten, wenn er nicht etwa aus diesen Fil-

"ni"U die Enzyme in irgend einer Weise ausfallte und wieder

Il '-mer nur 0,07 ccm-(auf die urspringliche Flussigkeitsmasse
m - ExtraktesV, Alkohol enthaltenden L&sung loste. Jedenfalls

-uicht er die Wirkung dieser Alkoholliltrate mit dem so-
V' Alk,,I"'l enthaltenden urspringlichen Extrakte. Nimmt man
WI" lli,n llem Filtrate, das > Volumen Alkohol enthielt.
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(odor dom daraus dargestellten und wieder gelGsten Enzym |
wirklich nur |ryj»sin war, so stellt sich fur dieses die fibrin-
I6sondo zur peptonspaltenden Kraft nach Vernons Tabelle
wie 10,9 . 1,0: dann k&me einem frischen, in bezug auf den
Alkoholgehalt gleichen Kxtrakto. dessen fibrinlésende Wirkung
sich zu dem eben erwahnten Filtrat nach VVernon wie 87.7 .
10,9 stellt, eine Trypsinwirkung von 12.9 zu und wenn man,
ebenfalls mit \ ernon, dazu das Gleiche an Erepsinwirkung
rechnet, kdme einem solchen frischen Extrakte eine pepton-
spaltende Kralt von 2>N zu. In der Tat zeigt aber die Tabelle,
dali das Verhéltnis seiner librinlésenden zur peptonspallenden
Kralt 8/,/ : 09 ist. Dann war aber in den Alkoholfiltraten das
L rypsin verandert und die Frage ist berechtigt, ob es sich
nicht hier Uberhaupt um die VVerdnderung eines Enzyms
statt um die 1 minting von zweien handelt.

Im ganzen hat Vernon aus der Verschiebung der Wir-
kung der ersten Stadien der Peptonspaltung auf ein
Pankreaserepsin schlieen zu darfen geglaubt, was doch
hOochstens gestattet ist, wenn man die Eigenschaft dieses Kn-
zuns, | eptone ganz zu zerlegen, vollstdndig oder wenigstens
nahezu vollstandig vor Augen hat. Vernonl) hat selbst zuge-
geben, dab man seine Kesultato der Peptonspaltung nur in ge-
wi»en fallen und bei geeigneten VorsichtsmafRregeln verwert* n
kennt, und man wird diesen zeitlichen Verschiebungen nicht
allzu groRen Wert beilegen, wenn man z. P. aus der Arbeit von
Pawlow und Parastschuk-i ersieht, wie geringe Xebemim-
stiinde, wie der Zusatz von Salzen oder die Verdinnung, die
Gesetze einer Enzymwirkung verdndern konnen.

Es handelt sich dort um die milchgerinnende Eigenschaft
des .Magensaftes, und wenn ich auch der Identitatslehre von
l.epsin und Ghymosin dieser forscher nicht unbedingt bei-
treten kann, so bleiben doch ihre diesbeztiglichen Beobaclitungen
zu Hecht bestehen.

Y 1 ¢ S. 340.
Diese Zeitschrift. Bd. XLII. S. 415
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Eigene | ntersuchungen.
| nt die Fiage tiacli dem \ orhandenscin von Krepsin od(*r
ciiittn diesem ahnlichen Knzym in Pankreas zu beantworten,

! irkun* ' Hndert in Ki scheinung
treten zn lassen, sei es. dal) man es seihst isolierte oder daB

man das Trypsin auf irgend eine Art entfernte oder unwirk-
smi machte. Wenn dies nicht gelang, blieb noch die Aus-

M haiimrn des Krepsins ubrig, wobei eine reinere Trypsinwirkung
zu erkennen denkbar war.

hie Methoden der Untersuchung der tryptisehen und
creptischon Wirkung sind sehr einfach, ersten* wird an der
|.Msiing von KiweiCkdrpern, letzten* an dem Verschwinden
dci | »imctreaktion erkannt. Letztere wurde immer, wenn nichts
besonderes erwahnt ist, nach Auskoagulieren der zu unter-
suchenden Lo6sungen durch Kochen unter Zusatz von konzen-
trierter Kochsalzlésung und wenig Kssigsaure gemacht, wie
dies hohnheim empfiehlt. Da man so in geeigneten Féllen
biuret freie Kiltrate erhalt, hat sich die Methode bewahrt. Bei
der lliuretreaktion wurde immer reichlich Natronlauge zugesetzt
und dann tropfenweise eine 1S.ige Kupfersulfatlosung."l)abei
Lumen recht geringe Peptonmengen erkannt werden* Schon
dm erste Tropfen gibt meist eine deutliche rotliche -Farbung,
dt- aber ofter beim Pmschitteln abblalt.

Ls ist dies aber kein Zeichen von Anwesenheit von wenig
| I't"il: denn auch wenn dieses reichlich vorhanden ist, kbnnen
d,( , rsk'n Tropfen abblassen und erst spater recht . intensive
Diurctlarbe auf!reten. Ist aber wenig Pepton vorhanden, so
g- bt die Farbe mehr oder weniger bald zu blaulichem Purpur
uud dann zu immer reinerem Blau Uber: daneben tritt haufig
tin»- schmutzige Farbe auf. Manchmal wird aber auch ziemlich
vml Kupferlosung wieder entfarbt, so daft man an eine Re-
duktionserseheinung denken mufR. was ja bei dem bekannten
Auftreten reduzierender Korper bei der Pankreasverdauung

unerwartet ist. Diese Reduktion hindert aber die Kr-
ketuning auch wvon wenig Pepton nicht: denn wenn man zu
Gemischen, die diese Eigenschaft zeigen, auch nur wenig Pepton
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zu><-lft. Dbleibt du* Biuretfarbe bestehen, so dafl man aniiehmon
muB. dal} das Pepton das Kupfer in Beschlag nimmt und vor
der Reduktion schitzt.

Ihe Kirbe der Riuretreaktion habe ich selten rein rot
getuuden. Sie neigt mehr zum Koten, wenn die LOsung, mit
<lw Sie mijrrslolli wild, -elb -elurbl id. leb verweise Mi-r h.kli-
"I'ls il UJ|U'S Angaben.  Bei wenig oder nicht geliirbten
Losungen, mit «lenen ich hdufig arbeiten konnte, ist die Riurct-
larlte aber schon purpurrot.

Zur Reststel hing der ereptischen Wirkung wurden folgende
Korper als Reagenzien benutzt;

I- The KiweilRkOrper des Pankreas selbst (Autodigestion

2. Rohes Fibrin,

R. Koaguliertes Fiereiweil.

1. Verschiedene Peptone:

ai Von Herrn Prof. Cohnheini wurde mir ein Teil seiner
in seiner Arbeit Uber Fiweiliresorption (Versuche an Oktopodem
angefihrten Peptonldsung 1i zur Verfugung gestellt, die er durch
8tagige Pepsinverdauung aus Plasmon (Casein) gewonnen hatte.

lo Fine 10Voige \\ ittesche Albumoseldsung, die mit [ Vit-
sin \erdaut war. Letzteres war ein nicht gerade sehr wirk-
sames Praparat. Die Losung gab nach 1 Monat.Digestion mit
Ainiiionsiittat noch einen, allerdings nicht sehr bedeutenden,
midi einiger Zeit an der Wand klebenden Niederschlag. Das
(iemiseh wurde neutralisiert und gekocht. Da hier immer iwh
Albumosen vorhanden waren, wurde

ri (b('scr LOsung alkalisch gemacht und mit etwas
| ankreasexlrakt digeriert. Nach 2 Tagen gab eine gekochte
und mit Fssigsdure ungesauerte Probe bei Sattigung mit Ammon-
sulnd nur eim* ganz geringe, nicht klebende Tribung. Die
Riuretreaktion war noch sehr gut. Fine 10fdch verdinnte
Probe verglieh.cn mit einer ebenso verdinnten HP/oigen Losung
von unverdauter WTttesehen Albumose gab bei Zusatz von
wenig Kupferliisung ungeféhr die gleiche Nuance, ging aber bei
Zusatz von mehr leichter zu violett tber. Audi dies (iemiseh
wurde neutralisiert und gekocht.*

| Diese Zeitschrift. IM. XXXV. S. -Mo.
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() v. W illichM hat gezeigt, dal) fibrin sehr energisch
Pepsin absorbiert. Des gleichen Verfahrens hat siclr Stadel-
mann 2) bedient, um die Knzvme des Harns zu gewinnen.

Dieses Prinzip habe ich bei dem folgenden Pr&parat an-
gewandt. Ks wurden 50 g mit der Hand geprelltes gekochtes
Fibrin in 100 ccm eines H Tage alten Pankreasinfuses sus-
pendiert und eine Stunde in der Kélte darin gelassen. Dann
wurde das Infus abgegossen, das Fibrin in Wasser suspendiert
und umgeschwenkt und das Wasser abgegossen. Das Fibrin
wurde jetzt mit der Hand geprellt und in 200 ccm mit Am-
moniak deutlich alkalisch gemachtem Wasser suspendiert. Hei
100 0. war am andern lag noch nicht alles Fibrin gelost. Am
folgenden Tag waren keine Fibrinreste mehr (Gbrig, wohl aber
war die ganze Masse trub und schon etwas Tvrosin aus<m-
si-hicdon.  Nun wurde filtriert. Das Filtrat stellte nach einer
Trockenbestimmung eine ca..t>%ige Losung dar: .die feste
Substanz konnte abgesehen von der Fibrinasche nichts An-
organisches enthalten. Die Losung wurde noch 2 Tage bei
10" G. digeriert, dann kalt gestellt. Dabei schied sich reichlich
Tyrosin aus. Davon wurde abtillriert, schwach ungesauert und
gekocht, wobei nur eine Spur Tribung eintrat. Das Filtrat gab,
auch mit Lssigsaure etwas mehr ungesdauert, mit Ammonsulfat
gesattigt nur ganz geringe; Trubung. Auf das 20fache-verdinnt
gali es mit Natronlauge und wenig Kupfersulfat eipe schon
purpurne LoOsung, die allerdings bei Zusatz von mehr Kupfer-
sfiz bald zu violett neigte.

ei Lin mir von Herrn Professor Kossel zur Verfligung
g=-tellies Protonpraparat, ndmlich Sturonsulfat.

Zur Feststellung der kryptischen Wirkung habe ich mich
wieder der einfachen Fibrinprobe bedient. Man verwendet heute
vallucli die Mettsehe Methode, weil sie eine genaue Ablesung

gelosten Kiweilles oder der Gelatine gestaltet. Sie hat
ImT al,(*h manche Nachteile: sie ist umstandlich und erfordert
I-ingere Zeit, was bei dem zweifellosen von Vcrnon besclirie-
. " Schwaéacherwerden der tryptischen Wirkung mit der Zeit,

1“flagers Archiv. IM. V. 1H72. S. Tio S. (fg. jj;p
Zeitschrift f. Biologie, Md. XXV, S. gos. [SSl).
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eles-'il (lesctze wir nodi nicht genau kennen, storend i.-t.
mAiilerdein sind auch gegen das Prinzip der Methode Kimvéande
zu erhetien. in dein fast kapillaren Itaunie wird es leicht zu
Stauung der Verdauungsprodukte kommen, die die DiHishm
des wirksamen Prinzips zu der zu l6senden Substanz erschweren
In dhnlicher Weise hat kirzlich M. K. Zunz>) diese Methode
Kritisiert, enenso W. Saujalow.?2|

Pagcgen sind die Versuche mit Fibrin sehr rasch an-
gc.-lelll und eine leicht zu machende Skala, wie ich es friher
getan ltalic, »l ermuglicht. auch quantilative Verschiedenheiten
lestzustcHen. (legen die Verwendung von Fibrin wére vielleicht
seine aullrmrdentlich leichte l.Gslichkcit in Trypsinlésungen an-
zuluhren. llammarsten®*) sagt: Fngekochtcs Fibrin wird im
Verhdltnis zu den meisten anderen KiweilSstollen so aulicrnr-
dnnt lieh lasch gelost, dal! die Verdauungsversuche mit rohem
Fibrin fast eine unrichtige Vorstellung von der Fahigkeit .les
Irypsois. geronnene Kiweilikorper im allgemeinen zu losen,
geben-, und kihne®! bemerkt dartber: Wo Fibrinllockcu
last momentan zcrgel...., kann die Knzymmenge noch ganz un-
genligend sein, um merkliche Peplonspuren zu erzeugen, und
man hat sich deshalb sehr davor zu hiten, aus rascher Auf-
Iosung gleich auf die Vollkommenheit einer Verdauung zu
scliliciicn. da die letztere nur durch das Schwinden der nachsten
digestivcti  Spaltungsprodukte, also aus der Fmwandhing der
Albiimoscn in Peptone zu ermessen ist . Ks ist nun aber eine
besondere Frage, worauf die Verschiedenheit in der Fibrin-
losimg und der Pnplonbildimg beruht, jedenfalls kann man aber
doch naeli der grollen VVerschiedenheit, mit der auch die
Auflosung des Fibrins vor sieh geht, auf eine ipianlituliv
verschiedene Wirkung der librinlisenden Kraft des Pankreas
schliellru.

royal.* des sc. méd. et nat. de Bruxelles. Huil. dt* |
scaiici* dt* .Janvier IttoB. (Jj-¢ année. n* 1
* e'ems" Zeitschrift, Bd. XCVI. S. 3()7.
' Biese Xcitsrhrifl. Bd. XXXVIII. S. 131. 130.
Belirluicli d. physiol. Chemie. Wiesbaden s, 21>3.
Zeitschrift f Biologie. IM. XXII. S. Ms. {{!+
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lii-i etwas langer dauernden Versuchen kdnnte man zweifeln,

nickt 'las Fibrin durch die alkalischen und salzhaltigen

f liissijrkeiten zur Loésung gebracht wirde. Ich glaube zwar
ui' lil. dal! sieh Fibrin an und fur sieh in solchen 16st. sondern
dal'! daran immer Knzymspiiren schuld sind. Id, habe haufig
houlrollproben mit gekochten Losungen gemacht und dabei hei
Irischem Fibrin im Laufe einiger Tage nie LOsung einlrelcn
sehen. Wendet man é&lteres Fibrin au. so ist Vorsicht geboten.
Zu kurz dauernden Versuchen und Vergleichen ist solches wohl
aiirti noch verwendbar, aber man kann in bezug auf die absolute
Loslichkeit von Fibrin durch Trypsin gelauscht werden: denn
solche- Fibrin wird baldig, wie man sieht, wenn man es mit
frischem vergleicht, leichter I6slich lGr Trypsin. Ich habe aber
s'T hes Fibrin, das von einer Trypsinlésung in 2 Minuten hei
10*"(- lils[ vollkommen geldst wurde in einer alkalischen Koch-
salzlésung. die aulierdem noch l'epton enthielt. i\ Stunden hei
Zininieilemperatur und nochmals 2\ Stunden bei stehen
gelassen, ohne die geringste Veranderung daran zu sehen. Nach
weiteren Tagen zeigte es allerdings Zerfall. Ls ist weiter ein
1..... zwischen verschiedenen Kibrinarlen. Wenn man
S liweinefihrin unter toliiolisicrlem Wasser aufbewahrt. 6st es
Il un \ citant einiger Wochen ganz auf. Anders verhélt sich
liindslihrin.  h h habe solches monatelang unter Wasser ge-
hTlcn, ohne eine Veranderung daran zu sehen: allerdings zeigte
'- -ich hei der Herausnahme etwas brichig und war aulldllend
I'tclil in Trypsinlésung l6slich : nach noch langerem Aufbewahren
zerging auch dieses Fibrin endlich ganz. Idi glaube aber doch.
Im diese L6sung geringe Ltizytntnengen verantwortlich machen
zu sollen. Sehweinelibrin scheint solche eiwas reichlicher zu

enthalten als liindslihrin. Hei ihr aiillerordentlieh langsamen
l.o-ung des letzteren isl nicht ausgeschlossen, dal! ninimale

-tizunmerigen aut irgend eine Art von nullen lineingekommcn
~miti ii. hh habe deshalb Irisches, gut gewaschenes Itindslihrin

mit "»(1 einmal mit alkalischer Kochsalzl6ésung
"" | loluol in Glaskdlbehen gebracht und diese zugeselunidzen

\ 'i diese Weise schiitzt das Toluol sicher vor fiiilniscfregeudon
“rgauisinen. wahrend Enzyme wirksam bleiben Lange Zeit
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war an beiden Proben auch beim Schiitteln kaum irgend welcher
Zerfall des Fibrins zu bemerken: nach 3 Monaten verhielt .-ich
das in Wasser suspendierte Fibrin noch ebenso, das in ,er
alkalischen Kochsalzlésung jedoch zerging beim Schitteln zu
einer milchigen LoOsung. Dieses anfangliche Intnktbleihen und
dann Inlosunggehen des Fibrins dirfte kaum ein Analogon m
einer rein physikalisch-chemischen Lésung haben. Pal» aber
Fibrin durch Fnzym. ehe es sich tatsdchlich lost, leichter lx-
lieh gemacht wird, wissen wir ans einer alten. Angabe Kihnes.!,
der gezeigt hat. dal» bei unvollendeter Pankreasverdauung das
noch ungeldste fibrin si« h leicht in verdlnnter Salzsaure und
teilweise auch in Kt" Ager Kochsalzlosung Ilost. Pal» Fibrin
in \\ asser sk h so langsam 16st, ist kein Wunder. da dies ein
schlechtes Ldsungsmittel fur die FiweilRkorper ist. die man als
aus dem Fibrin entstehend erwarten kann, In reinem Wasser
wird ilas Fibrin Uberhaupt nicht gelost werden, sondern nur
durch die aus ihm allmahlich extrahierten Salzt*. Dal) cs sich
um enzymatische Wirkungen handelt, glaube ich auch aus den
Losimgsproduklen schlieRen zu sollen, worauf ich spéter zurtick-
kommen werde.

Diese Losungserscheinungeil kommen aber in der Zeit, die
fur unsere Versuch!! notig ist. nicht in Betracht.

Rindspankreas.

Frische und alte Fxtrakte.

Nach \ ernon wird Frepsin von Trypsin zerstort: da Fh
aber seine \ ersuche nicht als einwandfrei anseben kann, war
dies naebzimntersueben. Bestatigt gefunden habe ieh dagegen
seine Angabe, daB das Trypsin mit der Zeit und namentlich
bei C. viel von s(*iner urspringlichen Wirksamkeit verliert.
So war es denkbar, daR nach langer Zeit vielleicht die eine
oder andere W irkung. wenn auch vermindert, doch allein vor-
handen war. t m aber zu sehen, wie weit die eine oder die
andere Kralt geschwacht war, waren Vergleiche mit frischen
Pankreasextrakten anzustellen.

Virchows Archiv, Itd. XXXIX. ISU7.
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Versuch 1.1)
g R. P. wie es vom Schlachthause kam. wurden mit der
Fleischhackmaschine zerkleinert und mit ! | Wa.ssrr und Toluol unbe-

setzt. Am folgenden Tage wurde eine Probe filtriert. Das Filtrat "id
trub.*" Heim Auskoagulieren einer Probe entsteht ein starkes Koagulun.: das
davon abfiltrierte* klare Filtrat gibt intensive 15 Il ; es wirkt auf Fibrin:
A Min.: bg. Z.: & Min.: mdh. R.: In Min.: min. [{.9

Am /. lage nadi dem Anselzen wurde das ganze I''K. tiltriert
und dann folgende Versuche gemacht:

a Am S. Tage wurde eine, jetzt klar liltriertc Probe des Extraktes
selbst in den Wé&rmeschrank gestellt. Am folgenden Tag war nach
Koagulation keine Biurotre.ak.tion mehr zu erkennen ; “es entstand

bei Zusatz des kupforsalzes nur eine grinlich schwarzliche. Farbung.
b) An dem gleichen Tage, wie das Extrakt allein, wurde *‘eine

amb re Probe des Extraktes mit Pepton c airgesetzt und warn, g, stellt.
Am folgenden Tage war noch P. 15 u.i aiiskoagulicrlcn Extrakte vor-
handen. aber zweifellos geringer.

