Uber den chemischen Mechanismus der EiweiRassimilation.

Von
Dr. med. Ch. Inagaki.

(Aus dem physiologischen Institut in Heidelberg.)
(Der Redaktion zugegangen am 1. Januar 1907.)

Unsere Erfahrungen tber die chemische Tatigkeit und die
Ernahrung der Gewebe fihren mit Notwendigkeit zu der An-
nahme, dal} die tierische Zelle imstande sein muf, die Bau-
steine neu entstehender Gewebe und das Nahrmaterial, ins-
besondere das Eiweil3 selbst oder seine Bruchsticke aufzu-
nehmen und festzuhalten. Die vorliegende Arbeit beschéaftigt
sich mit der Frage nach dem chemischen Mechanismus dieses
Fixationsvorganges.

Wir wissen, dalR der Zellkern gewisse chemische Gruppen
enthalt, die mit EiweiBkérpern und deren nachsten Derivaten
Verbindungen eingehen. Die Nucleinsaure vereinigt sich, wie
Altmannl) zuerst gefunden hat, im Beagenzglase in schwach
saurer Losung mit Albuminstoffen unter Bildung eines Nieder-
schlags. Die im Zellkern vorhandenen basischen Eiweil3korper
konnen, wie A. Kossel?) zuerst an den einfachsten Korpern
dieser Aid, den Protaminen, erwies, sich an EiweilRkorper und
Albumosen einfligen. Auch kompliziertere basische Eiwei3korper,
die Histone, sind nach Mathews3) und Bang4) dnhnlicher Ver-
bindungen fahig. »

Es liegt also nahe, die Bestandteile des Zellkerns auf ihre
Aufnahmefahigkeit flr Eiweil und Albumosen zu prifen. Den

X) R. Altmann, Archiv f. (Anatomie und) Physiologie, 1889.

) A. Kossel, «Uber die Lymphzellen», Deutsche med. Wochen-
schrift, 1894, Nr. 7.

3) A. Mathews, Diese Zeitschrift, Bd. XXIII, S. 402 u. 403 (1897).
4) J. Bang, Diese Zeitschrift, Bd. XXVII, S. 463 (1899).
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Nachweis einer solchen Aufnahme wird man am besten in der
Weise fuhren, dal man die Zelle oder den Zellkern mit den in
Ldsung befindlichen EiweiBkorpern oder Albumosen in Bertihrung
bringt. Man trennt die Zelle oder die Zellbestandteile sodann
durch Filtration von der LOsung ab, wascht sie sorgfaltig aus
und versucht nun die neu entstandene Verbindung wieder zu
|6sen und auf diese Weise der Zellsubstanz das aufgenommene
Eiweill wieder zu entziehen.

Diese Zerlegung habe ich mit Hilfe verdinnter Mineral-
sauren zu bewirken versucht, denn dieses Reagens zerlegt er-
fahrungsgemall sowohl die natirlichen, im Zellkern vorkom-
menden Verbindungen von Nucleinsaure oder Nuclein mit Histon
oder Parahiston, als auch die ktnstlich hergestellten Komplexe
dieser Art. Als aufzunehmenden Stoff habe ich nicht das ur-
sprungliche Eiwel gewahlt, sondern dessen nachste Umwand-
lungsprodukte, Protalbumosen und Deuteroalbumosen.

Dal} die Albumosen und Peptone zu gewissen Zeiten im
Saftestrom erscheinen konnen, ist eine Folgerung, die sich aus ver-
schiedenen Beobachtungen und Erwéagungen ergibt. Dies kdnnte
z. B. nach den Untersuchungen von Fr. Mullerl) bei der Auf-
|6sung pneumonischer Herde der Fall sein. Andrerseits wissen wir,
dald die Albumosen schnell aus dem Blut verschwinden, zunachst
wohl durch Ubertritt in die Lymphbahn, dann aber auch durch
Absorption von seiten der Organe. Besonders die Nieren nehmen
selbst bel unterbundenen Ureteren reichliche Mengen des Pep-
tons auf. Sind die Ureteren frei, erscheint der grofite Teil der
Albumosen im Harn (Hofmeister).