Nachdem dies Gemisch 1 Tage bei Zimmertemperatur und dann
nochmals Uber Nacht bei w~)- C. gestanden hatte, war die 1l H. bis auf
geringe, zweifelhafte Beste verschwunden.

"¢ Weiter wurden schon am folgenden Tage nach der Bereitung
des Extraktes if) cem tiltriert und mit ® g. mit der Hand geprobten”,

frischem Fibrin in den Warmeschrank gestellt. Nach M Tagen entstand
.n einer Probe nur ein geringes Koagulum: i Filtrat war die B. B. noch
vorhanden, aber sie war auffallend blab und neigte bald zu blaulichem
Purpur. Das Gemisch blieb weitere 15 Tage teils bei -Rr C.. teils bei
Zimmertemperatur stehen. Die letzten Beste der B. B. verschwand-,,
nicht, aber zuletzt gab dasselbe nur eine leicht rétliche Nmifice. so daf3
man die Reaktion in Anbetracht des reichlich angewandten Fibrins sehr
gering nennen konnte.

Der Versuch zeigt, dalR bei einem gut libmilésend wir-

kenden Pankreas die peptonspaltende Wirkung jedenfalls nicht

—hl" 1alfl verschwindet, da es noch am 8. Tage nach dem
Ansetzcn zugesetztes Pepton nahezu vollstandig zerstort, lie-

merkenswert ist. dal} das Pankreas auf das Pepton allméhlich

h In den folgenden \ ersuchen ist Binderpankreasextrakt jint B. P. E.
“*-"ekiirzt. Biurcdreaktion .mit B. B.

{ Die anfangliche Tribung der P. E -Filtrate ruhrt zumeist von
2'tn (,1I'lgiertem Toluol her: spéater pliegen die Extrakte klar zu nitrieren.

3| Wie in meiner frilheren Arbeit Biese Zeitschrift. Bd. XXXVIII.
" *bl Dbedeutet: ? fragliche Wirkung; Sp. Z. Spuren von Zerfall,
'V Z., deutl. Z. st. Z. beginnender, deutlicher, starker Zerfall ; maR. Il !

I» min. R. — maRige, kleine, geringe, minimale Reste.
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ciiiwirkt, da am Tage nach dem Warmstellen die Riuretreak-

tion noch deutlich, wenn auch geringer war und erst nach

weiteren \ Tagen his auf zweifelhafte Reste verschwand.
Auch Fibrin oder das daraus entstandene Pepton wurde

von dem Irischen Pankreasextrakt his auf geringe biuretgebende
Reste zerlegt.

Versuch 2.

Angesetzt 180 g R. p. mit AOO ccm Wasser, Toluol. Am folgenden
lage gibt eint- liltrierle Probe heim Kochen starkes Koagulum. das Filtrat
davon starke R. Ii. Hei Sattigung mit Ammonsulfat entsteht in diesem
Filtrat nur eine geringe. llockige. nicht klebende Tribung. Die IP R. ist
aPo vorwiegend auf wirkliches Pepton zu beziehen. Das Extrakt wirkte
auf rohes Fibrin:

d Min.: >1 +.; 5 Min.: kl. R.; 12 Min.: gelost.

:0 An diesem Tage wurde eine Probe des Extraktes warm ge-
stellt. Am folgenden Tage gab dieselbe heim Koagulieren nur ein maRiges
tlockjge's Koagulum und die R. R. war recht schwach. Noch bei 6 Tropfen
Kupfersulfatlosung war die Farbung recht blaB und schon sehr zu Rlau
neigend, bei 10 Iropfen rein Rlau. Nachdem die Probe wieder bis zum
folgenden lag bei 100 (I. gestanden hatte, war die R. 11. etwas deut-
licher. Dies ist wohl daraus zu erklaren, dal} jetzt noch etwas Eiweil3
(da .die Probe tags zuvor ja noch rin. wenn auch nicht sehr starkes
Koagulum gegeben hatte: in unkoagulable Korper verwandelt worden
war. Der Imst der Probe war dann noch PO Tage im Warmeschrank
gestanden, .letzt gab dieselbe beim Koagulieren nur noch ein ganz
mgeringes Koagulum und die R. R. fiel sehr zweifelhaft aus. Hier war
aber die oben erwahnte Reduktionserscheinung sehr aulfallend: denn
der Zusatz des Kupfersalzes bewirkte auch keine blaue Farbung. Nur
hm ganz wenig Kupfemisatz war eine schwache rotliche Nuance bemerk-
bat. die wieder verschwand: hei 10 Tropfen wurde die* Losung nur etwas
gelber und zugleich schwarzlich: bei 20 Tropfen grinlich-schwaérzlich, bei
do I ropleii hlaugrinlich-schwiirzlieh. letzte man aber nur wenige Tropfen
einer Pepfonlésung zu Pepton b . so war die rotliche Nuance bei ihr
R. R. viel deutlicher. Nachdem der nun noch bleibende Rest noch I(i Tage
im Warmesi lirauk gestanden hatte, waren diese letzten Spuren von Pepton
noch immer zu erkennen, dabei wirkte es noch tryptisch, indem es sogar
gekochtes | ihnn in » Stunden noch zu ziemlichem Zerfall brachte.

b An dein letzten Tage, an dem das warm gestandene Extrakt
untersucht wurde, wurde auch eine Probe des bisher bei Zimmer-
temperatur gehaltenen Extraktes geprift. Wenn in jenem noch
geringe Spuren von R. R. zu konstatieren waren, so fiel dieselbe him
vollstandig negativ aus. so dall es den Eindruck machte, als o> das
Extrakt bei Zimmertemperatur besser wirke als hei 40> C.. weshalb
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spatere Versuche bei jener angestellt wurden. Auch bei dieser Probe
auf Pepton war die Reduktionserscheinung zu konstatieren.

ei Am 2. Tage, nachdem das Extrakt bereitet worden war. war
eine Probe filtriert und mit Fibrin warm gestellt worden. Am folgenden
Tage fand sich eine reichliche Tyrosinausscheidung darin. Das Kiltrat
davon gab beim Koagulieren nur ein geringes, tlockiges Koagulum und
das Filtrat davon starke B. R.: bei Sattigung mit Animonsulfat aber nur
sehr geringe Tribung.

di Nachdem das Extrakt einen Monat bei Zimmertemperatur
gestanden hatte, wo es beim Koagulieren nur noch eine maRige Il.iekige
Fallung gab und im Filtrat davon keine R. R.. wahrend es an Iryptiseher
Wirkung wenig eingeblt hatte (Wirkung auf frisches Fibrin: 5 Mm.:
deuil. 10 Min.: mall. R. . wurde es mit Pepton e versetzt im Ver-
haltnis von ‘I . | und bei Zimmertemperatur stellen gelassen. Nach
27 Tagen wurde untersucht. Nach Koagulation trat hei Zusatz von
wenig Kupfersalz hei der R. R. nur noch eine sehr blasse, nitliehe
Nuance auf, bald war aber neben dem schwadrzlich*.»» Tone keine weitere
Farbe mehr zu erkennen, wahrend eine Probe des Extraktes, zu der
jetzt neues Pepton, aber nur halb so viel als urspringlich zu der Probe,
die digeriert wurde, zugesetzl war. eine deutliche purpurne R. R. gab

e) Auf Fibrin wirkte das einen Monat alte Extrakt bei Zimmer-
temperatur nicht bis zur Zerstdérung des Peptons ein. Nach 5 Tagen
zeigte die R. R. folgernde Eigentimlichkeit : Bei Zusatz von wenig Kupfer-
lismig war sie deutlich purpurn, aber sehr blab, dies anderte sieh hei
Mchrznsatz lange nicht, und erst hei sehr viel mehr neigte sie zu
Fila, war aber immer blal und etwas schwaérzlich. Da die Neigung zu
Blau hier erst so spat eintrat, mull doch reichlich IVpton vorhanden
gewesen sein, und die Blasse der Reaktion ist nicht sicher mafRgebend
fur wenig Pepton.

Nach weiteren 15 Tagen war die R. R. noch immer recht deutlich.

Auch dieses Extrakt wirkte lIrisch auf sein eigenes I1Vp-
ten bei 1Hho (. und eher noch besser hei Zimmertemperatur,
rasch zersetzend. Dabei hat es eine intensiv tryptischo Wirkung,
indem es Fibrin nicht nur rasch I6st, sondern in kurzer Zeit
in echtes Pepton verwandelt. Dieser Versuch wurde nicht weiter
gefiihrt, weil ich damals nur sehen wollte, ob das Pankreas
*'Ohr rasch die Peptone umwandelte, so dal» nicht sicher ist,
ol) die geringe Wirkung des Extraktes auf Fibrin nach einem
Monat eine Schwachung bedeutet und deshalb auch nicht ent-
schieden werden kann, ob hier eine Verschiebung der tr\|>-
twehen und ereptisehen Wirkung stattgefunden liat. Sicher aber

i"t. dal» das Extrakt nach einem Monat seine ereptische Wir-
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Kiin« nidii verloren hat, da os |*e|,t,.n noch hoi Zimmertem-
| M*ratm* so gut wie vollstandig zersetzt.

Wenn Siel, die oreptisolie Wirkung so lange hielt, war
die | nlersiichimg noeh allerer Extrakte geboten, woriber die

nachsten \ ersuche Aufschlull gehen!

"Versudi X. |
L2 g R ¥ waren nn Winter 12. Januar P.104; mit <5500 ccm
\Va.s-T uml loluol angoetzl worden. Die Temperatur schwankte um
M; Z; 0t . Sle Stieg alter wahrend der Extraktion au*
% Der Ver.sueh war nngeslollt worden, um bei mdglichst niederer
lemi‘oralur so viel wie moglich die Selhstv-erdauung zu verhindern und
huld durch Ammonsulfatsittiguug ein Trockenpraparat herzustellen, das

lirh.-n  liypsm wenig \Yr<laiuin?sprndiikte enthielt.. somlern nur genuine
I"iwt'il'ktirper.  Aus diesem Préparate war vielleicht durch geeignete

Exilaktionsmittel ein sein reines und wirksames Trypsin zu erhalten.
F.m solches Préparat wurde auch hergestellt und ich werde dartber
nM |j .erl, hh*n halten. Der Rest dieses IE P. E. wurde aufbewahrt.

lo hoher Zeit wurden keine Versuche (ber seine creptisehe Wirk-
s.imkei! gemacht: naehdem es 1» Monate hei Zimmertemperatur ge-
standen halte, wurde

a eme Probe des Extraktes warm gestellt. Am folgenden Tage

Ml h-. nachdem heim Koagulieren nur eine Spur Tribung ent-
standen war. vollstandig negativ ans. Es war leider versaumt worden.
da> | .. vor dem \\anmteilen auf Pepton zu prifen: | r* Monate vor-

her halte es noch etwas, allerdings geringe 1» R. gegeben.

h Zu gleicher-Zeit wie das Extrakt allein war auch eine Probe
derselben., nachdem sie mit Bicarbonat schwach alkalmd, gemacht worden
vkal "0 | (,pton h im Verhaltnis von 17 x versetzt und warm gestellt
Sehon am folgenden Tage war ein deutlich schwacherer Ausfall der
Il U. zu konstatieren und nachdem das Gemisch einen Tag hei Zimmer-
temperatur und dann Gber Nacht nochmals hei 40° E. gestanden hatte,
war nur noch sehr geringe BR. vorhanden.

ci .'Auffallig rasch und vollkommen war die Wirkung dieses alten
E. P E. auf das oben erwdhnte Proton. Es wurde namlich angesetzt
not einer »%i_gen ~turonsulfatlisung im Verhdltnis von (i: 1. Die.
Gemisch gal) eine sehr gute 15 IE: nachdem es aber Uber Nacht im
Warmeschrank gestanden hatte, war bei der R. IE keine Spur einer
rotlichen Nuance mehr zu sehen, sondern immer nur reines Blau.

d Am ti. Mai 1004. also nachdem das P. E. 4 Monate gestanden
hatte, wurde eine Probe auf ihre Wirkung auf Fibrin untersucht. Die
tryptisehe Wirkung war zu dieser Zeit noch recht gut. Das Extrakt
wirkte, schwach alkalisch gemacht, auf eine Flocke frisches Fibrin:

0 Min.: deutl. Z.: 10 Min.: méh. HL: 15 Min.: kl. R.
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Die gnif'.'ie Masse des Fibrins in dem jetzigen Versuch es waren
,0 cnn |+ h. mit 20 g mit der Hand geprelstem Fibrin angesetzt I6ste
sich in einer Stunde bei K)u C. fast vollstandig auf. Diese Mischung
Miel* bis zum Ende des Monats mit Ausnahme von 5 Tagen bei Zimnier-
temperatur bei 10« stehen. Die [{. R. war zu dieser Zeit wohl'etwas
schwacher. aber doch noch recht stark: die tryptiscbe Wirkung war ge-
scliwiicbt. aber nicht aufgehoben, indem das Gemisch in | Stunde und
Jo Min, eine Fibrinflocke bis auf mibige Beste l6ste. Nachdem das

0.misch noch >0 Tage bei Zimmertemperatur gestanden halfe, war die
I>. B. noch ebenso stark.

Dieser Versuch zeigt,(lall dieses lImdcrpankrcasexlrakt noch /

llaoh einem Jahre eine zweifellose ereplische Wirkung balle.
Besonders vollkommen war die Wirkung auf das Fioton. liier

I'J freilich die krage, ob dies Proton nicht etwa im Sinne
Kihnes ganz der llemigriippe angehort,.so dali seine Zerlegung
auch ein Irypsin von Kuhnes Eigenschaften zustande ge-
lacht haben wirde: denn das Pankreasextrakt wirkte zu dieser
l«it immer noch tryptiseh, wenn auch nicht so gut wie im
Antang. Ich stelle hier seine Wirkungen auf Fibrin zusammen :

Am IS. I (IF wirkte es: 1 Min.. hg. Z.; » Min.. kl. R;;
10 Min.: gelost, fast Kklar,

Am 0. Il. 05.: g¢() Min.: hg. Z.. BO Min.: deuil. Z.;
>0 Min.: kl. [{.: 00 Min.: gr. Il

Ikt auch hei diesem \ ersuch die Fibrinverdauung ersi
-|J ‘Kun I Monate alten hxtrakte angestellt war, kann man
aia h hier nicht sagen, oh sein geringerer Einflu? auf dasselbe
dadurch bedingt war. daR die ereptische Wirkung zu dieser
/- it schon abgenommen hatte, oder oh ein von vornherein
Ul 'heser Beziehung weniger wirksames Fxtrakt vorlag. Aller-
'Mg." war liier reichlich Fibrin in Verdauung gegeben und in-
lohe dessen auch viel Material zu bewaltigen. Dal} dies aber
“"i'h und zwar in Kkurzer Zeit von Pankreas geleistet werden
knit), zeigen Kutschers Krfahrungen und meine Bestétigung.
M.m muh aber aus diesem, wie aus dem vorhergehenden Ver-
Hi"h .schlieBen," dal, einerlei wodurch es bedingt ist, Hxtrakte
Vorkommen, die bei guter tryptischer Wirkung nicht sehr voll-
kommen peptonspaltend wirken, wenn ihnen diese Wirkung
auch nicht ganz abgeht.
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Versuch

> I*, war am li. Juli mit Wasser angesetzt worden nach
‘sirugen Tagen auf 35«,, Magneésiumsulfat gebracht und dann kollert
worden. Der Kollerrickstand war mit neuern Wasser, das mit
Ammoniak deutlich alkalisch gemacht worden war, Ubergossen und wirkte
damals nach 5 Tagen auf Fibrin: 1<) Min.: zieml. /.; 20 Min.: sehr
g»r. IT. 2., Mm.: mm. Il. Dieses Il. Extrakt blieb so stellen bis zum
Id. Dezember 100.,. Eine nun filtrierte Probe wurde koaguliert, wobei ein
geringes (lockiges Koagulum entstand. Das Filtrat davon war fast wasser-
bell und gab keine B. It. Eine Probe dieses Extraktes brachte erst m
‘mamer halben Stunde eine Fibrinllocke zu beginnendem Zerfall. Kiste sie
aber in einigen Stunden ganz auf.

Eine Probe dieses Extraktes, mit Xalriumbicarbonat deutlich
alkalisch gemacht, wurde mit Pepton d im Verhaltnis von 10 ; .. Warm

gestellt. Nach (i Tagen war nach Koagulation noch It. M. vorhanden,
sie neigte aber bald zu lala und war im ganzen blaB. Nach weiteren
20 lagen fiel die It. 1t. aber nur noch sehr zweifelhaft aus.

Also nach uber zwei Jahren hat ein Pankreasextrakt und
zwar ein zweiter Aufgul3 noch zweifellos ereptisch gewirkt.
Seine try|»tische Wirkung war nicht aufgehoben, aber ziemlich
herabgesetzt. Dir creptisché Wirkung war nicht sehr rasch.
al»er zuletzt doch fast vollkommen. Zu beachten ist, dal} in
diesem Falle ein Pepton angewandt wurde, das mit Trypsin
bergesteilt war, das also jedenfalls vorwiegend im Sinne Kihnes

als Anlipeplon zu betrachten war.

Versuche mit Praparatlésungen.

lkh habe friher gezeigt,l) dal man durch eine der
Kihnesehen Methoden zur Gewinnung eines reineren Enzyms,
namlich durch Aussatzen der Pankreasextrakte mit verschiedenen
Salzen. Praparate erhalten kann, die in ihrer Wirkung in bezug
aut E6smig von Fibrin und Erzeugung einer Reihe Zersetzungs-
produkte dem urspringlichen Pankreasextrakte olt nicht naeh-
stchcn.  Wie sic sich in bezug auf.die géanzliche Zersetzung von
Pepton verhielten, habe ich damals auch untersucht, die Riuret-
reaktion aber nicht schwinden gesehen. Wohl fiel sie hei einer
Fibrinverdauung nach langerer Zeit «mehr violett®> aus (S. RH)
und verschwand in einem anderen Falle ganz: dort war allerdings

1 a. a. 0.
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liotoalbumose> angewandt worden: die nach Piekl) zu der

Ih-migruppe gehdrt, indessen mochte ich darauf ke in grelles
liewieht legen, da die von mir angewandte Protoalbumose noch

nicht in der Picksehen Art gereinigt war und es nach Kuhne
uberhaupt sehr schwer ist, reine Hemikurper zu erhalten, wobei
*I' allerdings die Maoglichkeit diskutierte, dalR auch sein Hemi-
I"Ttun einen durch Trypsin nicht spaltbaren Korper ent-
halte. dem der Name Trypton beizulegen ware.-» Ich gebe hier
emige Versuche, die ich neuerdings mit solchen Préaparailésungen
angestellt habe:

Versuch J.