Selbstverstandlich stehen diese Untersuchungen auch in
engem Zusammenhang mit den Erorterungen tber die Aufnahme
der im Darmkanal gebildeten, eiweil3artigen Verdauungsprodukte.
Es erhebt sich insbesondere die Frage, ob die im Darm ent-
stehenden Albumosen etwa durch die in der Wandung des Darm-
kanals vorhandenen zelligen Elemente mit Hilfe ahnlicher Vor-
gange fixiert werden, um innerhalb des Zellleibes durch die
cellularen Fermente weiter gespalten zu werden.

X) Muller, Verhandl. des XX. Kongresses fur innere Medizin, 1902.
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Durch den Nachweis einer Fixierung albumoseartiger Stoffe
Im Zellkern ist aber selbstverstandlich das Problem der Eiwell-
resorption nicht gelost, die Aufnahme und den Transitoverkehr
durch das Cytoplasma konnen wir auf diese Weise nicht er-
klaren. Immerhin ist die Charakterisierung des Zellkerns als
eines eiweillbindenden Organs fir die Beurteilung physiologischer
und pathologischer Vorgange von der grofiten Bedeutung.

Meine Versuche wurden zundchst mit Zellen und weiter-
hin mit den isolierten Zellkernen angestellt. Hierauf ging ich
zur Untersuchung eines Bestandteils des Zellkerns, namlich des
aus der Thymusdrise gewonnenen Nucleohistons tber. Endlich
zog Ich auch die Frage in Betracht, ob das Blutplasma oder
Blutserum imstande ist, die Albumosen in eine Verbindung mit
Eiweil Uberzufuhren.

1. Versuche mit Leukocyten.

Bekanntlich hat man h&ufig die Mdglichkeit einer mecha-
nischen oder chemischen Aufnahme der eiweil3artigen Nahr-
stoffe durch die Leukocyten der Darmwandung erdrtert. Hof-
meisterl) hat einen solchen Vorgang zur Erklarung der Re-
sorption peptonartiger Stoffe im Darmkanal angenommen und
hat auch den Nachweis des Vorkommens von «Peptonen» in
den Eiterkorperchen gefihrt. Freilich geht aus diesem Befunde
nicht hervor, ob dieses «Pepton» von auRen in die Zelle auf-
genommen, oder innerhalb derselben gebildet ist.

Aus den Deduktionen von Heidenhain2) und den Ver-
suchen von Shore3) ergeben sich gewichtige Bedenken gegen
die Annahme Hofmeisters. Ersterer zeigte bekanntlich, dal
die Menge der Lymphzellen in der Wandung des Darmkanals
zu gering ist, um,die Aufnahme und den Transport des Pep-
tons zu ermdglichen; letzterer erwies, dal3 albumosehaltige
Lymphe, welche Lymphdrisen durchstromt, an diese keine oder
wenigstens nur geringe Mengen von Albumosen abgibt.

' Hofmeister, Diese Zeitschrift, Bd, V, S. 137; Bd. IV, S. 276.

) Heidenhain, Archiv f. d. gesammte Physiologie, herausg. von
Pfluger, 43. Suppl.-Heft, 1888.

3) Shore. Journal of physiology, Vol. XI, S. 528.
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Trotzdem schien es mir geboten, Blutleukocyten bezlg-
lich ihrer Aufnahmefahigkeit fiar Albumosen experimentell zu
prifen. Die Versuche von Shore schlieBen die Madoglichkeit
einer Aufnahme von Pepton seitens der Leukocyten nicht aus.
Es wirde ungerechtfertigt sein, aus dem Verhalten der Lymph-
drtsenzellen einen Schlul auf alle verschiedenen Formen der
Leukocyten zu ziehen. Die Erscheinung der Phagocytose fordert
dazu auf, eine Fixation eiweilartiger Stoffe durch die Zell-
bestandteile gewisser Leukocytenformen anzunehmen.

Prifung der Methode.

Zunachst suchte ich festzustellen, ob sich die Leukocyten-
masse in vitro mit Albumosen locker verbinden kann. Da nun
viele Zellkerne schon an sich eine Substanz enthalten, welche
sich manchen Reagenzien gegentber ahnlich wie Albumose ver-
halten kann, ndmlich das Histon, so mufte ich eine Methode
finden, um aus einer Mischung von Histon und Albumosen das
Histon allein zu entfernen. Dies erreichte ich durch die An-
wendung von Natriumpikrat, welches in einer neutralen oder
aulerst schwach alkalischen Losung das Histon ausféllt, wahrend
die Albumosen 16slich bleiben.

Zur Prifung dieser Methode verfuhr ich folgendermaRen.
Eine Histonl6sung, welche durch 12—24 stéandige Extraktion
mit 0,36°/0 HCl aus Calciumnucleohiston (aus Thymus) dar-
gestellt, wird in drei genau gleiche Teile (je 100 ccm) geteilt.
Der erste Teil wurde mit einer bekannten Menge Protalbumose,
ein ebensogrofler Teil mit einem bestimmten Quantum Deutero-
aloumose gemischt, wahrend der dritte Teil ohne Zusatz bleibt.
Aus allen drei mittels verdinnter Natronlauge neutralisierten
Portionen wird mit Natriumpikrat das Histon ausgefailt und
Uber Nacht stehen gelassen. Zum quantitativen und qualitativen
Nachweis der Albumosen wird das nach der Filtration mit
Schwefelsdure schwach angesauerte Filtrat durch Ather von
der Uberschissigen Pikrinsdure befreit und dann zur Biuret-
reaktion, Esbachschen Reaktion und Stickstoffbestimmung ver-
wendet. Uber das hiermit erzielte Resultat berichtet die fol-
gende Tabelle 1.
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Tabelle I.
Wieder- i Esbach-
N-Menge N-Menge Biuret-
N-Menge g _ g gefundene reaktion sche
) InN5 ccm  in 5 ccm  N-Menge . i Reaktion
Versuchs- in 100 cem im Filtrat '™ FHtat e irat
) Deutero- Prot- nach dem
nummer  Histon- nach dem o ifernen Nach dem
) albumose- albumose- Entfernen Entfernen
I6sung y 1 des des des
osun : i
9 ostng Histons Histons Histons
49.0 0 0 2,7 — —
l. 49,0 29,4 0 30,9 deutlich  deutlich
49,0 0 25,9 27,0 deutlich  deutlich
32,9 0 0 2,2 — —
11 32,9 35,3 0 36,4 deutlich  deutlich
32,9 0 30,5 32,6 deutlich  deutlich
68,4 0 0 4.4 Spur Spur
1. 68,4 18,6 0 21,7 deutlich  deutlich
68,4 0 21,8 23,7 deutlich  deutlich

Wie die Tabelle zeigt, ist das Histon in neutraler LAsung
durch Natriumpikrat von Albumosen trennbar. Nach der Ent-
fernung des Histons aus der Histonlosung ohne Zusatz von Albu-
mosen bleibt ein Rest, der eine kleine Menge N enthalt. Man
bekommt demgemaR etwas mehr Stickstoff, als in den Albumosen
enthalten ist, die man der Histonlosung zugesetzt hat. Von dem
N-haltigen Rest habe ich nicht weiter festgestellt, ob er ein Rest
von Histon ist, oder eine andere Substanz.

Ausfuhrung des Versuches.

Zunachst stieB ich auf die Schwierigkeit, eine hinreichend
grolle Menge von weillen Rlutkdrperchen zu bekommen. Auf
Grund der bekannten Erfahrung, dal} Rlutverluste eine Leuko-
cytose hervorrufen, verfuhr ich folgendermafen: Ich entnahm
der Arteria carotis eines groen Hundes 400 ccm Rlut und fing
sodann am folgenden Tage das ganze Rlut aus der Arteria femo-
ralis in Kaliumoxalatlosung auf, der Rest wurde mit Ringerscher
LOosung von der Vena jugularis ausgespilt. Wenn man das so
erhaltene Rlut zentrifugiert, bekommt man auf den roten Rlut-
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korpern eine dinne Schicht von weilen Blutkdrpern, die mit
einer Pipette abgesaugt wird. Diese mit roten BlutkOrpern ge-
mischte Masse habe ich mit einer 0,9 °/o igen NaCl-L6sung,
welche mit einer kleinen Menge Kaliumoxalat vermischt ist, oft
gewaschen und zentrifugiert und auf diese Weise eine geringe,
noch mit roten BlutkGrpern gemischte Leukocytenmasse erhalten,
welche mit 750 ccm bis auf 40° erwarmten Wassers im Scheide-
trichter gut geschuttelt wurde. Nach Zusatz von 250 ccm
3,5°/oiger NaCl-Lésung wurde das Ganze wieder geschuttelt
und zentrifugiert. Diese Manipulation wurde so oft wiederholt,
bis das Uber der Leukocytenmasse stehende Wasser klar war
und keine Biuretreaktion gab. Diese Leukocytenmasse wurde
In Wasser aufgeschwemmt und in drei anndhernd gleiche Teile
geteilt. Ein Teil wurde mit Protalbumose, ein anderer Teil mit
Deuteroalbumose, zwel Stunden lang in einem Zylinder mit der
Schittelmaschine geschattelt, filtriert, bis zum Verschwinden
der Biuretreaktion und Esbach sehen Reaktion mit Wasser ge-
waschen und dann mit Alkohol und Ather erschopft. Die nun
getrocknete Masse habe ich mit dem Filter zusammen in 100 ccm
0,36°/oiger HCI-Losung Uber Nacht extrahiert. Dieses Extrakt
zeigt nach dem Zusatz von Natriumpikrat weder Triibung noch
Niederschlag bei neutraler Reaktion. Somit war die Behandlung
mit Natriumpikrat tUberfllssig. Ich liel? sie fort und begnigte mich
gleich mit der Anstellung der Biuretreaktion, der Esbach sehen
Reaktion, sowie der N-Bestimmung nach Kjeldahl. Von dem mit
dem Filterpapier vereinigten Rickstand wird der N-Gehalt be-
stimmt und davon die N-Menge des Filterpapiers abgezogen.