Am 12. Juni 1003 war IE I* mit Wasser angesetzt worden. Schon
am folgenden Tage wirkte eine filtrierte Probe auf frisches Fibrin:
2 Mm.: 7 ;i Min.: st. Z: 5 Min.: ger. IE: |0 Mm.: gel6st.
Nach einigen Tagen wurde das Extrakt auf 357 Magnesimn-
Hilf:It gebracht und blieb so stehen. Am 11 Juli 10<G wurde das Extrakt
K'm rt und liltriert. 00 ecin dieses Filtrats wurden mit N'atriuinsulfat
aie 1salzen. Dieser Niederschlag wurde getrocknet und in 6o ccm einer
I1**aug gelost, die 2°,u Kochsalz und 0.2u®» Soda enthielt.
Duse Er,sung gab keine IE K. und wirkte auf Fibrin auffallend gut:
0.Min.. zieml. Z : 10 Min.: kl. IE; 20 Min.: minimalste IE
lch muf3 hier jedoch bemerken, dal3 ich um diese /eit ohne mein
W™ en einige Male Schweinelibrin geliefert bekam, was ich erst spater
ti.uiir.  \ielleiebt wurde solches auch in diesem Falle angewandt. Ein
NMtcr aus dem ganzen P. E. in @ahnlicher Weise «nur mit”"'mehr Magne-
sitim-ulfat) dargestelltes Praparat wirkte auf frisches Binderfibrin be-
'Imitvud langsamer:
10 Min.: ?: 20 Min.: zieml. Z ; 50 Min.: Kkl. |{.

V,,n der obigen Praparatlésung wurden 35 rem mit 5 g mit der
hand geprefl3stem iSchweine-VjFibrin beschickt und warm gestellt. Am

| rioE n lag ist das Gemisch eine dunne rahmige Flussigkeit, die lang-
v'nl- a*"!' klar hltriert. Da es mir damals nur aut die E’'ntersuehun«’ der
loselidtsn Wirkung der Praparatlosung ankam, lieR id, von da an das
["jiiisch bei Zimmertemperatur stehen.

Erst am 27. Oktober 1005 untersuchte ich das Gemisch. Eine Probe
*munie koaguliert, wobei nur eine ganz geringe Opalescenz entstand. Im
totrat fiel die IE It. vollstandig negativ aus. Nie zeigte sich eine

! Nuance, dagegen starke Keduktionsersclieinung. indem die Farbe
anf-mgbch ganz verschwand und erst bei Zusatz von 24 Tropfen Kupfer-

Ei Diese Zeitschrift, Bd. XXVIII, S. 210.
* Zeitschrift f. Biologie, Bd. XIX. S. 207. 208.

Zeitschrift f. physiol. Chemie. XLIX. <)
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I6sung leicht grunlich-schwérzlich wurde. Kino geringe Menge
zugesetztes Pepton c¢ zeigte aber eine deutliche R. R.

Man kann also nach einem Jahre aus einem Pankreas-
extrakt ein Praparat darstellen, das (Schweine-VjFibrinpopton
vollstandig zerstort. Oh die lange Zeit von abermals mehr als
einem Jahre dazu erforderlich war, weil ich nicht, da ich nicht
friher untersuchte.

Versuch 2.

Am 7. Mai 11103 wurden einige ganze Pankreasdriisen vom I! im
mit Wasser angesetzt, um moglichst viel H&moglobin zu extrahieren.
Dieses Extrakt hatte am folgenden Tage schon eine recht gute Wirkung
auf Fibrin: 10 Min.: deuil. Z.; 15 Min.: maB. R.; 40 Min.: min. R. |,
wurde weggeschuttet und die Pankreas erst jetzt zerkleinert und um
neuem Wasser Ubergossen. Nach 3 Tagen wirkte diese Ldsung sehr gu
auf Eibrin:

2 Min.; hg. Z; 3 Min.: st. Z.; 5 Min.: kl. R.: 10 Min.: gel0st.

Am 22. Mai wurde das P. E. auf 35% Magnesiumsulfat gcbrarlil.
kuliert uml tillriert. Das Filtrat wurde mit Magnesiumsulfat und Natrmn,
sulfal gesattigt und ein Trockenpraparat daraus hergestellt.

Am 20. Juni wurde eine Losung dieses Praparats gemacht in dem
Extrakt entsprechendem Verhaltnis. Diese und eine Probe des Extrakten,
deuilieh alkalisch gemacht, wirkten auf Fibrin:

Extrakt: 5 Min.: hg. Z.; 10 Min.: st. Z.; 15 Min.: ger. R.: 20 Min.: min. !
Praparatlosung; 5 Min.: st. Z.; 10 Min.: sehr ger. R.: 15 Min.: gelost.

An diesem Tage wurden angesetzt je 50 ccm Extrakt und Praparat-
I6siing mit je 10 g mit der Hand gepreRtem Fibrin. Die Gemische komimii
in den Warmeschrank. Nach 8 Tagen gaben beide starke R. R. Am
Id. Juli kommen sie aus dem Warmeschrank. Das Extraktgemisch wurde
nicht weiter untcrsuchl. Das Praparatgemisch gab nach weiteren 14 Tamm
noch deutliche R. R.  Am 10. November war sie aber bis auf zweit«- -
halte Reste verschwunden.

Dieses hxtrakt hatte also nach IS Tagen jedenfalls keine
sehr bedeutende ereptische Wirkung, wenn man z. B. die Er-
fahrungen Kutschers damit vergleicht, da in einer Fibrin-
verdauung nach 8 Tagen noch sehr gute Biuretreaktion vor-
handen war. Fine Praparatlosung daraus wirkte in der gleichen
Zeit nicht anders, bewaltigte aber das Pepton aus Fibrin in
5 Monaten nahezu vollstandig.

Versuch 8.

Das in dem obigen (8-, 142) Versuch 3 erwahnte Praparat aus o> :
R P E war in folgender Weise dargestellt worden: Am 7. Tage wind
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(b< p- E Kko,ierl un<l r,ltriertt Wie immer ging die Filtration .sehr lang-
sim vonstatten, so da die Aussalzung in 2 Partien am 21. und 28. Januar
m der Kalte vorgenommen wurde. Da Ammonsulfat das Trypsin auch
an> .alkalischer Losung fallt, dabei aber weniger Albumosen nieder-
n hlagt. wurde das Extrakt mit Ammoniak deutlich alkalisch gemacht,
In. Ammonsulfatniederschlage wurden gesammelt, abgepref3t, getrocknet
uu | vereinigt. Das Gewicht des trockenen Praparates ergab, »laR «me
| i' ige Losung dem P. E. entsprach. In diesem Verhaltnis gelost,
unkte das Praparat sehr gut tryptiscb. Ich stell; hmr die Wirkung.

- Extraktes am 18. Januar IIHIi und die einer solchen Praparatlésuim
"'l mit *>da deutlich alkalisch gemacht, auf frisches IUndslibrin zu-
sammen :

IAtrakt: 2 Min.: deutl. Z.: © Min. ger. H.: 10 Min.: gelost,

héparatlosung: 3 Min.: bg. Z.: f, Min.: mall. B.; 10 Min.:"gel6st.

Mit einer solchen Praparatlosung wurden die folgenden/Versuche
geiuacht

ai Die Praparatltisung gab an und fir sieh ein* schwache, aber
d-iitindie B. B. | her Nacht im Warmeschrank verschwand dieselbe bis
an: zweifelhafte Beste.

11 nic’ B'dparatlosung wurde mit Pepton b im Verhdltnis von 7: 1
ve” tzt. Nach 2 Tagen war die B. B. im Vergleich mit einer frisch /u-
sai""i-i»iig«'g,issenen Probe entschieden mehr blaupurpur. Der Versuch
v tinle nicht lang«*r fortgesetzt.

' Da Praparatlosungen in bezug auf ihre trvptiseben Wirkungen
A § besonders leicht geschadigt werden «ml das innige zugescLcte
IV(It,n VFll,irht ni®,, hirm‘ir,,u* «licse Schadigung zu verhindern, und
,n HIr U M'kup,rrfin v,,n Extrakt und Praparutlésung unter moéglichst «deichen
b' dmgungen zu haben, machte ich folgenden Versuch:

Ime Probe «les noch Ubrig gebliebenen P. E. wurde am 20. Fe-
|,Mlar wob(*i leicht,*s flockiges Koagulum entstand, und
| " ""t- Ferner wunlen 0.28 g des Praparates in 4 ccm Wasser gelost
“n,,i (;mm wurden zu 10 ccm des gekochten Extraktes gesetzt (I1i. Die
“ Kubikzentimeter wurden gekocht und zu 10 ccm ungekochtem

st «kt gesetzt ,2). Zu fl) und (2) kamen je 2 ccm Pepton b und beide
"*mische wurden warm gestellt.
Pi" tryptisclie Wirkung dieser Gemische war sehr verschalen, da
' Extrakt schon dber ein Jahr alt war. Namlich:
l 5 Min. deull. Z.; 10 Min. ger. B.: 16 Min. gebist.

20 Min. hg. Z.: 00 Min. Kkl. R.
Am folgenden Tag war die B. B. in beiden Proben noch sehr deut-

Ain +* lage war sie in beiden Proben ganz gleich, aber sehr
‘ut'b B*™ Zusatz von 3 Tropfen Kupferlésung war nur ein<* Spur

"1 /n sebeny bei 0 Tropfen war die Farbung schon hellviolett und
" KU immer mehr-za Blau.

10+«
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fl- Am 11. Mai liM)i wurden KM)ccm einer Losung des Praparate*
in 2" titrer Kochsalzlésung mit 20 g mit dor Hand geprelitem Fibrin
ebeschickt und warm gestellt. Am folgenden Tag war das Fibrin zu ein.-r
dinnen, rahmigen Massigkeit gelost und wurde filtriert. Das (iemisi ii
blieb lus Ende des Monats im Warmeschrank, von da an hei Zimmer-

temperatur. Am 7. .luli war die H. H. nach Koagulation noch sehr siai K
tierade nach einem Jahr wurde nochmals untersucht. Heim Koagulieren

entstand kaum eine Tribung: im Filtrat davon war die B R. noch recht
deutlich, ging nun allerdings bald zu violett Uber, nach weiteren i .Mo-
naten war sie immer noch deutlich, aber schwach.

e) Am 10. Februar MM wurde eine Lo6sung des Praparates hei -
»**» h indem dasselbe mit einer Lo6sung extrahiert wurde, die <«,’
Kochsalz und Xatriumbicarbonat enthielt. Diese Losung wm |,
nut koaguliertem llUuhnereiweild beschickt. Das Fiweif? war schon
vor einigen Monaten koaguliert und unter Toluolwasser aufbewahrt. Mm k-
uiirdig ist. daR solches Eiweil eine Veranderung erleidet. Betrachtet
man das (das. worin «las Eiweill aufbewahrt ist. so ist zunachst m« !,
Auffallendes zu sehen. Die KiweiBwirfel sind glatt und vollkomm.-n
scharfkantig, das Uberstellende Wasser ganz klar. Ruhrt man aber um.
so wild das Wasser triib und die herausgenommenen EiweilRwtrfel hm-, n
sich leicht zu kleinen Stickchen zerdriicken.

Schon am folgenden Tage war das Eiweill in der rriiparatDXutig
Id-, aut geringe Beste gelost. Am LY Februar gab eine koagulierte IV.ibc
hti der Koagulation trat nur ein Spur (fpalescenz eint gute B. IL: | |
Sattigung mit Ammousiilfat entstand kaum eine Tribung. Am 2. Mn/,
war die I>. B. sehr schwach: schon hei Zusatz von ‘i Tropfen Kuph-:-
K»sung ging sie sehr zu violett.

Aipli dieses Praparat hatte eint' zweitellpso ereptis<im
Wirkung auf Pepbm. Ault'allend ist dir Wirkung auf koagti-
lierlrs Kierwcif3: denn wenn dies auch. als es iu Verdauung
gegeben wurde, die erwdhnte Verdnderung erfahren Katto. dm
daraul deutet, dal} sioli irgend ein Teil 'desselben gellst halt»]

sn waren doch jedenfalls die schwerer loslichen Teile, in (lonen
man am ehesten AntikOrper vermuten durfte..zurickgeblieben.

Da die \\ irkimg dieses Praparates auf Fibrin gering war, scheint
es, dal» koaguliertes Eierweild leichter zerlegt wird als Fibrin.

Was die geringe Wirkung des Praparates auf letztere
belrillt, so kann sie daran liegen, dit!) die creptischo Wirkung
d(\s Extraktes auch im Anfang, wo das Praparat liergosteM
worden war, nicht so gro3 war. um eine grof3ere Menge Fibrin
zu bewaltigen, oder aber die reine Praparatlosung wirkt nicht
so gut wie das Irische Extrakt.
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IKil) «l  iin<li | i8parate, die (liuvli Atissai/.oh gewonnen
v. iii'ion. Filirin mit der Zeit vollstandig zerlege» konnen, haben
Wir Seile 1 D> gesellen. Allerdings war jenes Praparat durch
eine Kombination von Magnesium- und Natriumsiillat erhalten,
das vorliegende durch Ammonsullat, so dal) es vielleicht an
der Art des Salzes liegt, ob man besser oder weniger gut
ereptisch wirkende Préparate erhalt.

lie Wirkung dieses Praparates auf zugesetztes Pepton
w;ir. hier allerdings unter gewissen Pedingungen. namlich .seiner
I/'img in gekochtem Extrakt, stark ereptisch. Dieselbe war
initiailend gleich mit der des alten Extraktes hei sehr ver-
schiedener tryptiseher Wirkung der beiden. Auch die
kialtig W iikling auf Eierweih zeugt von nicht geringer orep-
tedier W irkung.

Demgegentiber muhte das Resultat des folgenden Versuches
auHaileti.

b h habe schon gesagt iS. 112), daB ich das Praparat
uvniger mit Rucksicht auf Reinheit als auf gute Iryptische
Wirkung dargestellt halte, indem ich hollte, aus ihm reineres
Eiizvui durch Losungsmittel zu gewinne», die dasselbe unter

Zurticklassung der unwirksamen Eiweibkorper extrahierten. Zu
letzteren gehort — wenn es sieh nicht um Nucleinsdure han-
't — ('n n,it Essigsdure faltbarer Korper, den Kuihne*)
' bezeichnet hat, und da auch diese Praparatlésungen
mt Essigsaure einen Niederschlag gaben, und das Trypsin auch
in verdiinntem Alkohol 16slich, jedenlalls l6slicher als Eiweil3*
K-rpi r ist, so extrahierte ich eine Probe des Praparates mit
"I fr Mischung von BO cein Alkohol (‘Mi" *() eeni W’asser
und | 'cm Eisessig. Das Filtrat wurde mit der gleichen Menge
A kulmi gefallt. Der dabei entstandene feinflockige, sehr geringe

Niederschlag wurde auf ein Filter gesammelt, dieses geprelst
Ll L1l ler Halfte «ler dem P. E. entsprechenden Menge Koeh-
'n/l.i>ung Ir oo gelost. Eine Probe dieser LOsung, mit der
gi* i*"hen Menge W’asscr verdinnt, gab nur eine Spur R R. und

Vek | Zeilsehr. f. klm. Mod . tid XLII. Heft d u. !
\ fthaudl. d. nat.-hist.-inod. Vereins' z Heidelberg. N. |\ [jd I. S. I'C].
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wirkte auf frisches Fibrin: 3 Min. deuil. =5 Min. st. /
In Min. sehr kl. i».;: 20 Min. minimale R.

Nun wurde der folgende Versuch angestellt:

Der grolBer«* Teil dieser Losung (65 ccm wurde zu (i6 erm ein* |
In" jigen Witte sehen Albumoselosung gesetzt (ich habe den Versuch
friher gemacht, als mir eine der oben angefiihrten Peptonlésungen zu
(sesbote stand . die mit Essigsdure neutralisiert und filtriert war.
daR das <«emiseh o% der Albumose enthielt. Ks blieb einige Tage un
Warmeschrank und dann bei Zimmertemperatur stoben. Nach acht
Monaten war darin noch eine sehr kraftige B. R. zu konstatieren

Der Versuch ist allerdings nicht ganz vergleichbar mit
dén mit dem Extrakt oder der zuletzt angefihrten Praparat-
~sung angestclltcn. da hier eine groéRere Menge von Albumost.*
zu bewaltigen war. aber es war doch auffallend, dal} die har
vorliegende Praparatlésung, die so gut tryptiseh wirkte und die
auch in der langen Zeit ihre tryptische Wirkung nicht eilige-
hibt hatte, wenn dieselbe auch sehr verringert war (das (ie-
miscli l6ste jetzt eine Flocke Fibrin in einigen Stunden), von
geringer creptisolier Wirkung war.

< h habe Versuch aber hauptsachlich deswegen er-
wahnt. weil er mich zu einem anderen fihrte. Das Enzym
war hier der Alkoholbehandlung unterworfen worden: Kihne
ist hei seinen Untersuchungen meist vorf seinem <Trocken-
pankreas ausgegangen, das mit Alkohol und Ather behandelt
war, uiid es lag deshalb nahe, Extrakte von solchem Pankreas
mit Irischen Extrakten zu vergleichen.

Vergleich von frischem Pankreasextrakt und Extrakt aus
Trockenpankreas.

Am dl. Oktober IROo erhielt ich frische Rinderpankreas vom
Sehlaehthause. Sie wurden zerkleinert und der Brei gut mit der
Hand gemischt. Ich teilte denselben in zw’ei Teile, von denen ich
den einen in der Kuihneschen Weise mit Alkohol und Ather
behandelte und so das bekannte Trocken}»ankreas darstellte.
R(Kig des Breis wurden mit 000 ccm Wasser und Toluol hei
Zimmertemperatur angesetzt.
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Frisches Pankreasexirakt.

Versuch 1.

Am 2. November 1905 wurde eine Probe des Extraktes -filtriert
..,d koaguliert. Dabei entstand ein reichliches Koagulum: das Kiltrat
davon gab gute B. B.
Eine Probe des Extraktes wirkte schon an diesem Tage sehr energisch
frisches Rindsfibrin:
2 Min. 2 5 Min. mal3. R ; 10 Min min. R.

Am (). November verhielt sich das Extrakt in bezug auf die Koa-
- dation ebenso. Das Kiltrat gab deutliche B. R.( aber mit starker Re-
(inktionserscheinung. Am 10. November wurde abermals eine Probe filtriert.
Im Filtrat vom Koagulum war eine B R. nicht mehr zu erkennen. Das
Il'ankreasextrakt hat also in 10 Tagen sein eigenes Pepton
i-i Zimmertemperatur bewaltigt.

Versuch 2.

Dieses P. E. hat in seiner tryptischen Wirkung auffallend schnell
ahgenommen. Am 20. November gab eine filtrierte Probe nur noch ein
mufiges, flockiges Koagulum. die B. R. war = 0. also auch jetzt, naeh-
d.-iii inzwischen offenbar noch mehr Eiweil3 peptonisiert war. Die Wirkung

Il frisches Rindsfibrin war:
VUm. dentl /.. 10 Min. zieml. Z.: 20 Min. rnéfi. R.: HO Min. sehr gor. R.:

40 Min. geltist. etwas Iriib.
Am 21. November wurde eine Probe des Extraktes angesetzt mit

I+ pton ¢ im Verhdaltnis von 5: | und warm gestellt. Am 27. November
war im Auskoagulierten, wobei ein geringes flockiges Koagulum entstand,
1 me B. B. mehr zu erkennen.

Versuch 8.
Am 27. November wurden angesetzt: P. E. mit Pepton d miVer-

.otms von 5:1 und warm gestellt. Am 5. Dezember entstand heim
K< aguheren nur geringe Trubung: die B. B. war sehr zweifelhaft: von

an slant* »-bis Gemisch hei Zimmertemperatur. Am 28. Januar P.tOfi

va" k(Mne rnehr z» erkennen, aber starke Entfarbung des Kupfer-

| #> Bei Zusatz von 15 Tropfen war die Farbe kaum grinlich und
1 | etwas schwarzlich.

Versuch 4.
Am 8. November 1005 wurden 80 ccm des P. E. mit 10 g mit der
. NI gepretem frischen Fibrin beschickt und warm gestellt. Schon
~ ~ovemher fiel die B. B. mindestens zweifelhaft aus. Bei Zusatz

b wenig Kupferlisung zeigte sich etwas rotliche Nuance. die.aher lieim
I mschirUtdn verschwand. Bei Mehrzusatz wurde das Gemisch bald schmutzig

"' Ual nichts Rotliches mehr zu erkennen.
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Versuch Y

a Am 2. November 1WO wurden in 30 ccm 1\ K. 10 g Irijt
Hand "Vprefites frisches Fibrin eingelegt und hei Zimmertemperatur
10 Minuten darin gelassen. Das Fibrin war zu dieser Zeit schon etwas
angegriffen, aber wenig. Fs wurde nun ausgewaschen, leicht mit der
Hand -epivH und m /0 ccm einer Losung gebracht, die 1% Kochsalz,
und lu'j Xatriumhicarhonal enthielt. Nach einigen Stunden hei jo i
uin,I( "In> 1"d™* der triben Losung koaguliert, wobei nur ein maherns
fl<M'kiges Koagulum entstand. Das Filtrat gab gute M. |{. t\on Amu.on-
Siiltal will.le dieses Filtrat in saurer und alkalischer Lésung kaum getrbt.

Da das librin schon etwas angegriffen war unddadurch vielleicht
F.nl.ym. das sieh wohl auf der Oberfliicfie nietlersclilagl. verloren gegangen
sein konnte, wurden am November in das (Jemisch nochmals |o g
Fibiin gebracht, das im Freien ulie Temperatur war allerdings nicht
sehr niedrig! 1o Min. in 30 ccm [* K. gelegen hatte und ebenfalls ge-
waschen war. Nun blieb das Gemisch bei Zimmertemperatur Am
0. November wurde es liltriert. ....... 10.-13. November stand es wieder
bei lo« ebenso vom 17. November an. Am 7. Dezember schien dm
IL H. schwécher. An. 11. Dezember trat bei Koagulation nur eine
nnge Tribung auf; in. Filtrat war die II. Il. reel.f schwach. Hei 3 Tropfe,
Kupfervitriol war sie blaluosa, neigte aber bei 0 Tropfen schon recht
zu Violett. Am N. Januar IbOli war die Il. L. nicht mehr zu er-
kennen Am 3. | ebruar [IMMi wurde nochmals unleisuchl. Im Filtrat
vom Koagulierten gab Saltigung mit Ammonsulfat kaum eine Tribung.
Hm der 11.11. zeigte sieb starke Deduktion, aber nur bei Zusatz vm
ganz wenig Kupfersalz war eine zweifelhafte rotliche Farbe zu erkennen..

b Gekorbtes Fibrin, in gleicher Weise behandelt, ging aiwh
in - lagen bei lo" (.. in Losung, gab nach dem Koagulieren, wobei es

sieb kaum trubte, starke Il. Il. und bei S&ttigung mit Ammonsulfat, kaum
Induing.. Ls blieb von da an abwechselnd bei 40° und bei Zimmer-
temperatur. Das entstandene Pepton wurde aber in langer Zeit nicht
bewadltigt, indem die H. Il nach einem Monat noch sehr intensiv au.—
I"d. nach 2 weiteren Monaten auch noch sehr deutlich war. nun ahn
doch habt zu Violett neigte.

Ih't \ ersuch ;ii ist deswegen' interessant, weil er zein
dah sien das pephmspallcnde Agens des Pankreas in der Tat
wi< ein Fnzym \erh;ilt, indem es sieh aul dem Fibrin nieder-
sehhigt und diese geringen Substanzmengen eine bedeutende
Wirkung haben.

IMe geiingere Wirkung aut gekochtes Fibrin riilirt wohl
daher, dal» auf dieses Fnzymc sich weniger gut mederschlagen.
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Praparat-LOsung.

Kin Teil dieses Pankreasextraktes war am *21. November
I'Hi;) mit Ammonsiillat gesattigt worden: der dabei entstandene
Niederschlag wurde gesammelt, abgepre3t und getrocknet. Kine
in entsprechender Menge alkalischer Kochsalzlosung geldste
l'rohe wirkte maRig gut tryptiseh. Auf frisches Fibrin*:

0 Min.: hg. Z.: 15 Mim: mal). I»: gn Min . kI \\
BO Min.: sehr gor. K.

Mit dieser LoOsung wurde folgender Versuch angeslollt .

\Vcrsucli.

i»ic Losung wurde mit IVpton d im Verhaltnis von 10: 2 versetzt
und wann gestellt. Nach 7 Tagen war dir B. B. deutlich geringer. Nach

uriiurn 20 lagen war nur noch eine sein: zweifelhafte Spur von B B.
zu rlkeillirn.

Haraus ersieht man, dal ein Ammonsullatniederschlag aus
einem gut ereptisch wirkenden Pankreasexirakt diese Kigen-
schall ebenfalls besitzt. Aber wéhrend hei Versuch % mit dem
Kxtrakt (S. 151) hei Zusatz von IVplon die lhurelreaktion nach
* lagen mir mehr sehr zweitelhaft war, war sie hier nach
| lagen hei Zusatz des gleichen Peptons in gleichem Verhéltnis
n:™ ~“dhch geringer. Dieses, deutet wieder auf eine etwas
schwéacherel Wirkung der Praparatlésung. Die Versuche sind
auch deshalb vergleichbar, weil das Praparat ungefahr zu der
Zeit hergestellt war. wie der Versuch mit dem Kxtrakt. sogar
noch einige Tage friher.

Ohne weitere Versuche nadher zu beschreiben," will ich
nur noch erwahnen, dall eine grolRere Menge Fibrin auch von

iTaparatlosung nicht ganz zerlegt wurde, wahrend -eine
Kiweildverdauung nach der gleichen Zeit nur noch Spuren von
Ihurelreaktion zeigte.

Kxtrakt aus Troekenpankroas.

a ""n ‘h’ra oben erwadhnten, nach Kiuhne aus diesem Cankreas
dargestellien Trockenpankreas wurde ganz nach dessen Vorschrift am
1* November 1905 ein Kxtrakt bereitet. Ks wurden namlich 5 g mit
“;,iic,;,n SalirvDaure 1°/,0 und Toluol (statt Thymol) enuge Stunden he,

s,,'il(‘n gelassen, dann abgeprebt + der I'rebrest nochmals alkaliseh

-eiuit ich nahm dazu eine LoOsung, die !* . Kochsalz und **“p>
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Natnumbiearbonat enthielt*, nach 12 Stunden abermals abgeprefih beide
Flussigkeiten vereinigt und filtriert. Diese Mischung wirkte auf frisches
Hindslibrin :
» Min..: bg, Z.: JO Min.: ziernl. Z.: 20 Min.: ger.lt.: MO Min. : gelUst.
Dies Extrakt gab koaguliert ein reichliches Koagulum und das
f«trat davon sehr starke B. H.. bei Sattigung mit Ammonsulfat eine
»fahige, /um Teil an der Wand haftende Féallung. Fs kommt ohne
weiteren Zusatz in den Warmeschrank.
Am 2. November wurde eine Probe filtriert ies hatte sich Tyrosin

ausgeschieden'. Beim Koagulieren entstand jetzt nur eine schwache
I'ilUbung: das Filtrat davon gab intensive B. R.

Am 27. November war die 11. B. unter gleichen Bedingungen noch
sehr gut. am Il Dezember halte sie aber allgenommen: sie war noch
sehr deutlich, aber die Farbe war nicht mehr so gesattigt und ging bei
Zusatz von mehr Kupforlosiing zu blaulichem Purpur.

1" Am 11. Dezember IUOn wurde nochmals in ganz der gleichen
Weise ein Extrakt aiis dem Trockenpankreas dargestellt, das ungefahr
ebenso auf frisches Fibrin wirkte und nach dem koagulieren intensive
B. B. gab: Am In. Dezember wurde es warm gestellt. Am S. Januar P.tuii
war die B. B. noeh sehr gut. wenn aueh schwacher als anfangs, ebenso
verhielt es sich am In. Januar. Am Di. Februar war noch immer recht
deutliche B. B. vorhanden, aber die Farbe war blasser.

hull die Biuretreaktion zuletzt abnimmt, wirde sich auch
mit Kfilms Theorie vertragen, da ja nach ihm das Trvpsiu
die c»ine Halfte des Peptons ganz zersetzt. Sie war aber immer
noch starker als bei den kirzer dauernden Versuchen mit
frischen Pankreasrextrakten. Nun ist ja allerdings das nach
Kiuhne aus Trockenpankreas hergestellte Extrakt konzentrierter,

als man Extrakte tins frischem Pankreas zu machen pflegt. In
diesem Fallt; repréasentierte das angewandte frische Pankreas
nur etwa die Halfte feste Substanz als das Trockenpankreas
auf gleiche Mengen Wasser bezogen. Betrachtet man aber
z. B. den Versuch 4 mit frischem Extrakt, wo die reichliche
Fibrinmengc. respektive deren Pepton in viel kirzerer Zeit be-
waltigt wurde, so wird man zugeben, dalR hier eine sehr ver-
z6gerte Wirkung vorlag. Auch ist nicht etwa das Pepton, das
hei diesen Trockenpankreasextrakten entsteht, besonders schwer

zu bewaltigen, wie der folgende Versuch zeigt.

Am 11. Januar MOB wurde eine Probe des seit M. Dezember HH0
digerierten | rockcnpankivasextraktes gekocht und zu einem Teil davon
die gleiche Menge des frischen (d. h. jetzt schon Uber 2 Monate alten
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P. E. gesetzt und wann gestellt. Schon nach 4 Tagen war die B. H.
nicht mehr zu erkennen, wahrend sie in einem nun frisch zusammen-
gegossenen Gemisch des damals gekochten Extraktes mit gleichen Teilen
des frischen (das langst seine eigene H. R. verloren hatte sehr deutlich war.

Ich hebe hier hervor, daB die Behandlung des Pankreas
mit Alkohol und Ather eine wesentliche Schwéchung der erep-
tischen Wirkung dieser Driise bedingt. Die tryptische Wirkung
dieses Trockenpankreasextraktes war geringer als die des Ex-
traktes der frischen Drise. In einer spéteren Zeit jedoch war
die Wirkung des letzteren ganz gleich mit der des Troeken-
pankreasextruktes iS. loi u. lo.l) und doeh hat jenes zligesetztes
Pepton in kurzer Zeit zersetzt. Da nun Kihne, gestltzt auf
die ausgezeichnete fibrinlosende Wirkung, die er auch mit
solchen Extrakten erhielt, dieselben an die Stelle frischer setzen
zu durfen glaubte, erklart sich, warum er die Pankreasverdauuug
m jenem friheren Stadium Halt machen fand. Dabei bleibt
aber die Frage noch offen; ob Kihne mit einem geschadigten
Enyzm gearbeitet hat oder durch seine Hehandlung nur ein
Enzym — das Erepsin — beseitigt oder geschwécht worden
war, wodurch vielleicht die Wirkung des spezifischen. Pankreas-
enzyms, des Trypsins, reiner zutage trat. Die geringe Pepton-
reaktion, die Kutscher und Kuhne nach sehr langer Zeit der
Digestion auch hei Trockenpankredsextrakten fanden, konnte
auf Beste jenes Enzyms zuriickzufihren sein.

Aus den bisherigen Versuchen geht hervor, daB frische
Pankreasextrakte eine bedeutende ereptische Wirkung haben,
daR aber mancherlei Bedingungen und Eingriffe diese herab-
zusetzen imstande sind bei oft gut erhaltener fibriulosender
Wirkung. Um aber diese ereptische Wirkung auf ein besonderes
Enzym, ein Pankreaserepsin beziehen zu dirfen, war es
winschenswert, die tryptische Wirkung auszuschlieRen, die aus-
geschlossen sein mufte, wenn das Pankreasextrakt nicht fibrin-
l6send wirkte.

Di( Hoffnung, alte Extrakte zu finden, in denen vielleicht
*inmal die tryptische Wirkung erloschen, die ereptische noch
erhalten war, wurde nicht verwirklicht, da jahrelang auf-
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bewahrte Extrakte und sograr verschiedene Praparatlosungen,
die doch an tryptisolier Wirkung leichter einblfRen als die
Extrakte, noch immer, wenn auch oft schwach, (ibrinlésend
wirkten. Eine olt eingestellte Kontrollprobe schitzte vor Irr-
timern, die durch eine Losung des Fibrins an und far sich
bedingt sein konnten.

In Anbetracht der Tatsache, dal3 sich das Trvpsin sehr
leicht auf den verschiedensten Korpern niederschlugt, habe
ich die verschiedensten Dinge probiert, um auf diese Weise
das Trypsin zu entziehen. In hervorragendem Mal3e besitzt
diese Eigenschaft das Fibrin, aber es war, wenigstens in der
Zeit, in der man es in den Extrakten — auch wenn sie Kkalt
waren — belassen konnte, ohne dal} es wesentlich angegriffen
wurde, nicht imstande, das Trypsin vollstandig zu entziehen,
sondern solche Extrakte wirkten dann sogar noch recht gut
tryptiseh. Auf der andern Seite haben wir gesehen, dal’ Fibrin
auch das eroptisehe Prinzip an sich zu fesseln vermag. Nicht
anders verhielt es sich mit Substanzen, die vom Fibrin nicht
angegriffen werden, bindegewebiger Natur, von denen sich
wenigstens eine, die !lausenblase, mit Hecht des Hufes erfreut,
viele Dinge aut sich niedorzuschlagcn. Aber auch so erhielt
ich keine trypsinfreien Losungen. Ich flhre viele andere Ver-
suche nicht an. weil sie alle das gleiche Resultat hatten, z. H.
auch das schon von Danilewskil] angewandte Collodium. Nur
bei einer Substanz konnte ich eine Angabe Kihns2| bestatigen,
dalR >ie Trypsinldsungen vollstandig unwirksam machen kann,
dem deltoid in, das ja auch Nitrocellulose ist. Leider ist das
nicht immer der Fall. Das geringe Material von Celloidin-
sehnilten. das noch von Kuhns Versuchen ubrig war, reichte
nur zu einem Yorversuch aus. bei dem ich die Angabe be-
statigen konnte, aber ein Ce'lloidin anderer Provenienz entbehrte
ebenfalls der Eigenschaft, das Trypsin vollstandig auf sich nieder-
zuschlagen.

War so das Trypsin aus Pankreaslosungen nicht zu ent-
terrien, so gelang vielleicht eine Isolierung des Erepsins.

I \irchows Archiv, Itd. XXV, S. 270.
1 Z.dtsrhr. f. lliol.. IM. XXVI. tsao. S. 201 S. :tl7.
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Ich habe schon in meiner friiheren Arbeit berichtet, daR ich
gestutzt auf die Befunde von Cohnheim und .lakohy Uber die
verschiedene Aussalzbarkeit der beiden Knzyme Versuche mit
fraktionierter Aussalzung gemacht habe, dall aber auch bei
alten Kxtrakten schon unterhalb der von Jakoby angegebenen
Grenze ein 'leil des Trypsins ausfallt, und ich habe diese Ver-

buche an verschiedene» Kxtrakten wiederholt, aber.auch jetzt
nie ganz trypsinfreie Kallungen erhalten.

Versuche mit Katzenpankreas.

Ks gibt ein Objekt, an dem man hollen durfte, die Krage
zu entscheiden, es ist dies das Katzenpankreas. Nach Colin-
heim,i sind frische Katzenpankreas meist Irypsinfrci und
auch VVernonz2) hat einen Versuch gemacht, wobei er die Drse,
wenigstens am Anfang, trypsinfrei fand.

Dieses Objekt hatte auch den Vorteil, mit ganz frischen,
'hau Tier mit Sorgfalt entnommenen Driisen arbeiten zu kdnnen,
was gegeniber den vom Schlachthau.se bezogenen Drlisen schon
deshalb nétig erscheinen muB, weil dort eine BerlUhrung mit
kinetischem Darmsafl keineswegs ausgeschlossen ist. Wir haben
hier Ofter Bind.-pankreas erhalten, an denen noch, ein Stilick
Duodenum haftete. AuBerdem hat Sachs3 gezeigt, dal} es ein
Knz\m im Pankreas gibt, das nur in ganz frischen Kxtrakten
wirksam ist. wahrend es spater seine Wirkung vollkommen
oinbiiBt: die Nuclease. Wenn wir auch schon bisher gesehen
haben, daR sich die creptisehe Kraft des Pankreas lange er-
hdlt. so war doch von frischen Driisen vielleicht eine besonders
intensive Peptonspaltung zu erwarten.

Da Heir Kollege Colmheim fir seine Kntefsiiehungon
uber Glykolyse viel Katzenlleiseh verarbeitete, stand mir eine
reichliche Menge dieser Tiere zu Gebote.

Die Drusen wurden sofort nach dem Tode des Tieres
herauspréapariert und anfangs mit Otiarzsand zerrieben : spéter

l| Arch, des sciences Biologiques «le St. Pétersh.. t. XI, snppléinenC
* a a O. S. 313, 314.

Ist die Nuclease mit (tern Trypsin identisch? Dissert*. Heidelberg.
Horning HH)5 und Diese Zeitschrift. Bd. XIAT. S. 337
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zerkleinerte ich sie nur mit der Schere, da die so bereiteten
Extrakte in nichts nachstanden. Extrahiert wurde immer mit
alkalischen Lo6sungen, um Spaltung von Zymogen maoglichst zu
vermeiden.

| rn die Wirkung der Kxtrakte in ganz frischem Zustande
zu erkennen, wurde bisweilen direkt beim Ansetzen Fibrin zu-
gegeben.

Oa aber bei zu kurzer Extraktion vielleicht nur wenig
Enzym in Losung ging, wurde ein Teil der Extrakte auch erst

gepruft, nachdem einige Tage digeriert worden war.

Versuch J.

g einer eben getOteten Katze entnommenes Pankreas wurden
mit Quarzsand und | ccm ;>°/«iger Natriumbicarbonatlésung zerrieben,
dann so ccm toliiolisierles Wasser dazugesetzt.

Nachmittags wurde angefangen zu filtrieren und zu 3 ccm de>
Filtrates | ccm Pepton a zugesetzt und warm gestellt.

Am tilgenden lag liel die It. 15 nach dem Koagulieren gegen ein in
gleichem Verhaltnis frisch bereitetes Gemisch entschieden mehr violett aus

An diesem zweiten Tage wurden angesetzt und in den Warme-
schrank gestellt:

1. 1V) ccm des Kat/.enpankreasexlraktliltrals -f- 2 ccm Pepton a

1 K P.K, p Fibrin

5 K. P. K -p Pepton a. das damit schon einen Tag bei 40° C. ge-
standen hatte, -J- Fibrin.

». K. P. F.. nach Heiden liai n mit,Essigsdure behandelt und wiedei
alkalisch gemacht -p Fibrin.