Die Resultate sind wegen der geringen zur Untersuchung
verwendeten Substanz nicht immer so eklatant, aber hinreichend,
um zu zeigen, dal} diese Substanz sich mit den Albumosen ver-
binden kann. Die Biuretreaktion und Esbach sehe Reaktion ist
Immer schwach. Der Stickstoffgehalt der Extrakte erfahrt sicher
eine Vermehrung, wenn die Leukocytenmasse mit Albumose be-
handelt wird. Aullerdem lehrt die Tabelle, da diese In be-
schriebener Weise vorbehandelte Leukocytenmasse kein Histon
enthalt, dal aber eine bestimmte kleine Menge stickstoffhaltiger
Substanz sich mit 0,36°/oiger HCI-L6sung abspalten 1aRt. Die
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Frage, ob diese Leukocytenmasse von vornherein eine Albu-
mose locker gebunden enthélt, konnte ich der geringen Menge
wegen nicht feststellen.

Tabelle 1.
A B. Verhaltnis i
Zell- _ der N-Menge ~ Biuret- Esbachs
N-Menge N-Menge Im der ge- i Reaktion
Ver- substgnz im Riickstand (A-f-B): A bundenen reaktion im
suchs- aus weien  Extrakt = nach dem """ Albumosen im Extrakt pExtrakt
Blut- mit Extrahieren zu der
num- . 0,36°/oiger mit N-M mit mit
k h ! - oJ/N; e enge
., rorperchen " HC1 0,36°/0iger 100- 4or Zell- 0 36%iger 0-360/0iger
im Losung HCI- Losung substanz ;507019 He1
Hundeblut 1N Milli-—in Milli- in Pro- HCI-Lésung .
grammen  grammen zenten Losung
Zell-
substanz 0,8 3,1 20,5 — — —
ohne Zusatz
Zell-
anz anz
| Substanz 5 g 31 475 513 9 .
albumose schwach schwach
Zell-
ganz anz
mitDeutero:  2:8 35 445 432 :
Zell-
substanz 0,6 3,1 16,2 — _— —
ohne Zusatz
Zell-
ganz anz
| Subsnz g 33 460 548 .
albumose schwach schwach
Zell-
anz anz
wubsanz 20 28 47 437 )
albumose | schwach schwach