Am folgenden Tag (3. Tag) zeigte

I no<h sehr deutlich»' Biurelreaktion: in

- ist »las Fibrin nicht wesentlich verandert: in

%. u. 4. ist das Fibrin gelost.

1. kam nochmals 24 Stunden in den Warmeschrank. Nun ver-
schwand bei der Hiuretprobe. hei sehr wenig Kupferzusatz, die Farbe,
wahrend ein in gleichem Verhaltnis frisch zusammengegossenes Gemisch
mit ebensoviel Kupfer deutlich rot wurde. Bei Zusatz von etwas mehr
Kupfer war die Farbe in beiden Proben nahezu gleich: wurde noch mehr
zugesetzt, s» ging das Digerierte sehr zu violett, und zu gleicher Zeit
mischte sich eine schwarzliche Nuance hei.

Dieses Gemisch loste heute 14. Tag) eine Fibrinllocke in 5 Stunden auf.

Am . Tag wurde nochmals angesetzt und warm gestellt:

t. K P.F. -{- Fibrin.
2. K. P. E - Pepton a -f- Fibrin.
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Am folgenden Tag war das Fibrin in beiden etwas zerfallen.

An diesem Jage wurde nochmals angesetzt: 0 ccm I\ K. 4. | ccm
Pepton a. Am folgenden Tag <8. Tag. war der Unterschied in der B B
ge”en frisch Zusammengegossenes sehr gering, nur etwas bidder zu blau-
licher Nuance neigend.

)ic8 Katzenpankreasextrakt war mit der IOfacben Menge
Wasser unter Zusatz von etwas Natriumbicarbonat gemacht,
it Verhaltnis, das Cohnheim tur seine Erepsinlésungen aus
barm anwendet. Es war also ziemlich verdinnt. Trotzdem
wirkte €s in den ersten 21 Stunden deutlich auf Pepton, Oleich-
zcili? wurde leider kein Versuch mit Fibrin gemacht, wohl
aber am folgenden Tage. Vom 2. zum 3. Tage wurde’dieses
mehl angegriffen, eine try,.tische Wirkung war also nicht zu
konstatieren. Aber das Extrakt enthielt Zymogen, wie durch
ncii \ ersuch von lleidenliaiii nachgewiesen wurde. In An-
wesenheit von Pepton iCasein-Peptonj wirkte das Extrakt
ali. r auch librinlosend, also gerade* unter den (instandcn,
niitcr denen es auf ein anderes Enzym als das Trypsin, nédm-
| c,i auf Erepsin gepriift werden sollte. Ob dies Pepton nur

geringe, schon vorhandene Mengt* Trypsin unterstiitzte
Ll Inanife't machte, oder ein Zymogen spaltete, ist schwer

entscheiden. Die auffallende Steigerung der librinlseiiden
Wirkung, nachdem das Extrakt mit Pepton 2 Tage warm ge-
linden hatte, laRt jedoch eher eint* Spaltung von Enzym ver-
SJLte'l- Am T«i% hatte die Wirkung auf Fibrin abgenommen,
1111 auch die ercptische Wirkung nachgelassen.

Versuch J.

“ Bankteas von eben getoteten Katzen (zusammen 11 g) wurden
¥ M etwas Xatriumbicarbonatlésung zerrieben und in Alkobol**gebracht
Alkohol wurde nach einigen Stunden erneuert und nach einigen Tagen
omch. Ather ersetzt. Wieder nach einigen Tagen wurde das Préparat
4B'x knet und stellte rein weihe Flocken dar. Diese wurden in eine,,,
*ihaltnisse. das ! : 10 des frischen Pankreas entsprach, mit O,:i0 ,,ig*>r
* arbonatlosung einige Stunden extrahiert, ahliltriert. auf O.B"o Koch-
gehraelit und angesetzt:*;

Im folgenden ist unter «angesetzt* immer zugleich auch zu ver-
' dal die Probe warm gestellt wurde.
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1. IS ccm : 3 ccm Pepton b.
- Pi'obe dieses Gemisches -j- gekochtes Fibrin.
sh ) * -J- rohes Fibrin.
* : * gekocht -f- rohes Fibrin.

Am folgenden lag zeigte sich das Fibrin in \ unverandert, in 3
war ein leil der Flocke geldst, in 2 Fibrin unverandert. Nach einem
weiteren lag Digestion war Fibrin in 3 gel6st, in 2 stark zerfallen.
| zeigte nach 21 Stunden Digestion gar keine Abnahme der H.H.

Man kann also aus ganz Irisch mit Alkohol und Allier

getrocknetem Katzenpankroas in kurzer Zeit ein alkalisches
Kxlrakt bereiten, das, wenn auch schwach, lésend, aber gar
nicht ereptisch wirkt.

Verslieh 3.

1.70 g frisches Katzenpankreas wurden mit etwas Natriumhiearhoiiat-
|0siuig zerrieben und zwar mit soviel, dal’, nachdem, die Masse mit () ecm
0,0“ 0 iger Kochsalzlésung iibergossen war, diese zugleich eine (),l«/Oige
Hicarbonallosung darstellte. Dies Gemisch blieb bei Zimmertemperatur
sieben, und wurde nac h einigen Stunden iiltriert. Sofort wurden angesetzt:

1. denn K. P. F, -f- | ccm Pepton b.
2. Probe* dieser Mischung rohes Fibrin.
A. Accm K P. K. -J- 0.0 ecm Ou uige Sturonsulfatlésung.

Am folgenden lag zeigte die Fibrinflocke keinen Zerfall.

I wurde mit einem in gleichem Verhéltnis frisch zusaimnenge-
gossciien Gemisch verglichen. Heide wurden koaguliert, wobei ein geringes
flockiges Knaguium entstand, liltriert und auf Pepton untersuelit. Die
h Ih war deutlich verschieden: bei wenig Kupferzusalz allerdings nicht
sehr viel, hei in beiden immer gleichbleibendern Mehrzu.s-atz. aber in dem
Digerierten viel schneller zu blau neigend.

A genau behandelt wie 2 gab sehr geringe 1l K. Hei Zusatz \mi
srlit wenig Kupl'erlésimg erschien ein ganz schwaches Hosa. bei Zioalz
von etwas mehr ging die Farbe sehr bald zu reinem lllau.

llci diesem frischen,- alkalischen Katzenpankroas war also
ein deutlicher Kinllul» auf Pepton bemerkbar in einer Zeit, in
der keine fibrinlésende Wirkung zu konstatieren war,
auch , nicht bei Anwesenheit von Pepton. Bei der Protonlésung,
die, wie wir gesehen haben (S. 112), leicht zersetzt wird, war
sie nahezu vollkommen: denn die geringe Spur von Biurel-
reaktion konnte aus dem Pankreas selbst stammen, was hier
zu untersuchen unterlassen worden war.

Dieser Versuch stellt ein Gegenstiick zu dem letzten dar,

hier haben wir deutliche Zersetzung von Pepton bei fehlender
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fibrinlésender \\ irkung, dort eine, wohl geringe, l6sende, aber

keine peptonspaltende.

Wenn aber auch eine fibrinlosende Wirkung zu der Zeit,
wo das Pepton angegriffen wurde, nicht bemerkbar war, so
enthielt das Pankreas dennoch geringe Mengen Trypsin: denn
einmal zeigte die oben erwdahnte Fibrinflocke, nachdem sie aus
dem Verdauungsgemisch in Wasser gebracht worden war, nach
weiteren 24 Stunden bei Zimmertemperatur deutlichen Zerfall,
und weiter hatte eine aus diesem Kxtrakte erhaltene Ammon-
sulfatfallung deutlich fibrinlosende Wirkung.

Es windo namlich auch an diesem K. P. E. der Versuch gemacht,
Erepsin zu isolieren. Deshalb wurde ein Teil des Extraktes am Tage
nacli seiner Bereitung im Verhdltnis, wie es Cohnheim angibt, mit ge-
sattigter Ammonsulfatlisung versetzt, wobei ein (lockiger Niederschlag
entstand. Dieser wurde gesammelt, abgeprelt und in einer dem ange-
wandten Extrakte gleichen Menge einer Losung gelost, die 1 Koch-
salz und 0.5°0 Bicarbonat enthielt. Von dieser Losung wurden angesetzt:

1. 12 ccm Losung -f- 2 ccm Pepton b.
2. Probe dieser Mischung -f- Fibrin.
0 >> , gekocht -f- Fibrin.

Am folgenden Tage war die Fibrinflocke in 3 unverandert, in
2 gelOst, dagegen fiel in | die Biuretreaktion kaum anders aus als
vni der Digestion. Der Ammonsulfatniederschlag hatte also geringere
v optische Wirkung, dagegen war darin zweifellos Trypsin 'nachgewiesen
und dessen Anwesenheit in dem Extrakt eher zu vermuten-.als etwa
mir ein Zymogen, das durch diese Behandlung gespalten worden ware,
da dem Ammonsulfat nach Zunz,l] wenigstens flr das Trypsinogen des
Hundepankreassaftes, keine kinetische Eigenschaft zukommt. Am zweiten
luge konnte schon mehr Trypsin extrahiert sein, aber auch am ersten
ldge waren schon geringe Mengen in LOsung.

Da also in diesem Katzenpankreas Trypsin unbenommen

werden mufdte, wurde noch ein anderer Versuch damit gemacht,
der bezweckte, dieses daraus zu entfernen. Wie erwahnt*

m'cliligt Fibrin Trypsin auf sich nieder. Es war denkbar, daf}
‘lurch solches dem Extrakte die geringe darin vorhandene Menge
Jrypsin hier vielleicht ganz entzogen werden konnte.

Ls wurde deshalb eine Probe des Extraktes mit reichlich frischem.
der ,,and geprelistem Fibrin beschickt, dieses eine halbe Stunde

) Societé royale des sc. méd. et hat. de Bruxelles. Bullet, de la
S(ance de janvier 1906; 6P année, n° 1.

lloppe-Seylers Zcitisihrift f. physiol. Chemie. XLIX. 1
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darin gelassen und dann wieder herausgeriommen. resp. das Extrakt
wieder aligepref't und in der gleichen Weise wie oben mit Annnunsuliat-
lusung gelallt. Der dabei entstandene* Niederschlag, in alkalischer Koch-
salzlésung ebenfalls wie oben gelost und in gleichem Verhéltnis mit
I'epton h versetzt, braehte aber eine Flocke rohen Fibrins in 24 Stunden

zur Losung und gekochtes Fibrin zu starkem Zerfall, zeigte also noch
immer eine zweitellos tryptische Wirkung.

Versuch .
I.c.) g frisches K. F. mit | ccm .Viager liicarbonatldsung zerrieben
und »0 ccm Wasser dartber gegossen. Nach einigen stunden liltriert
Am folgenden Tag wurden angesetzt:
F. K allein.
. K. KI: 2 Pepton a.
. K. -f- rohes Fibrin.
. K. - gekochtes Fibrin,
. K. gekocht -j- rohes Fibrin,
Frohe von 2 -f- rohes Fibrin.

S o — 2 N -
-|-|-|-|-|-|-|-|

Am ' folgenden lag war in 5 das Fibrin unverandert; in (!, aber
aueh in 5 das hibrin gel6st: in 4 das gekochte Fibrin bis auf geringe
Feste gelost. Fan Vergleich Von 2 mit 1. dem jetzt die gleiche Menge
Fepton a zugefiigt wurde, ergab gar keinen Unterschied in der Fiuivt-
reaktiou.

Ih‘r Unterschied gegen die letzten Versuche lag hei diesem
darin, dal> das Extrakl erst am folgenden Tage nach seiner
Bereitung verwendet wurde und dal) es nur mit Biearbonat
ohne Kochsalz hereitel war. Es zeigte zweifellos Trypsin-
wirkung. aber keine ereptisehe. Dall kein Kochsalz angewandt
wurde, ist ohne Belang, da ein ebenso bereitetes Extrakt (Ver-
stie 1! peptonzerlegend gewirkt hatte. Ob es am ersten Tag
wie das Extrakt in Versuch 1 peptonzerlegend gewirkt hatte,
wurde nicht lestgestellt, dagegen ist der Unterschied gegen jenen
Versuch bemerkenswert, dall das vorliegende Extrakt vom zweiten
zum dritten lage auch ohne Pepton Fibrin loste, was dort nicht
der Fall war.

Versuch a.

S.2) g K F. mit Seesand zerrieben und mit SO ccm 0.26°uger
lilcarbonatlésung versetzt und nach einigen Stunden filtriert. Am tol:
genden Tag wurde alles wie bei Versuch 4 angesetzt. Am folgenden
(*V Tag war der Erfolg in bezug auf Fibrin und Fepton a der gleich-
wm bei Versuch 4. nur neigte die Riuretreaktion bei dem Digerierten
otwa'- truber. aber doch wenig zu Violett.
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Da nach Vernons Ansicht das Krepsh, des I>ankreas

spater \om Irypsin zerstért wird und ich die Katzenpankreas-
versuclie froher begonnen hatte, als mir .lie Haltbarkeit der
ereptischen Wirkung heim Hindspankreas bekannt war. waren

bi.dier nur kurzdauernde Versuche angeslellt worden. o den
Versuchen | und 5, die erst am zweiten Tage nach der Kx-
traktion des l'ankreas angeslellt waren, war die Wirkt»)" auf
I'epton sehr gering und auch in Versuch | hatte sie 'nach
einiger Zeit entschieden nachgelassen. Da wir aber heim lin.ds-
pankreas gesehen haben, dal' geringer pcptouspalloiide Kxlrakte
in langerer Zeit doch erhehliche Wirkungen I,civorz,.bringen
nnlande sind, war das auch fur die gering ereptisch wirkenden

Katzenpankreas zu probieren.

Ks wurde deshalb die Probe K. P. K + p,\oOmn Versuch 4
am d. tage wieder warm gestellt und an, 5. wieder untersucht, .letzt
" ,I'"" I>0]donreaktion entschieden geringer aus. denn sie neigte rascher
zu Violett und war sei,on hei Zusatz von tu Tropfen der Kui.ferldsun.-
kaun, mehr zu erkennen, da die Farbe nun las, rein blau geworden
war. Nach weiteren 3 Tagen Digestion bei die Itiurelreaktiun aber noch

t tCuSO UUsS.

Vernon hat aber weiter gefunden, dal' das Trypsin mit
'ler Zeit und namentlich hei 10" C. leicht zerstort werde. Ks

war also denkbar, dal! man das Trypsin auf diese Weise hei
diesem Kaizenpankreas — da es nur wenig war — ganz zer-

stéren konnte und so vielleicht eine reine Krepsinwirkung er-
hallen. da sich dieses doch nicht als so leicht zerstérbar er-

wiesen halte*.

Ks wurde deshalb der Host des K. P. E. am Id. Tage nach seiner
HmMtl,n" ws ZUI" 21- Tag hei lu® C. gehalten. Nun war die lihrin-

lksende Wirkung allerdings verringert. Pas Extrakt wirkte auf. gekochtes
hhrin in Tagen nicht mehr ein (eine Flocke rohen Fibrins zeigte sich
aih-rdings nach 2 Tagen gelost), aber jetzt zugesetztes Pepton wurde

ud i in b Jagen bei »4)° C. kaum mehr angegritTen.

Versuch ¢
g frisches K. P. mit Sand zerrieben -fT ti»i ccm Bicarbonat.

sIs Ixtiakt wurde erst am 3. Tage filtriert und wie dm beiden letzten

ouge>t'tzt Die Wirkung auf Fibrin war gering. | Tag be; > C. z,.r-
m> 1,;)ss,'lhe  °rst beim Schitteln: bei dem. das auch noch Pepton a

'mnthieli. zu feineren Partikeln: eine ereptische Wirkung war kaum
"nrhanden.

11~
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Da die letzten Versuc he vermuten lieRen, dall etwa vor-
handenes Erepsin bald in seiner Wirkung wenigstens geschwécht
wurde und da Kutscher sehr bald Zerstorung des Peptons
sah, wenn er frisches Pankreas und Fibrin sofort zusammen
ansetzte, wurde ein Versuch folgendermallen angestellt.

Versuch 7.
2.U g frisches K. P. mit Sand zerrieben -j- 30 ccm 0,26° oiges Bi-
carhonat. Davon sofort mit den Pankreaspartikeln angesetzt:
1. P. E, allein.
2. P. E -f- rohes Fibrin.
3. P. K. -j- Pepton a 112 : 3).
4. Probe von 3. -f- rohes Fibrin.

Am folgenden Tag war das Fibrin in dem reinen Extrakt nur an-
gegriffen. in dem mit Pepton stark zerfallen, aber auch die B. H. zeigte
kaum Fnterschiede gegen eine Probe von 1 mit entsprechend frisch zu-
gesetztem Pepton. 1 allein, filtriert und koaguliert, gab sehr schwache
Biuretreaktion.

Wenn, wie hier, so wenig Trypsin vorhanden ist, ist
schwer zu sagen, ob bei dem Extrakt allein die geringe Biuret-
reaktion daher rihrte, dal® etwa gebildete Peptone schon weiter
zerstort waren, oder daher, dall noch gar keine gebildet waren.

Aul zugesetztes Pepton wirkte dieses Extrakt, obwohl es sofort

angesetzt war, kaum zerlegend. Sollten hier Antifermente im
Spiel sein?
Versuch K

Dieser Versuch wurde in genau der gleichen Weise angestelll wie
Versuch 7. Hohes Fibrin wurde hier im Extrakt -f- Pepton a Uber Nacht
ganz gelost (ein Versuch mit Extrakt allein und Fibrin war nicht ge-
macht wordene Eine Probe auf Verdnderung des Peptons scheiterte
da»an, daf> das Extrakt sowohl sofort, als auch nachdem es Uber Nacht
bei -Hr C. gestanden hatte, deutliche B. K. gab und daneben eine Ver-
anderung des zugesetzten Peptons nicht zu erkennen war. Jedenfalls
war die Einwirkung dieses Extraktes auf Pepton gering.

Versuch b5h
7.6 g K. P. mit Sand zerrieben -f- 70 ccm 0.25°/oiges Bicarbonat.
Am folgenden Tag filtriert und angesetzt.
1. P. E. allein (das die B. R. gibt).
2. P. E. -f- Pepton b(20 : 5).
3. 1 -f- rohes Fibrin.
4. 2 -f- rohes Fibrin.
Am folgenden Tag ist das Fibrin in 3 und 4 gelost.
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Am 7. Tage nach dem Ansetzen gibt das P. E. allein nur sehr
geringe B. R. In 2 war eine wesentliche Verringerung der B. R. be-
merkbar. Es neigte im Vergleich zu 1. dem jetzt die entsprechende
Peptonmenge zugesetzt war. schon bei 3 Tropfen Kupferlésurig mehr zu
\iolett und war bei Zusatz von (i Tropfen fast rein blau. Bei Zusatz

von wenig Kupferlésung war also immer noch etwas B. R. zu erkennen
und dieser Rest verschwand auch nicht, nachdem das Gemisch » weitere

Tage bei 40« C. gestanden hatte.

Dieser Versuch zeigt, dall Katzenpankreasextrakt, das erst
am zweiten Tage mit Pepton, in diesem Falle Pepton b, an-
gesetzt war, dieses im Verlauf einiger Tage bei 40° C. fast
\ollstiindig zerstort, die letzten Peste aber nicht bewaltigt.
Daneben war das Extrakt aber von nicht unwesentlicher librin-
lisender Wirkung.