2. Versuch mit Zellsubstanz aus Knochenmark.

Es ist bekannt, daR das Knochenmark des jungen Tieres
mono- und polynucledre Leukocyten und kernhaltige rote Blut-
korper enthalt. Auf Grund dieser Tatsache habe ich mich be-
miht, die Zellsubstanz der Blutkérper vom Knochenmark zu
Isolieren. Ich nahm das Mark aus léangsgespaltenen ROhren-
knochen vom Kalb, einmal aus 18, ein andermal aus 20 Stlcken
heraus und schittelte es nach Zusatz von 0,9°/oiger NaCl-Ldsung
zwel Stunden lang im Zylinder mit der Schittelmaschine. Darauf
findet man in dem Schuttelzylinder eine grofe Masse von rahm-
dhnlichem Aussehen, welche in Ather leicht I6slich ist. Die-
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selbe wird dann durch Kolieren entfernt und die durch das
grobmaschige Tuch hindurchlaufende, die BlutkOrper enthaltende
Flussigkeit zentrifugiert. Die auf den Boden des Zentrifugen-
glases sinkende BlutkOrpermasse wird wiederholt nach Zusatz
von 0,9°/oiger NaCl-Losung durch Zentrifugieren gewaschen,
mit einem bis zu 400 erwarmten Wasser extrahiert und wiederum
zentrifugiert. Die so entstehende weille Masse, die in Wasser
absolut unldslich ist und sich mit Wasser leicht bis zum Ver-
schwinden der Biuretreaktion waschen lait, «.Zellsubstanz», ist
zum Versuch verwendet worden, den ich wie bei der Leukocyten-
masse ausgefihrt habe. Was ich hierbei erzielte, habe ich in
nachststenender Tabelle zusammengestellt.

Tabelle IlI.
A. B. Verhaltnis . Esbachs
. der N-Menge  Bluret ]
Zell- N-Menge N-Menge im der ae- . Reaktion
ver- v y g reaktion )
im Ruckstand bundenen m
substanz  ey¢rakt  nach dem ATB)IA : !
suchs . ) Albumosen im Extrakt Extrakt
aus mit Extrahieren zu der
num- 0,36 °/Oiger mit . _ N-Menge mit mit
Knochen- HC1- 0,36 %iger = 100: der Zell- or: 0.36 °/Oiger
mer Losung HCI-Losung cubstanz 236 /oiger ™
mark in Milli-  in Milli- HCI-

in Pro- HCI-L6sung

grammen grammen zenten

L6sung

Zell-
substanz 0,5
ohne Zusatz

<1
09

6,4 —

Zell-
substanz 2.4 7,6 24.0

|. mit Prot-
albumose

ganz ganz

INDO
00
)

schwach schwach

Zell-
substanz
mitDeutero-
albumose

ganz ganz
2.8 8,1 25,7 25,9
schwach schwach

Zell-
substanz 1,0 7,6 11,6 — — —

ohne Zusatz
Zell-
I substanz 28 7.0 29.4 23.4

mit Prot-
albumose

ganz ganz

schwach schwach

Zell-
substanz
mit Deutero-
albumose

ganz ganz
3,4 7,7 30,6 27,6
schwach schwach

Aus der Tabelle ersieht man, dal die erwahnte Zellsub-
stanz sich auch mit Albumosen verbinden kann und ferner,
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dald sie ursprunglich keine mit 0,36 °/o iger HGI-LOsung abspalt-
bare histonartige Substanz enthalt. Dagegen wird durch Be-
handlung mit 0,36 °/oiger HCI-L6sung eine nicht unbedeutende
Menge anderweitiger stickstoffhaltiger Substanz abgespalten. Ob
diese Zehsubstanz und die daraus abgespaltene stickstoffhaltige
Substanz mit dem Nucleoproteid und der Albumose identisch
Ist, die Wohlgemuthl) im Knochenmark gefunden hat, Uber-
lassen wir weiteren Untersuchungen.

3. Versuch mit der Kernsubstanz aus roten Blutkorpern des
Hlhnerblutes.

Um mich von dem oben erwahnten Befunde sicher zu
Uberzeugen, mufte ich diese Ergebnisse durch Versuche mit
Nucleoproteiden, die anderen Geweben entstammen, noch be-
statigen. Ich habe zu diesem Zwecke das Nueleohiston aus
Hdhnerblutkernen verwendet, welches ich nach der Vorschrift
von Plenge?) dargesteht habe. Das Blut wurde der Arteria
femoralis des Huhnes entnommen und die Blutbahn von der vena
jugularis aus mit 0,9 °/o iger NaCl-Losung durchspult. Nach dem
Defibrinieren wurde das Blut zentrifugiert, der Blutkdrperchen-
brei mit auf 40° erwdrmtem Wasser gelost. Man bekommt dann
eine klebrige, flockige Masse, die in Wasser unléslich zurtck-
bleibt. Diese wird gewaschen, in Wasser aufgeschwemmt und
in drei annahernd gleiche Teile geteilt. Dann verfahrt man
mit diesen drei Teilen wie bel der aus weillen Blutkorpern
gewonnenen Kernmasse, d. h. der erste Teil wird direkt ver-
arbeitet, der zweite und dritte Teil nach vorherigem Schutteln
mit einer Losung von Protalbumose und Deuteroalbumose und
sorgfaltigem Auswaschen bis zum Verschwinden der Biuret-
reaktion. Alle drei durch dieses Verfahren erhaltenen Ruckstande
mit dem Filter wurden in 200 ccm 0,36 °fo iger HCI-L6sung
Uber Nacht stehen gelassen, dann filtriert und mit Wasser ge-
waschen. Die so dargestellten Extrakte wurden zur Stickstoff-
bestimmung, zum Teil zur Biuret- und Esbachschen Reaktion

P Wohlgemuth, Festschrift aus dem patholog. Institut zu Berlin,
zur Feier der Vollendung des Institutneubaues, S. 627.

) Plenge, Zit. von der Arbeit Ackermann, Diese Zeitschrift,
Bd. XLIII, S. 299.
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Nucleo-
Ver-  histon
suchs- aus
num-  Hihner-
mer blut-
korpern
Nucleo-
histon

ohne Zusatz

Dasselbe

mit Prot-

albumose
geschuttelt

Nueleo-
histon
ohne Zusatz

Dasselbe

mit Prot-

IL albumose
geschuttelt

Dasselbe
mitDeutero-
albumose
geschuttelt

Nucleo-
hist.on
ohne Zusatz

Dasselbe

mit Prot-

1. albumose
geschuttelt

Dasselbe
mitDeutero-
albumose
geschiuttelt

Nucleo-
histon
ohne Zusatz

Dasselbe

mit Prot-

V. albumose
geschuttelt

Dasselbe
mitDeutero-
albumose
geschuttelt

Ch. Inagaki,
Tabelle V.

A. B. . .
Nvenge Nienge N-tenge iston - aerni-venge
o5 0iger S rake (ArE):A MU0 pundenen

_'_"Cl‘ Extrak- Entfernen nach Albumosen
LOsung  tjon mit des _ . Gewicht zu der
bereiteten g 35 o/pjger Histons 100: berechnet v VeNde
raiaes “LEE
grammen |rl1_(|i/|S|uIIn|gr grammen zenten  in prozenten

35,3 70,7 2.1 33,3 31

476 658 182 418 14,9

34 _

23,5 40,6 0,8 * 36,7 |

J

33,6 36,7 11,8 47.8 — 21,4

35,3 39,5 12,6 47,2 — 20,0

24,4 45,1 1,7 35,1 33 —

42,6 47.9 15.0 47,7 — 22.5

41,2 47,2 16,0 46,6 — 21,4

12,9 24,9 0,7 34,1 32 —

13,5 19,2 4,2 41,3 - 12,4

168 221 48 432 15,8

Biuret-

Im 1Extrakt
nacli dem
Entfernen
des llistons
Esbach

Reciktion

deutlich

deutlich

deutlich

deutlich

deutlich

schwach

schwach
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verwendet. Von dem Filterrlickstande mit samt dem Filterpapier
wurde der Stickstoffgehalt nach Kjeldahl bestimmt. Aus einer
anderen Portion wurde das Histon durch Natriumpikrat ausge-
fallt und die von Uberschissiger Pikrinsaure befreite LOsung
wird auch zur Biuretreaktion, Esbachschen Reaktion und Stick-
stoffbestimmung verwendet.

Aus der Tabelle IV geht hervor, dal3 eine durch 0,36°/oige
Salzsaure spaltbare Verbindung von Albumosen mit dem Nucleo-
histon aus Huhnerblutkdrpern nachweisbar ist. Sie verhélt sich
der Salzsaure gegeniber also &hnlich wie die Verbindung des
Histons mit Nucleinsaure. Das Verhaltnis der im Nucleohiston
enthaltenen Stickstoffmenge zu der Stickstoffmenge der vom
Nucleohiston aufgenommenen Albumose ist in den verschiedenen
Fallen nicht gleich. Die Tabelle zeigt weiter, dall die mit
0,36°/oiger HCI-L6sung abspaltbare Histonmenge in Nucleohiston
aus Huhnerblutkoérpern zwischen 31 und 34°/o schwankt, wah-
rend Ackermannl) 54°/o desselben gefunden hat. Diesen Un-
terschied kann man vielleicht damit erklaren, dall Ackermann
mit starkerer Salzsaure (I°/o HCI) extrahiert hat.