Versuch 10.

Ein irisches K. P. war mit Sand zerrieben worden und ich kam
aus aufleren Griunden erst nach einer Stunde dazu, dasselbe mit un-
gefahr der IOfachen Menge 0.25«/,iger Bicarbonatlésung zu versetzen.
S hon nachdem es nur eine weitere Stunde dai”™t gestanden hatte, wurde
filtriert und angesetzt.

1. Extrakt allein.
2. Extrakt -(- Pepton a (3: 2>
3. Probe von 2 -f rohes Fibrin.

Am folgenden Tag schienen noch Fibrinreste vorhanden zu sein,
dieso zerstoben aber beim Schitteln zu einer triben Losung

Nach [ Tagen Digestion gab 1 kaum R. R., in 2 war sie nur
wenig geandert gegen 1! mit frisch zugesetztem Pepton, nach » weiteren
Tagen war dagegen eine sehr wesentliche Abnahme zu konstatieren, die

hei 3 Tropfen Kupferlésung schon zu Violett neigte, bei lo Tropfen fast
rein blau ausfiel.

Dieses erst eine Stunde nach dem Tode des Tieres be-
reitete Kxtrakt halte deutliche trvptische Wirkung: die pepton-
spaltende war anfangs gering, das dieselbe bewirkende Enzym
hatte aber langsam weiter gewirkt und die Zerstérung recht
weit gebracht, trotzdem daf3 in diesem Versuch im Verhaltnis
zur Extraktmenge mehr Pepton zugesetzt war.

Die bisherigen Extrakte waren alle mit alkalischer Ldsung

macht, die sofort nach dem Tode des lieres angewandt war.
Die trvptische Wirkung dieser Extrakte war nie bedeutend,

denn ich habe gesehen, daR nach etwa 5 Stunden Fibrin auch
in den peptonhaltigen Extrakten noch nicht angegriffen war,
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wahrend es am folgenden Tag gelost war. Dall es sich hei
der Losung nicht etwa um Enzyme im Fibrin handelte, habe
ich h&ufig durch Kontrollproben konstatiert. Da man aber immer
Zymogen vermuten konnte, das im Verlauf des Versuches zu
Trypsin verwandelt wurde, welches aber vielleicht spater wieder

zerstort wurde, war es nicht uninteressant, zu erfahren, ob auf
andere Weise aus dem Katzenpankreas nicht besser tryptiseh
wirkende Extrakte zu gewinnen waren. Wenn auch in Ver-
such | die Hehandlung nach Heidenhain ergeben hatte, dal
ein Extrakt dabei besser wirkte als ein nicht so behandeltes,
so war doch dort nicht darauf geachtet worden, wie rasch die
Fibrinlésung vor sich ging. Da ich bei Rindspankreas die Er-
fahiung gemacht habe, dal man bei Extraktion mit Wasser
sehr bald kraftig wirkende Extrakte erhalt, wurde dies auch
bei einem Katzenpankreas probiert.

Versuch li.
2.2 g lrisches K. I* mit Sand zerrieben -f 25 ccm Wasser. Na« h

" a"'n vwmU' lll,nerl- Rieses Extrakt wirkte aber in einer Stunde noch
nicht aut Fibrin.

Eine erhebliche Trypsinwirkung war also auf diesem
W ege, wenigstens- an diesem Katzenpankreas, auch nicht zu
erzielen.

Wenn man dagegen weniger Extraktionsmittel nahm,
wurde auch bei sofort angewandter alkalischer L&sung ein
'besser wirkendes Extrakt erzielt, wahrend eine vorherige Re-
handlung mit Saiicylsdure zu keinem anderen Resultat fiihrte:

Versuch 12.
I » g frisches K. I’ mit Sand zerrieben, mit 20 ccm 0.25°,.0gem

Ihcarbonat extrahiert. Am 8. Tage lillriert. Dieses Filtrat wirkte am
- laii0 su> (,al' sltl' narl' “-»ht Stunde an einer Fibrinllocke Anzeichen

von Zerfall zeigten und dieselbe’in 5 Stunden gelést war.

Versuch 18.
a.),) g frisches P. F. zerrieben -f- 10 ccm Salicylsaure 1»  ange*
setzt, am i». lage lillriert und alkalisch gemacht, wirkte genau so wie

das oben erwahnte Extrakt.

Reim ndchsten Versuch wurde ein anderes Pepton an-
gewandt. ndmlich Pepton < mit Pepsin und Trypsin behandelte
W it tesche Alh.4iin.ose, hei dem, wenn man vielleicht auch kein
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Antipepton im Sinne Kuhnes annehmen darf, doch zweifellos
existierende leichter spaltbare Peptonanteile zerstort sein muhten.

Versuch 14.

4.21 g K. P. wurden morgens einer eben getdteten Katze entnommen.
Die Drise blieb bis nachmittags auf Eis. wurde nun mit Sand zerrieben

um! mit 40 ccm 0,25% igem Bicarbonat Ubergossen. Am 2. Tag wurde
abgeprelt und filtriert.

+ Am 4. Tag wurde angesetzt:
1. P. E. allein.
2. P.E. -f- Pepton ¢ 10:.0.

sh Probe von | -C- gekorbtes Fibrin.
4. Probe von 2 -f gekochtes Fibrin.

Das P. F. selbst gab in diesem Falle nach Koagulation keine BK.

Am «. Tage (2. Tag nach dem Ansetzen) war in 3 und 4 das
gekochte Fibrin bis auf geringe Beste gelost, die aber bei weiterer Di-
Lu Oi.m nicht vollstandig verschwanden. Die B. B. batte zu dieser Zeit
nu ht wesentlich abgenommen. ; Nach weiteren 7 Tagen Digestion war

iib. r ein grol3er Fntersehied gegen | f- frischem Pepton zu konstatieren.
b"t « Tropfen Kupfersalzlésung war letztere Probe schon purpur. «las

liig« licite ging sein zu \iolett. Bei 10 Rropfen ging das frisch zusammen
begossene eben zu Violett, das Digerierte war blaRviolett und dabei
schwarzlich.

Hier hatte also ein Katzenpankreasextrakt, das erst am 2. Tage
filtriert und erst am 4. Tage angesetzt war, zwar in kurzer
/eit wenig, nach langerer Zeit aber doch recht stark auf Pepton
gi wiikt, das wvorher schon einer pankreatiseheu Verdauung
unterworfen worden war. Das Extrakt hat auch tryptisch ge-
unkt, aber doch nicht gerade sehr energisch: denn wenn auch
diesmal gekochtes Fibrin angewandt wurde, so wurde dies doch
ni' lit ganz gel6st, was ein gut wirkendes Pankreasextrakt in
weniger als 24 Stunden leicht zu Wege bringt

Da alle bisher beobachtete Iryptisehe Wirkung des Katzen-
pankreas doch recht gering war, auch die, wo das’Extrakt wie
m Versuch 12 konzentrierter war. sollte ein solches konzen-
trierteres Extrakt hergestellt werden, von dem ich dachte, hei

schwacher fibrinldsender Wirkung vielleicht eine sehr voll-
kommene auch auf groRBere Peptonmengen zu erhalten. Das

Resultat dieses Versuches war ein aulfallendes :
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Versuch 15.
<>w; g frisches K. P. wurden mit Sand zerrieben und TO ccm 0,5°fUiger
Bicarbonatlosung zugefiigt, die auflerdem 0.5° . Kochsalz enthielt (diese
Losung werde ich kinftig kurz als alkalische Kochsalzldsung bezeichnen

Am folgenden Tage wurden 7,1 g frisches K. P. zerrieben und dem
Infuse vom Tage vorher (ohne weitere Flissigkeit) zugefligt. Nach 3 Tagen
wurde filtriert. Dies Filtrat wirkte erstaunlich gut auf Fibrin. Eine
Flocke zeigte in » Min. ziemlichen Zerfall; nach 10 Min. waren nur noch
kleine Peste vorhanden, nach. 20 Min. alles gelost. Nach 2 weiteren
lagen wurde der Versuch mit dem gleichen Erfolg wiederholt.

Hier waren z wei Katzenpankreas zum Extrakt verwendet
worden und ich erinnerte mich dahei, dall Vernon der An-
sient ist, daB ein Pankreas auf das andere kinetisch wirke.
Zweil zusammengegossene Extraktreste hatten zwar keine be-
sondere tryptische Wirkung, der Versuch war aber genauer zu
machen.

Versuch 10.
Es standen mir zu gleicher Zeit zwei frische Katzenpankreas zu
Gebote, a und b,

Heide wurden zerrieben und von a und b gleiche Teile vereinigt.
Dann wurde 1. a und b. 2. Pest von a. 3. Rest von b. jedes mit der drei-
fachen Menge alkalischer Kochsalzlésung ubergossen.

Am folgenden Tage wurden die 3 Extrakte filtriert. Am 3. Tag.*
wurden sie auf ihre Wirkung auf Fibrin geprift. In allen 3 war die
Wirkung maRig, aber in 2 und 3 ganz gleich. 1 blieb nur ganz wenig

in der Wirkung zurick. Im ganzen wirkten sie so. dal nach 20 Min.
die Flocke deutlichen Zerfall zeigte, nach TO Min. kleine Reste (brig

waren, nach einer Stunde und 10 Min. das Fibrin in 2 u. 3 gel6st war.
wahrend in | noch geringe Reste vorhanden waren.

Kim* Einwirkung von einem Katzenpankreas auf das an-
dere war also in diesem genau angesteilten Versuch nicht zu
konstatieren. Da das Gemisch ungetiihr die gleiche Konzentration
hatte wie das in Versuch lo, ist also die dort beobachtete
starke tryptische \\ irkung aut andere Ursachen zurickzufiihreu.
Auch die ziemlich gute tryptische \\ irkung des folgenden Ver-
suches, hei dem auch 1 Pankreas angewandt wurden, kann
nicht diesen Grund haben, zeigt aber, dal konzentriertere Ex-
trakte etter diese Eigenschaft besitzen.

Versuch 17.
2 fiiscbe K. P. von 0.74 und 7.0 g wurden zerschnitten und mit je

-0 ((m alkalischer Kochsalzlésung angesetzt. Am folgenden Tag wurden
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beide Infuse vereinigt und koliert: 35 ccm davon mit alkalischer Koch-
salzlosung auf 50 ccm aufgefillt, so dal? das Verhéltnis von Pankreas zu
Kxtiaktionstlussigkeit etwa wie 1 :4 war. Mit diesem Extrakte wurden
2 Reihen von Versuchen angestellt:
a) bei U)0 C.:
1. P.E. allein.
2. P. E. 4- Pepton c tI2: 3).
, 3. Probe von 2 -f- Fibrin.
bi bei Zimmertemperatur:
E, 2. u. 3. alles wie bei &

Nach einigen Stunden war das Fibrin in ai 3 gel6st, in b) 3 nicht
angegriffen. En. Schwacherwerden der B. R. war nicht bemerkbar. Nach
, lagen war die B.R. in a) 2 noch ziemlich gut; dann wurde wieder
iinlirsucht nach weiteren (> lagen: Bei Koagulation gab nun ai 2 nur
liH ii eine Spur Tribung, die B. B. war so gut wie geschwunden. Bei

I1,,blen Kupferlésung trat noch ein bald verschwindendes blasses Rosa
auf; schon bei ¢ Tropfen war keine rétliche Nuance mehr zu erkennen
al,u- eine schwarzliche. 1y 2 gab bei Koagulieren eine etwas starkere
Tribung, die B. R. war noch deutlich, verfarbte sich aber nach einiger
Zeit schmutzig.

Nach weiteren 15 Tagen (in denen die Proben beide bei Zimmer-
t- mperatur gestanden hatten., wurde nochmals untersucht. Nun war in
i - gar keine Biuretreaktion mehr zu erkennen, in b) 2 war sie
stiir zweifelhaft.

Wir haben liier ein Pankreasextrakt von ziemlicher Kon-

zentration und maRiger tryptischer Wirkung (gute Pankroas-
extrakte l6sen auch bei Zimmertemperatur rohes Fibrin viel

ras« ben. Die Wirkung auf Pepton ¢ ist nicht rasch; aber nach
langerer Zeit vollstandig. *

Versuch 18.
/,13 g frisches K. P. -f- 00 ccm alkalische Kochsalzlésung. Nach
1 nigon Stunden koliert und angesetzt:
1. P.E. allein.
2. P.E. -f- Pepton ¢ (25:5).
3. Probe von 2. -f- Fibrin.
fi 4. Probe von 2, gekocht -f Fibrin.
Am folgenden lag war das Fibrin in 4 unveréndert, in 3 gelost
n >(hwéacherwerden der B. H. war in 2 nicht zu erkennen, in |  la-
zeijz,e sich I'6chstens eine Spur von B. R. Nach weiteren 2 Tagen
" ii aber der Unterschied zwischen Digeriertem und frisch Zusammen-
r' -ossenem sehr groR. Das erstere wurde schon bei 3 Tropfen, Kupfer-

~

»ong mehr lila, das frische rosa; bei (I Tropfen war das Digerierte schon
rein blau.
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Diese* Katzenpankreasextrakt war tryptiseh wirksam, seine
peptonspaltomlc Kraft war nach einem Ta" bei 40° noch niclit
zu erkennen, aber in der (loch recht kurzen Zeit von 3 Tagen
nahezu vollstandig.

Vorsuoh in.

4.47 g frisches K. P. Ju ccm alkalische Kochsalzlésung. Na« h
einigen Stunden koliert und angesetzt:
1. P. K allein
2. P E. 4- Pepton d (20:41.
4. Probe von | frisches Fibrin.
I. Probe von 2 -f* frisches Fibrin.

Ain folgenden Tag ist das Fibrin in 4 und 4 gelést. Nach 4 Tag>n
Digestion war in 2 eine sehr deutliche Verringerung dor IT 11. bemerkbar.
Die Digestion bei 40 C. wurde noch 7 Tage fortgesetzt, und von da an
stand das finnisch bei Zimmertemperatur. Nach weiteren 12 Tagm
wurde nochmals untersucht. Nun war die B. R. auf3erst zweifelhaft und
nach ahcrmals tt) Tagen dberhaupt nicht mehr zu erkennen.

Am 4. Tag der Digestion von 2 wurde eine Probe dos Gemisches
mit Fibrin und eine gekochte Kontrollprobe ebenfalls mit Fibrin in d u
Warmeschrank gestellt. Am folgenden Tage war das Fibrin in der ersten
Probe gel6st, in der Koutrollpvobe unveréandert.

Au diesem Pankreasextrakt ist bemerkenswert, dal} auch
ein ziemlich verdinntes und in kurzer Zeit bereitetes Kxtrakt
auch ohne Zusatz von Pepton tibrinlésend wirken kann. Die
peptonspaltende Wirkung zeigte sich bald, wurde aber erst
nach langerer Zeit vollstdndig. Da inzwischen Trypsin-zerstort,
sein und in den spéten»!) Stadien vielleicht eine reine ereptische
Wirkung konstatiert werden konnte, wurde am 4. Tag der
Digestion der 2. Versuch mit Fibrin gemacht. Aber nach
4 tagigem Stehen bei 40° (h war in dem Extrakt die tryptisrhe
Wirkung noch niclit aufgehoben. Hervorzuheben ist endlich,
dal? bei diesem Versuch wieder ein anders Pepton angewandt
wurde, namlich durch kurze Pankreasverdauung sehr rein-ge-
w<>nnencs Fibrinpepton,

Heim folgenden Versuch wurde nochmals ein wasseriges
Kxtrakt aus einem Katzenpankreas gemacht:

Versuch 20.

Es wurden 4.1 g frisches K. P. mit 25 ccm Wasser extrahiert. Nach
4 Tagen wurde filtriert und die Wirkung auf Fibrin gepriaft. Nach 2 StunT n
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war die Flocke noch nicht angegriffen, aber auch (ber Nacht nicht.
Dennoch enthielt das Pankreas Zymogen, denn nach Zusatz von etwas
Uannextrakt der gleichen Katze trat in. dem Fibrin nach 1* Stunden
Z'ilall ein und am folgenden Tag war die Flocke gelost.
Das Filtrat des K. P. E. wurde am 8. Tag nach dem Filtrieren an-
ro setzt .
- PK. allein.
2. P. K. -f- Pepton d (IT): 8).
8. Probe von 2. -f- Fibrin.
Am folgenden Tag war das Fibrin bis auf geringe Reste gel6st
N,h h ) lagen Digestion war die B. R. in 2 recht schwach. Das (iemisch
wurde noch 20 Tage weiter bei 40“ C. digeriert und stand dann noch
Mage bei Zimmertemperatur. Nun wurde nochmals untersucht. Roi
Zusatz von 8 Tropfen Kupferlésung zeigte sich noch eine Spur rotlicher
| arbe. dann aber, bei (i Tropfen, war die Farbe nur grinlich-schwarzlich

Aber auch hier wurde frisch zugesetztos Pepton und zwar weniger, sehr
,u' eikannt. Fs wurde namlich zu einer Probe etwas neues Pepton, aber

nur >4 soviel, als urspringlich verwendet worden war, zugesetzt. Nun
wil dl0 n R bei a Tropfen Kupferlosung schén purpur, bei 0 Tropfen
neigte sie etwas zu lila.
Am 24. Tage der Digestion bei 40“ C. war zu einer Probe von 1
auch Pepton (I zugesetzt worden und zwar im Verhaltnis von 7 :1,5 und
>rob(' davon + Fibrin und beide warm gestellt. Am folgenden
Ta-" (las Fib,in Spuren von Zerfall: nach weiteren 24 Stunden

var es bis auf geringe Reste gelést. Fine irgendwie erhebliche Abnahme
T H R. in dem mit Pepton Digerierten war auch nach weiteren 14 Tagen

Digestion nicht zu konstatieren.

Hier halle also ein wasseriges Kalzenpankreasextrakt
allerdings ziemlich verdinnt) auf Fibrin keine Wirkung gehabt,
"nhl aber nach Zusatz von Dannextrakt, aber auch von Pepton d!
bine deutliche Wirkung auf Fibrinpepton trat ziemlich bald ein
mM dasselbe wurde langsam weiter zerlegt, zuletzt last voli-
diindig. Nach 24 tagiger Digestion bei 40" C. hatte das Pankreas-
«drakt noch ganz schwache librinlisende Wirkung: eine etwas
2i""llcie Menge Pepton war es nicht mehr zu zersetzen imstande,

efeptisehe Krall wird also hei dieser lichandlung jedenfalls
'tiirk verringert.

Zusammenfassung der Katzenpankreasversuchc.

Cberbliekt man diese Versuche, sn fallt die grolle Mannig-

dor Ergebnisse auf. Die fibrinlésende Wirkung
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zeigt groRe Unterschiede. Die Bedingungen, unter denen die
Extrakte gemacht wurden, waren allerdings vielfach verschieden,

aber auch hei sehr gleich Angestellten Versuchen zeigten sich
diese | nterschiede. So waren die Extrakte in Versuch 3 und 19

beide mit den gleichen Mengen alkalischer Kochsalzlésung ge-
macht und beide bald auf ihre fibrinlisende Wirkung gepruft.
Extrakt 3 grill' eine Fibrinflocke Uber Nacht im Wéarmeschrank
trotz Zusatz von Pepton nicht an, wahrend Extrakt 19 eine
solche mit und ohne Pepton zur L&sung brachte.