4. Versuch mit Nucleohiston aus Thymusgewebe.

Obwohl wir wissen, da3 zwel der Komponenten des Nucleo-
histons, namlich Nucleinsdure und Histon sich mit Eiweistoffen
und einigen Albumosen zu verbinden vermaogen, ist doch der
Nachweis der Verbindungsfahigkeit des Nucleohistons als Ganzen
mit eiweil3artigen Stoffen bisher nicht geflihrt worden.

Zur Prufung dieser Verhaltnisse habe ich folgende Ver-
suche angestellt.

Ich stellte reines Calciumnucleohiston nach Huiskamp?)
dar und befreite es mittels 0,I°/oiger Oxalsdure von Calcium.
Das auf diese Weise gewonnene stark sauer reagierende Nucleo-
histon wird, ohne vorherige Behandlung mit Alkohol und Ather,
zum Versuche verwendet, wie in den friheren Versuchen. Bei
Versuch 2 und 3 wurde die Bestimmung auflerdem noch an dem
nicht mit Oxalsdure behandelten Calciumnucleohiston ausgeftinhrt.-

*) Ackermann, Diese Zeitschrift, Bd. XLIII, S. 299,
2) Huiskamp, Diese Zeitschrift, Bd. XXXII, Heft 5, S. 162.
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Ver-
suchs-
num-

mer

L

b)

C)

a)

b)

d)

a)

b)

d)

Nucleohiston N in dem

aus
Thymus-

gewebe #

IMucleohiston
nach Behand-
lung mit Oxal-
sdure (s. oben)
ohne Zusatz

Dasselbe nach
Behandlung mit
Oxalsaure mit
Protalbumose
geschuttelt

Dasselbe nach
Behandlung mit
Oxalsaure mit
Deuteroalbu-
mose geschuttelt

Calciumnucleo-
histon ohne
Zusatz

Dasselbe nach

Behandlung mit

Oxalsaure ohne
Zusatz

Dasselbe nach
Behandlung mit
Oxalsaure mit
Protalbumose
geschuttelt

Dasselbe nach
Behandlung mit
Oxalsaure mit
Deuteroalbu-
mose geschuttelt

Calciumnucleo-
histon ohne
Zusatz

Dasselbe nach

Behandlung mit

Oxalsaure ohne
Zusatz

Dasselbe nach

Behandlung mit
Oxalsaure mit
Protalbumose
geschuttelt

Dasselbe nach
Behandlung mit
Oxalsaure mit
Deuteroalbu-
mose geschiuttelt

O Die fur die

nicht gleich.

Ch. Inagaki,
Tabelle V.
A B. N im ver- .
N im Extrakt haal;t;ls B|ur(-et-

400 com  stang "N %M (o gy AN der ge. feaKtion
0,36°/0HG! nach dem Entfernen bundenen nach dem
bereiteten  Extra- des 100 Azlﬁu(r;;ons]e Entfernen
Extrakt hi i - = 1

xi;a 3'3?6"?/'; I—TCIT _Hlsto_ns_: N des des

Milli-  in Milli- in Milli- E'Ii‘t:'oerfs Hist
grammen grammen grammen i Pros. 1stons

78,4 172,9 4,5 31,2 — Spur

01,8 1722 144 348 53  deutlich

94,1 169,4 15,8 35,7 6,9 deutlich

64,0 129,5 3,4 33,1 — Spur

87,9 186,9 4,5 31,9 — Spur
104,7 185,5 17,4 36,1 6,4 deutlich
103,1 185,5 16,0 35,7 5,8 deutlich

93,7 187,4 45 33.3 Spur

426 1113 28 217 -

69,5 110,6 25,8 38,6 17,7  deutlich

70,0 112,0 26,9 38,5 17,5  deutlich

verschiedenen Versuche entnommenen Anteile sind
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Aus der Tabelle V geht hervor, dal} eine Verbindung des
Nucleohistons mit Albumosen stattfindet. Die Stickstoffmenge
der in die Verbindung eintretenden Albumosen sind bei Ver-
such | und Il beinahe gleich, wahrend sie bei Versuch Il fast
dreimal so hoch sind. Weiter ersient man aus dem Versuch
Il a), b) und Versuch Il a), b, dal aus dem Calciumnucleo-
histon durch 0,36°/oige HCI bedeutend mehr stickstoffhaltige
Substanz extrahiert wird, als aus dem reinen Nucleohiston nach
der Behandlung mit Oxalsaure.