Ich kann die Beobachtung Cohnheims bestatigen, daf
rasch gemachte Extrakte direkt untersucht haufiger auf Fibrin
wirkungslos oder doch von geringer Wirkung sind. Ofters aber
wirken auch kurz bereitete alkalische Extrakte schon tryptisch,
und dies zeigt sich namentlich, wenn die Extrakte konzentrierter
sind. Sehr bedeutend ist deren tryptische Wirkung jedoch auch
nicht. Merkwirdig ist, da auch wasserige Extrakte eine recht
méaRige tryptische Wirkung haben konnen, trotzdem dal’ sie
l&nger extrahiert waren: und ebenso sind langer mit Alkalien
bendtele Extrakte manchmal tryptisch recht wenig wirksam
(z. B. Vers. 0), in andern Fallen sind solche Extrakte aber von
auffallend guter tryptischer Wirkung (Vers. 16j.

Wenn aber auch viele Extrakte direkt nicht oder wenig
librinlésend wirken, so ist mir doch kein Katzenpankreas vur-
gekommen, aus dem nicht in irgend einer Weise Trypsin zu
gewinnen gewesen wére. Manchmal handelt es sich dabei
sicher um die Spaltung von Zymogen, wie die Héidenhainsc-lié
Behandlung in Versuch 1 zeigt, oder der Zusatz von Darm-
extrakt, das in Versuch 20 eine wesentliche Besserung bewirkte
bei einem waésserigen Extrakte, in dem also auch Zymogen
vorhanden sein kann. Dal} aber der Gehalt daran in Katzen-
pankreas kein besonders groRer zu sein braucht, zeigt eben
dieser Versuch, da die tryptische Wirkung auch nach dieser He-
handlung noch keineswegs als sehr stark bezeichnet werden kann.

Die creptische Wirkung des Katzenpankreas ist auch
sehr verschieden. Nach 21 Stunden war sie zwar nie so voll-
kommen, dal} man auf eine solche hatte mit Sicherheit schlieRen
kdnnen. Aber auch hier zeigte sich, dalR dieses Prinzip lang-
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<am weiter wirkt und nach langerer Zeit jene vollstdndige Zer-
legung von Pepton bewirken kann, die das Kriterium fur diese
Wirkung ist.

Extrakte, die erst nach langerer Zeit gepruft wurden, wirkten
meist wenig ereptisch und Versuch 1, wo friher und spéater
gepruft wurde, zeigt, dal es sich hier um eine Abnahme der
ursprunglichen Wirkung handeln kann. Es fragt sich aber,
oh dies immer so zu deuten ist, denn auch frische Extrakte sind
oft recht wenig wirksam. Der Fall, wo ein Infus sofort mit den
I unkteasstucken und | epton angesetzt war, ist wegen eventueller
Wirkung von Antiferment nicht eindeutig.

Wie verhalt sich aber das VVerhaltnis von tryptischer
und ereptiseher Wirkung? In manchen Fallen hat es den An-
schein, als ob hier ein gewisser Parallelismus besiehe, so wirkten
einige gering trvptiseh wirkende Extrakte auch wenig ereptisch
\ers. 6 u. 7). Aber die Wirkung kann nach beiden Seiten
liin verschoben sein. So war in Versuch \ bei vorhandener
tryptischer Wirkung keine ereplische zu konstatieren Dies
Extrakt war erst am 2. Tage gepruft worden und man kann

naht wissen, ob es am ersten nicht ereptisch gewirkt hatte
kommt aber hier wieder nur darauf an, da3 unter Umstanden,?

¢incrlei unter welchen, die beiden Wirkungen differieren kénnen!

Auch bei dem Katzenpankreas hatte ein mit Alkohol und
Ather behandeltes keine ereptische Wirkung hei allerdings auch

,ur ?eringor tryptischer (Vers. 2) und ein Extrakt, das langere
Zeit hei 10° C. gestanden hatte, verhielt sich ebenso (Versuch 20).
Zugunsten der ereptischen Wirkung ist der Versuch !

verschoben. Hier war aber Zymogen vorhanden. Es ware nicht
undenkbar, daRR dieses keine tryptisehen, wohl aber ereptische

Wirkungen ausiibte. Aber es scheint, daR das Zymogen schon
fim'ch Lepton gespalten wird, so daf sich im Verlauf dieser
E rsuche Trypsin bilden kann.

Noch mehr fir diese Art der Verschiebung spricht Ver-
H1"h war auch in dem peptonhaltigen Gemisch eine
Pihnnflocke Uber Nacht nicht gelést worden, wahrend sich
srhon eine deutliche Wirkung auf Pepton =zeigte. Hier war

eiri anderes Pepton genommen als in Versuch | und die kinetische
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W irkuii" ist vielleicht fiir verschiedene Peptone verschieden
hs ist aber auch hier ohne Belang, aus welcher Ursache

die Losung tryptisch unwirksam war. Die ereptische Wirkung
war keine vollkommene: wenn aber wirklich Trypsin ausge-
schlossen ist, so ist jede Peptonspaltung, selbst wenn sie etwa
nur llemipepton betrollen hatte, auf Erepsin zu beziehen. Umz
ausgeschlossen war aber das Trypsin auch hier nicht. Kim*
Ammonsulfatfallung des Kxtraktes wirkte tryptisch. Allerdings
war diese erst am folgenden Tag gemacht worden, wo sieh

schon Trypsin gebildet haben konnte. Aber auch die Kibrin-
lloeke, die nur zur Zeit des Versuchs sich in dem Gemisch

befand, zeigte am Tag darauf Zerfall. Immerhin kann es sich
nur um Spuren von Trypsin handeln, und wenn man bedenkt,
dab besser tryptisch wirkende Lo6sungen weniger ereptisch
wirken koénnen, ist die Verschiebung zugunsten der ereptischen
Wirkung hier doch wohl unzweifelhatft.

Beobachtungen an Erstprodukten der Pankreasverdauung.

‘W ir haben bisher die Eigenschaften der Pankreasextraktc
besprochen, Fibrin zu I6sen und IVpton zu zersetzen. Wir
mussen uns nun noch einigen anderen Produkten der Paukrca?*-
verdauung zuwenden, teils weil sie an und fur sieh interessant
sind, teils weil die Art ihres Auftretens in die uns hier inter-
essierende Fiage nach den Pankreasenzymen eingreift.

Pankreasextrakte loésen zunachst Fibrin auf, bilden aber,
sehr bald imkoagulable Korper daraus. Wenn man cai
Pankreusextrakt hat, das an und fur sich keine Biuretreaktimi
gibt, und l6st darin (»ine Flocke Fibrin, so erh&alt man sofort
nach Losung der Flocke heim Koagulieren meist noch ein reich-
liches Koagulum, im Filtrat davon zeigt aber eine oft redit
deutliche lliurctreaktion an. dafl} jetzt schon solche Korper vor-
handen sind. Bei gut wirkenden Extrakten verschwindet ahor
das koagulable Eiweil3 recht bald und es Findet sich vor-
wiegend echtes Pepton in Loésung. Dies ist z. B. bei dein
S. 141 unter cj beschriebenen Versuch der Fall gewesen.

Fine Probe dieses Pankreasexirakles war 2 Tagt», midi-
dem die Drisen mit Wasser bei Zimmertemperatur gestanden
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Imttoii, lillilert worden. Ls gab zu dieser Zeit beim Koagulieren
ein starkes Koagulum und das Filtrat davon intensive Biuret-
" iiktion. Sattigung mit Ammonsultat gab in dein Filtrat eine
geringe Jribung, die sieb spater zu einem geringen, lloekigen,
mdil klebenden Niederschlag zusammenzog. Also schon bei
Zimmertemperatur war hier in kurzer Zeit wesentlich echtes
ivpton gebildet. Das Extrakt wirkte gut aul' Fibrin: d Min.:

Z: > Min.: kl. U: 12 Min.: gel6st, In eine Probe dieses
Lxiraktes wurde reichlich Fibrin gebracht und warm gestelit.
Wie oben beschrieben, gab das Dennsch am folgenden Tag nur
cm geringes Koagulum, das Filtrat davon starke Bmretreaktion:
b"im Sattigen mit Ammonsulfat nur sehr geringe Tribung. Ls
v.;.r also Uber Nacht bei 4<P> C. auch das Fibrin in Pepton
verwandelt worden und zudem noch der koagulable Korper des
Extraktes, der Tags zuvor noch vorhanden war. Ich habe friher
angcgelmn,!) dali sich dieser koagulable Korper, wenigstens
vinr gering«; Menge desselben, sehr hartnackig auch bei langerer
Digestion in der Warme erhalte: ich habe ihn .jetzt h&utiger
iijnt auch ganz schwinden gesehen.

Interessant ist in dieser Beziehung auch der oben S. Ifj2
</wahnte Versuch, wo Fibrin, das mit Trypsin beladen war,
""1l,n nach einigen Stunden zu einer LOsung geworden war,
Jlr 0" ein geringes Koagulum, stark«' Biurctreaktion'. aber
k<me Ammonsullatsattigiingsfallung gab.

Weiter mull hervorgehoben werden, dal! auch Praparat-

li'iiugen diesen koagulablen Korper bald bewaltigen kodnnen.
\""ii dem S. lib ii. geschilderten Pr&parat«; war eine schwach

alkalisch«' Losung hergestellt worden, die allerdings etwas mehr
' *’laParates enthielt, als dem Pankreasexlrakt entsprochen
li:i,tt> Imd Ini* reichlich Fibrin besehiekt worden. Das (iemisch
I'"H' m,r - Stunden bei -H)° C. stehen, wobei es zu einer

dll,in<'n triben Flussigkeit geworden war. und dann -Flage bei
Zimmertemperatur. Auch hier gab Koagulation nur <«li''ganz

J unges Koagulum und das Filtrat davon gut«; Bmretreaklion
Von sehr gut wirkenden Pankreasexlrakten wird also ge-
" b> Liweih bald in Pepton Verwandelt, dieses aber dann

[ 1 <« S 492,
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haufig auch rasch weiter zersetzt. Ich verweise auch hier
wieder auf Kutschers Erfahrungen und meinen bestatigenden
Versuch.

Nimmt man aber weniger wirksame Extrakte, sei es, dal!
man sie mit Wasser verdunnt, oder solche anwendet, die bei
langerem Stehen schon einen Teil ihrer Wirkung eingebiil.;t
haben, so kann man auch nach tagelanger Digestion bei 40° (
noch diesen koagiilablen Koérper finden und dann kann man
bei guter Biurctreaklion im Filtrat nicht unbedeutende Fallungen
mit Ammonsulfat erhalten, wobei es sich offenbar um Albumosen
handelt. Hier kann der koagulable Koérper aus dem Extrakte
stammen; ich habe aber schon in meiner angefihrten Arbeit
erwahnt, dal' auch Praparatldsungen unter Umstiinden, wo das
Trypsin langsamer wirke, namlich bei Zimmertemperatur diesen
Korper lange nicht bewaltigen, wahrend sie ihn bei 1»" C.
leicht weiter zersetzen, und kann diese Beobachtungen jetzt
wieder bestatigen.

Bei diesen Versuchen ist ein gewisser Parallelismus zwischen
fibrinlosender und weiter zersetzender Wirkung nicht zu mever-
kennen: denn die Bezeichnung der Extrakte als «gut <. r
weniger gut wirkende» stutzt sich eben auf die Schnelligkeit
der Lo6sung von Fibrin. Es kommt aber auch vor, dal! bei
Anwendung von in diesem Sinne gut wirkenden Praparaten
sich zu einer Zeit noch reichliche Mengen nur geloster
Korper finden, in welcher damit vergleichbare Losumeii
schon eine weitere Zersetzung zustande gebracht haben.

Das S. 119 erwéhnte Prapraratextrakt, das in so langer Zeit
Pepton nicht bewaltigte, obwohl es Fibrin sehr rasch I6ste,
hatte namlich auch die eben geschilderten Eigenschaften.

Ich habe in der beigegebenen Tabelle drei Verdauungs-
versuche angeftuhrt: a) ist das S. 112 erwahnte Pankreasextrakt,
nachdem es 1 .Monate gestanden hatte, und stellt den Anfang
des ebenda unter d) erwahnten Versuches dar. b) ist eine
Losung des aus diesem Pankreasextrakt schon bald duili
Sattigung mit Ammonsulfat gewonnenen, S. Mb u. erwdhnt* n
Praparats und c) eine Losung des aus dem gleichen Pankreas-
extrakt in der S. 119 geschilderten Weise hergestellten Pra-
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parates. Bei b) und c) waren die Préparate in einem Verhaltnis

1 1 " = «

; b.
a) ol
y Praparat durch Alkohol Kssig-
Pank reasext rakt A Ifat
| mmon sultat- . saure-Extrakt aus
Sattigung erlialten Praparat h)
W\ irkl G. V. 04: ) Wirkt 10. V. 04:
S».Min.: deuil. /.; i 3 Mm.: (h utl Z:
tu » : malR. IT; "> » mai. IT;
15 > KL K 10 » ;sehr ger. H,;
15 » »minimalste IT
t». V. 11. V. 10. V.
Mit Fibrin beschickt Mil Fibrin beschickt Mit FEibrin beschickt
10, V. 13. V. 11. V. Gekocht:
Esmgsaﬂure: Essigsaure : Heichliehes Koagulum.
kaum Trabung. schwache Triibung. Im Eiltrat davon:
) _Gekorbt. Gekocht Essigsaure . reichlicher
maRiges Koagulum etwas Koagulum Niederschlag
11 v M. V. Kein Tyrosin aus-
B 13. V. geschicden. ) Tropfen
\iel Tyrosin aus- Viel Tyrosin aus- auf (lhjektlrager <*in-
] gedampfl ; mikrosko-
geschieden geschieden I'isch: kein Tyrosin,
wenig Eeuriri
Wirkt 10. V. Wirkt 13. V. Wirkt 11. V.
10 .Min. : ?; . )
15 » : hg. s 10 Min. : O: 10 Min.: hg. Z.;
' T . 20 » : sehr st. Z.:
20+ > = st. Z.; 20 » : Z'ieml. Z.; 30 » > jror
=0 kL H. 4t) » : ger. H. 40 » gelbst.’

Von allen 3 Proben wurden gleiche* Mengen genommen
und gleiche Mengen Fibrin verwendet. Alle 3 Lésungen hatten,
wie wir gesehen haben, eine nicht sehr groRe ereptische Wirkung'

indem sie das aus dem Fibrin entstandene reichliche Pepton
"i( ht bewaltigten. Da sie aber in dieser Beziehung sich.«leich

verhielten, sind auch ihre Anfangswirkungen vergleichbar* a) und

wirkten vor dem Versuch ziemlich gleich, c) eher etwas
I'(‘sser- Bei b) wurde hier darauf nicht geachtet: seine* Wirkung

I't aber sonst Ofter bestimmt worden und ist etwas besser als

di< um a und c¢) (vgl. S. 147;, b). ist mit den andern beiden
au, h nic,It st™ng vergleichbar, weil die Untersuchung auf dm

H"1>pe-Scyicr's Zeitschrift f. physiol. Chemie. XLIX. . Pi
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Losungsprodukte erst einen Tag spéater gemacht wurde. i;>
zeigt aber doch, dal} auch hier sehr bald wenig genuines Eiweil3
11 ~isun™ war und reichlich Tyrosin ausgeschieden wurde,
(lanz vergleichbar sind aber a) und c¢) und daraus ergibt sich,
daR bei nahezu gleichbleibender, ja eher zugunsten von ci aus-
fallender, losender Wirkung vor und nach dem Versuch ein
alteres Extrakt das geloste Eiweil3 zum gréten Teil (mir
maRiges Koagulum) in unkoagulierbare Korper weiter zerlegt
wahrend eine aus demselben Extrakt durch Extraktion eines
daraus durch Ammonsullatsattigung gewonnenen Préaparates mit
verdinntem Alkohol und Essigsaure, Ausféllen dieser Lésung
mit mehr Alkohol und Wiederlosung des dabei entstandenen
Niederschlages erhaltene Lo6sung, in der gleichen Zeit noch
reichlich koagulables Eiweild und einen durch Essig-
saure fallbaren Korper lieferte. Wir haben also hier eine
analoge Verschiebung zwischen Il6sender Wirkung und
Weiterzersetzung der ersten LOsungsprodukte wie bisher
mzwischen l6sender und peptonzersetzender Wirkung.

Lei ci war es auch auffallend, dall nicht einmal nach
dem Eindampfen Tyrosin zu linden war. wéahrend sich solches
bei u) und bi in reichlicher Menge spontan ausschied. [>i*
Ausscheidung von Tyrosin scheint aber von vielen noch un-
bekannten Bedingungen abzuhangen. Ich kenne kaum eine
Losung, aus der sich lyrosin so leicht und reichlich ausscheidet
als aus einem nach Kuhne aus Trockenpankreas dargestellteu
Extrakt . dagegen war. wie ich gezeigt habe, bei einem kalt
bereiteten wasserigen Extrakte die Tyrosinausscheidung und
auch -Bildung gering, wahrend sie, wenn Fibrin zugegeben
wurde, sein* reichlich war.1l) Auch kann man in ganz gleich
bereiteten Verdammgsgemischen und unter gleichen Bedingungen
einmal eine !yrosiiiaussclieidung sehen, ein andermal nicht.
Auch der mikroskopische Befund ist nicht ganz malRgebend, da
noch vorhandene Eiweil3kérper, die zuletzt zu glasigen Massen
eintrockneu, die Ausscheidung der kristallinischen Zersetzun-s-
produkte hindern kdnnen.

Aber die Versuche wurden noch weiter gefuhrt, indem

)1 o H. 4ss.
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die 3 Gemische weiter digeriert wurden und am 20. Tage
Stickstoffbestimmungen von b) und e) gemacht wurden, und
zwar bei e, eine Kjeldahl-Bestimmung der durch Phosphor-
wolframsaure nicht fallbaren Anteile des Verdauungsgemisches
und bei b) die Summe des bei der gleichen Bestimmung ge-
tandenen N -J- dem ans dem ausgeschiedenen Tyrosin berech-
neten. Das Résultat ergab fir b) eine groRere N-Mengé. fir
¢ betrug sie 0.30M g, fur bi 0,4132 g.

In Anbetracht der guten lésenden Wirkung von e) und
ilci  wenigstens zu Anfang gering erscheinenden Bildung von
Aminosauern hatte ich daran gedacht, ob hier nicht etwa —
wenn auch vielleicht noch nicht ganz rein — das von mir
als moglich gedachte spezifische Enzym des Pankreas (vgf.'S. 127),
das Uberhaupt nur peptonisierend wirkte und auf das mir auch
ein \ ersuch von Vernon hinzudeuten schien (vgl. S. 129 u,
isoliert ware. Alan mufite dann von dem Beste des Praparates]
das durch Ammonsulfatsattigung erhalten war, nachdem es mit
Alkohol und Essigsaure extrahiert war, erwarten, dah er nicht
«der wenig losend, dagegen gut peptonspaltend wirke. Dieser
Praparatrest wurde in verdinnter Sodaid.sung gelOst, da er
in Kochsalzlosung kaum 16slich schien. Diese Losung wirkte
allerdings Weniger rasch lésend auf Fibrin, aber immerhin
no,h rocht Sut In einem Falle — der Versuch wurde Ofter
wiederholt — fand eine Tyrosinausseheidung statt, in einem
.anderen nicht. Der N-Gehalt war in dem durch Phosphor-
wolframstiure nicht féallbaren Anteil etwas groéfier als bei c»,

er betrug 0.354 ¢g. Merkwirdigerweise war aber, wie man sieht,
dieser N-Gehalt der Verdauungen mit diesem Praparatrest und

mit ei zusammengenommen grofller als bei b), dem Praparate,
das doch ebenem o und den Préaparatrest zerlegt war. Wenn
dic.'C an dem Préaparatrest gemachten Erfahrungen auch in mancher
Beziehung die oben ausgesprochene Annahme des spezifischen
Pankreasenzyms zu stitzen scheinen (etwas geringeres Ldsnngs-
vci moégen und Tyrosinausscheidung), so enthalten sie doch auch
~ Vel W idersprechendes. Namentlich aber erflllte dieser Pré-

e»aratrest auch insofern nicht die Erwartungen, als er zuge-
mtztes Pepton ebenso schwer bewaltigte wie c;j.
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\\ io gesagt, finden sieh bei weniger gut tryplisch wirken-
den LoOsungen haufiger, manchmal aber auch bei sehr gut
wirkenden, im Anfang Eiweil3kérper in Ldsung, die sehr ver-
schiedener Natur zu sein scheinen. Manchmal fallen sie schon
hei Neutralisation des alkalischen Gemisches aus, haufiger erst
heim Kochen. Ich habe in meiner friheren Arbeit schon zwei
erwahnt.l) die ich jetzt wiedergefunden habe: Einmal zeigte ein
solches Gemisch, in Wasser getropft, eine Trlubung, bei Ein-
leitung von Kohlensaure starke Féllung. Sattigung mit Koch-
salz bewirkte auch einen Niederschlag, sodall man den Korper
als Globulin aufzufassen hat. In einem andern Falle wurde
ein Tropfen eines Verdauungsgemisches beim EintropFen in
destilliertes Wasser sehr stark getribt, ebenso aber auch in
Salzsdure von 2"/oo: die stark getribten Tropfen fielen zu Go-
den und l6sten sich dort bald wieder auf. Das Verdauungs-
gemisch lieferte schon unter 60° C. ein starkes Koagulum,
kurz dieser Korper verhielt sich ganz wie Myosin. Ich habe
an dem erwahnten Orte die Ansicht-ausgesprochen* dal} dieser
Korper aus den Drisenzellen des dort angewandten Pankreas
stamme,* hier aber konnte dies nicht der Fall sein: denn er
war mit einem jener Alkoholniederschlage erhalten, der in dem
Alkoholossigsuure-Kxtrakte des Ammonsulfatpraparates entsteht,
welche an Masse so gering sind, dall man sie kaum auf dem
Filter sichl.

Aus der obigen Tabelle S. 177 ersient man, daf nach
Koagulation ein Korper sich in Losung befinden kann, der durch
Zusatz von mehr Essigsaure ausféllt. Dieser Korper ist einer
naheren Besprechung wert. Wenn man Pankreasextrakte oder
Praparatldsungen, in denen noch Eiweil3kdrper in Losung sind,
aut etwa I'Vo Eisessig bringt, so entsteht oft eine Tribung oder
ein starker Niederschlag. Auch nachdem man solche Lésungen
bei alkalischer oder neutraler Reaktion zum Kochen erhitzt
und filtriert hat. entsteht bei starkerem Ansauern mit Essig-
saure diese Fallung. Im T herschuR von Essigséure ist sie I6slich.
Wenn so viel Essigsdure vorhanden ist, dal ein Niederschlag
besteht, |0st sich derselbe beim Kochen auf. kehrt aber beim

Y I c. S. fHa IST.
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Frkalten wieder. Wird aber von vornherein in ganz schwach
saurer Losung erhitzt, wo noch kein Niederschlag sich gebildet
hat. so gibt iin Filtrat Fssigsdure keine Fallung mehr: der
Korper ist also in schwach saurer Losung koagulabel. Hei
rankreasextraktcn kann eine Fssigsaurefallung, wie schon be-
merkt, auf Nttoleinsaure zu beziehen sein ('S. 14di: hier habt! ich
den Korper aber wieder mit jenem geringmassigen Praparate
erhalten, und er muR deshalb aus dem Fibrin stammen. Ob
das Kuhnesche Leukoid nicht doch etwas Ahnliches ist und
wie sich der Korper zu dessen Aeroalbiimose | * verhalt, wage
ich noch nicht zu entscheiden. Die Koagulation einer Albumose
ware nicht ohne Beispiel, da Kihne und Chittenden-) etwas
Ahnliches iiir die Meteroaloumose gefunden haben.

\ ielloieht handelt es sich hier um Zwischenstufen zwischen
Liwei und Albumose. Linen Korper, der hierher gehéren mag,
hat einmall\ Furbringer3) im menschlichen Harn beschrieben:
derselbe koagulierte in dem durch-saure Salze sduern Harn
nicht, wohl aber nach Zusatz von sehr wenig freier Fssigsaure:
dagegen trat in der Kalte keine Fssigsaiircfallimg ein.

Der von mir beschriebene Korper lidt auch deswegen
Interesse, weil ersieh bei scheinbar spontan geléstem Fibrin
m LoOsung findet. Da dieser eigentiimliche Fiweil3kdrper sich
nach den eben besprochenen Frldhrungcn als ein frihes Ré-
sultat enzymatischer Wirkung gezeigt hat. gewinnt die An-
nahme, dal jene Losung des Fibrins (vgl. S. 1‘LSi auch enzymati-
scher Natur sei, an Wahrscheinlichkeit.

Schlul3betrachtungen.

Die Frage, ob das Trypsin auch oreplischc Figeiisehaften
liabe. oder ob fiir die zweifellos bestehende ereptisehe Wirkung
der Pankroasextrakte ein Frepsitt gefordert werden miifite, kann
nur daun einer definitiven Fntseheidung zugénglich sein, wenn
die Wirkung der zwei Fnzyme ganz getrennt demonstriert werden

| Zeitschrift f. Hiol.. Md. XXX. S. 231.
Zeitschrift f. Hiol., Md. XX. S. 32 ff.
I Merl. klin. Wochenschrift 1878. Xr. 7.
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kann, wobei dann auch erst Uber die eigentliche Natur des
Trypsins zu entscheiden ware.

ha diese Trennung nicht vollstandig gelungen ist, muf}
man sich mit der wahrscheinlichen Entscheidung der Frage
begnigen.

An Stelle der Isolierung der beiden Enzyme muf} dann
eine Verschiebung der beiden Wirkungen in dem einen oder
dem andern Sinne treten, *die aber nicht darin bestehen darf,
dal» nur ein zeitlicher Unterschied zwischen der librinlosenden
Wirkung und der teilweisen Zerstérung des Peptons nach-
gewiesen werden kann, Diese kann nur dann verwertet werden,
wenn die I6sende Wirkung ausgeschlossen ist. Man kénnte aber
wohl aus dem zeitlichen Verlauf der vollstandigen Pepton-
zersetzung auf die Menge von Erepsin schlieen und diesen
mit der l6senden Wirkung vergleichen, oder man kann aus dem
Ausbleiben der vollstandigen Peptonspaltung oder wenigstens
der langen zeitlichen Verschiebung derselben den Mangel an
Erepsin oder eine Anreicherung mit dem anderen Enzym kon-
statieren.

Bei meinen Versuchen mit Kindspankreas haben im all-
gemeinen alte Extrakte weniger gut trvptisch gewirkt als Irische,
obwohl die ereptische Wirkung, so wenig wie die tryptische*

auch bei sehr alten Extrakten — nie ganz aufgehoben war.
ha ich aber das gleiche Extrakt nicht in frischem und
altem Zustande verglichen habe, wéare es moglich, dal} die
weniger wirkenden alten Extrakte von vornherein weniger
ereptisch wirksam gewesen waren. Diese alten Extrakte haben
ihre ereptische W irkung nicht verloren, da sie Pepton auch
schon bei herabgesetzter tryptischer Wirkung manchmal noch
recht rasch zersetzen, sie sind aber trotz noch recht guter
tryptischer Wirkung grél3ere Mengen von Pepton, wie sie aus
dem reichlich zugesetzten Fibrin entstehen, nicht zu bewaltigen
imstande. Es hat also hier, einerlei aus welcher Ursache, eine
zweifellose Verschiebung zugunsten der tryptischen Wirkung
stattgefunden.

Ein &hnliches \ erhéltnis w’ie bei diesen alten Pankreas-

extrakten scheint bei LOsungen von Préparaten zu bestehen,
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di(* durch Aussalzen aus den Extrakten gewonnen sind. Auch
diese kdnnen Peptone noch vollstandig zerstoren, im allgemeinen
scheint auch ihre ereptisclie Wirkung etwas herabgesetzt zu
sein. In einem Falle, wo die Nebenbedingungen gute zu sein
schienen, ndmlich wo das Praparat in gekochtem Extrakt ge-
lost war, war die Wirkung sehr rasch, sie war aber in dem
nichtgekochten, also wirksamen Pankreasextrakt, obwohl dies
schon durch langeres Stellen nicht unerheblich an tryptischer
Kraft cingebiit hatte, auffallend gleich mit der des tryptisch
viel besser wirkenden Praparates, so dal) hier ein deutlicher
Aparallelismus der beiden Wirkungen vorliegt.
Wenn diese Praparate noch auf Pepton recht gut wirkten,
kann man aber aus ihnen wieder Extrakte gewinnen mit
verdinntem Alkohol und Essigsaure, die bei anfénglich sehr
guter und nach Beendigung des Versuches nicht aufgehobener,
wenn auch geschwaéchter, tryptischer Wirkung auch in langer
Zeit Pepton nicht bewaéltigen. Das gleiche lindet sich bei Ex-
trakten, die nach Kihnes Angaben aus seinem Trockenpankreas
hergestellt sind, wahrend das Extrakt aus den gleichen, frischen
Driisen nicht nur zugesetztes Pepton, sondern auch grébere
Mengen Fibrin bald in abiurete Produkte verwandelte.

Im allgemeinen war bei Rindspankreas unter verschiedenen
Bedingungen eine deutliche Verschiebung nach der tryptischen
Wirkung zu konstatieren. Das Umgekehrte wurde bei Katzen-
pankreas beobachtet: denn wenn auch hier die trvptische Wir-
kung nicht absolut ausgeschlossen werden konnte, so war doch
hei einer minimalen solchen Wirkung, namentlich wenn man
die Leichtloslicheit frischen Fibrins im Auge behdlt, eine er-
hebliche Wirkung auf Pepton vorhanden. Zugleich haben diese
Versuche gezeigt, dall auch bei frischen Extrakten das Ver-
haltnis von tryptischer und ereptischer Wirkung sehr verschieden
sein kann.

Man kann also eine Verschiebung der tryptischen und
tatsachlich ereptisehen Eigenschaft des Pankreas konstatieren.
Ist man aber deshalb berechtigt, zwei Enzyme anzunehmen?
Vernon geht von der VVoraussetzung aus, dafl im Pankreas
immer zwei Enzyme, Trypsin und Erepsin, vorkdmen, und meint,
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dal’ die zeitliche Verschiebung von Loésung und teilweiser Pepton-

Zerstorung zu dieser Anschauung berechtigen, wahrend diese
doch ebensogut auf der Verzdgerung einer Wirkungsphase eines

Enzyms beruhen konnte, das gar keine wirklich ereptische
Ligenschaft zu haben brauchte.

Wenn man auch nicht mehl* an der Anschauung Kuhnes
von der halftigen Zerlegung in Anti- und Hemipepton fest-
halten kann, so scheint doch ein Teil des Peptons schwerer
zerstorbar zu sein. Mit dieser Einschrankung die Kuhnesche
Nomenklatur gebrauchend, hindert nichts, das Knzym des Pankreas
theoretisch in.vier zu zerlegen: t. ein l6sendes, 2. ein peptoni-
siorondes. 8. ein Hemipepton zersetzendes, 4. ein Antipepton
zersetzendes. Nimmt man meinen Versuch mit dem Alkohol-
essigsaureextrakl aus dem mitt Ammonsulfat erhaltenen Praparat
in seinem ganzen Verlauf (S. 100, 177 (<¢)). so héatte hier fur die
nichstliegende Beurteilung 4 so gut wie ganz gefehlt und 2
wan* erheblich geschwacht gewesen, da mindestens ein Teil
der LOosungsprodukte nur langsam weiter verwandelt wurde.
Aber auch hierin durfte man keinen Beweis der theoretisch an-
genommenen Existenz eines Enzyms 2 sehen, da es sich eben
ouch um die Schwachung einer Wirkungsphase eines Enzyms
handeln konnte: ist dies aber der Kall, so ist der Versuch
deswegen bedeutungsvoll, weil er zeigt, dal} wverschiedene
W irkungsphasen verzogert oder vernichtet sein konnen. Dal}
bis jetzt unorkkirbare Wirkungshemmungen der Enzyme Vor-
kommen koénnen, zeigt die S. 179 angefuhrte Zerlegung eines
Praparates in zwei, die zusammengenommen eher besser l6send
wirkten, jedenfalls aber besser die Zersetzung eines Teiles des
Peptons (N-Hestiinmung des durch Phosphorwolframsaure nicht
fallbaren Teils) bewirkten als das Ausgangspraparat, wahrend
die Zersetzung (dues anderen Teils des Peptons in beiden so
gut wie aufgehoben war.

Wenn an der teilweisen Verschiebung der Wirkungen
einer Verdauungslésung auch nichts auf die Existenz ver-
schiedener Enzyme geschlossen werden darf, so ist doch der
vollstandige Verlust der einen oder anderen Wirkung, oder
wenn ein solcher wenigstens nahezu erreicht wird, wohl anders
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zu beurteilen. Hier wird man viel eher berechtigt sein, auf
die Anwesenheit zweier Enzyme zu schlieBen, besonders wie
in dem vorliegenden Falle, wo das eine derselben in isoliertem
Zustande bekannt ist. Wenn Vernon auch einige Enter-
schiede zwischen dem Pankreas- und dem Darmerepsin
funden haben will, so scheinen sie mir doch zu unbedeutend,
um daraus wieder auf zwei verschiedene Knzvme zu schlie3en.
Nach Vernonl) findet sich aber isoliertes Erepsin in den ver-
schiedensten Organen, und dal} Gberhaupt ein isoliertes Erepsin
existiert, wird niemand mehr bezweifeln, nachdem Cohnlicims§)
an einem Hunde, der 7 Tage die Exstirpation des Pankreas, vor-
zuglich Uberlebt hatte, gezeigt hat, daB das Darmextrakt ereptisch,
aber nicht librinlésend wirkte.

Indessen ist auch bei dem vollstandigen unter gewissen
| mstanden beobachteten Fehlen einer Wirkung nicht mit Sicher-
heit auf zwei Enzyme zu schliellen. Fir diesen vollstandigen
Ausfall einer bestimmten Teilwirkung eines Enzyms sind auch
die vielfach sehr skeptisch aufgenommenen Angaben Finklers'])
Uber das lIsopepsin ein Beispiel, das durch die jetzigen Er-
fahrungen Uber die Verschiedenheiten der Pankreaswirkungen
an Bedeutung gewinnt. Durch Eindampfen einer Popsinlésung
s« hon Dbei ro! iaber auch bei hoheren Temperaturen'bis zu
i) und 7()° «b™ gleichen Erfolge) fand Finkler das Enzym
so verandert, daR es koaguliertes Eierweil zwar sehr gut loste
und einen Teil auch peptonisierte (wobei damals allerdings die
Albumosen noch nicht bekannt waren, so daR die Verdauung
vielleicht auch bei diesen stehen blieb), sicher aber einen Teil
der ersten Verdauungsprodukte, das Meil3nerscbe Parapepton
in keiner Weise weiter angritf, selbst wenn immer neues Enzym
zugegeben wurde. Ich weill nicht, ob Finkler selbst in dem
Isopepsin einen abgetrennten Teil oder einen verénderten Zu-

stand des Pepsins hat sehen wollen (er nennt es eine Modifikation).
Jedenfalls ist die Frage auch hierfir diskutabel.

0 Journ. of Physiol., vol. XXXII. p. p.MH.
‘) Oicsc Zeitschrift, lid. XLVI1. S. 25f5.
* Pflugers Archiv, Itd. XIV. S. 11m.
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Nun haben Pawlow und Parastschuk!: gezeigt, dal;
beim Magen, wo man bisher zwei Enzyme, Pepsin und Lab
(oder Chymosin | angenommen hatte, ein scheinbar vollkommenes
hehlen der einen Wirkung, doch kein definitives zu sein braucht,
dal) eine Wirkung latent werden, aber durch eine scheinbar
unbedeutende Procedur wieder manifest werden kann. Aber
diese Beobachtung steht .noch ganz vereinzelt da, und ware
fur andere Enzyme erst zu beweisen. Sachs2 hat, wie ich
glaube, mit Hecht trotz dieser Erfahrung von Pawlow und
Parastschuk die Beurteilung «ler Nuclease als besonderes
Enzym aufrecht erhalten. Wenn er aber meint, da nach
diesen Erfahrungen die Trennung zweier Enzyme ihre Beweis-
kraft eingebii3t habe, so kann ich dem nicht zustimmen. Sachs
hat sich aber, wie mir scheint, nur in der Wahl des W ortes
vergriffen, wenn er sagt, *wenn die Trennung gelungen ist,
werden wir doch nie imstande sein, auszuschlieBen, daf es sich
nur um eine scheinbare handelte. Denn wir kdnnen nicht
wissen, ob alle Mdglichkeiten erschopft sind, die geeignet wéren,
um in der angeblich nur in einem Sinne wirksamen Ferment-
flussigkeit die andere Wirkung wieder wach zu rufen». Dies
ist mit dem Hinweis auf den Fall von Pawlow und Parast-
schuk gesagt. Dort handelt es sich aber eben nicht um eine
Trennung zweier Enzyme, da gerade gezeigt wird, daR die von
Hammarsten angenommene Trennung nur eine scheinbare
gewesen sei, aber auch keine tatsachliche, sondern nur eine
scheinbare Isolierung eines Enzyms Vorgelegen habe. Fir
die scheinbare Isolierung eines Enzyms ist aber Sachs
Zweifel berechtigt. Dagegen wird, wenn es gelingt, aus einer
Verdauungsfllssigkeit zwei Teile zu trennen, in deren jedem
je eine W irkung manifest ist. dies der einzig sichere Beweis
fur die Existenz zweier Enzyme sein, es sei denn, dall man
die hochst unwahrscheinliche Annahme machte, da dann ein
Enzym in zwei Peile geteilt sein kdnne und in jedem je eine
Eigenschaft latent geworden.

. c.
al 1st die \uclease mit dem Trypsin identisch? 1 c.
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Auf die Trennung der beiden Enzyme werden also bei
dem Pankreas noch weitere Bestrebungen zu richten sein.

Wenn auch die Frage, ob den vielen in der Pankreas-
drise angenommenen Enzymen noch ein weiteres zuzufligen
ist. von theoretischer Bedeutung ist, so ist doch fur die prak-
tische Biologie die Anwesenheit des Erepsins im Pankreas oder
auch die eventuelle Fahigkeit des Trypsins selbst, diese weit-
gehende Zersetzung zustande zu bringen, von geringerer Wich-
tigkeit: denn abgesehen davon, dal wir in dieser Beziehung
auch noch den Pankreas saft untersuchen missen, bleibt doch die
vollstandige Peptonspaltung eine Luxuseigenschaft des Pankreas,
da dieselbe in so vollkommenem MalRe dem Erepsin des
Darmes zufallt.