Daraus folgt, daB das Calciumnucleohiston nach der Be-
handlung mit 0,I°/oiger Oxalsaure nicht nur von Calcium be-
freit worden ist, sondern ein Teil des Histons oder einer stick-
stoffhaltigen Substanz durch die Wirkung der Oxalsdure von
Nucleohiston abgespalten wird.

Zur Kontrolle habe ich die eben erwahnten Untersu-
chungen auch mit Calcium- und Natriumnucleohiston angestellt.
Das zu diesen Versuchen benutzte Calciumnucleohiston habe
ich nach der Huiskampsehen Methode dargestellt, das Natrium-
nucleohiston habe ich teilweise nach dem Vorgéange von |. Bangl)
wie folgt gewonnen. Das zundchst dargestellte Calciumnucleo-
histon wird mit 5°/oiger NaCl-LOosung extrahiert und nach 24
Stunden zentrifugiert. Das Natriumnucleohiston bleibt jetzt in
Losung. Es wird gegen flieRendes Wasser dialysiert, wobei sich
Natriumnucleohiston ausscheidet, wenn das NaCl in der Ldsung
sich ungefahr his 0,9°/0 vermindert. Dieses ausgeschiedene Na-
triumnucleohiston wird mit der Zentrifuge abgeschieden.

Weitere Praparate von Natriumnucleohiston habe ich auf
folgende Weise gewonnen. Zunachst habe ich das Thymus-
gewebe nach Zusatz von 0,9°/oiger NaCl-Losung mit der Schiittel-
maschine drei Stunden lang geschittelt, dann durch ein Tuch
geseiht und zentrifugiert. Der sich hierbei bildende Bodensatz
wird in Wasser von 40° gebracht, wodurch sich eine klebrige
Masse bildet, die allmahlich in Wasser loslich wird. Dieselbe
wird, bevor die LOsung eintritt, von der FIlussigkeit getrennt.
Da die Calcium- und Natriumsalze des Nucleohistons in reinem

) Beitrdge zur chem. Physiologie, Bd. IV, S. 115.
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1. b

alkali

gewebe

(Die Mengen
sind nicht

Calcium-
nucleohiston
ohne Zusatz

Dasselbe mit
Protalbumose
geschuttelt

Dasselbe mit
Deutero-
albumose
geschuttelt

Natrium-
nucleohiston
(nach Bang)
ohne Zusatz

Dasselbe mit
Protalbumose
geschuttelt

Dasselbe mit
Deutero-
albumose
geschuttelt

N atrium-
nucleohiston

(nach Inagaki)

ohne Zusatz

Dasselbe mit
Protalbumose
geschuttelt

Dasselbe mit
Deutero-
albumose
geschuttelt

INatrium-
nucleohiston

(nach Inagaki)

ohne Zusatz

Dasselbe mit
Protalbumose
geschiuttelt

Dasselbe mit
Deutero-
albumose

geschuttelt

Ch. Inagaki,

Tabelle VI.

Nucleohiston- N In dem

durch

aus Thymus- 0,36°/0HC]
(400 ccm) Extranieren Entfernen

bereiteten

N-Menge
im
Ruckstand
nach dem

mit

N-Menge
im Extrakt
nach dem

des

0,36 -10iger .
.EXtra.‘kj[ HCI-Lo6sung ,H IStO.nS.'
in Milli- " in mini-~ in Milli-

82,9

67,2

!

77,0

41,4

58,2

44,8

56,0

76,7

47,0

61,0

44,2

7,7

166,7

122,5

1512

84,0

103,6

88,2

107,8

152,6

91,0

123,9

81,9

152,6

gleich geteilt) grammen grammen  grammen

7,5

4,4

4,4

2,8

2,8

4.0

3,6

4,1

18

2,9

1,4

3,4

V erhaltnis
des N
der mit

0,36°/0 HCI
abspalt-
baren
Substanz
zu dem N
des Nucleo-
histons
in Prozenten

33,2

35,4

33,7

33,0

35,9

33,6

34,2

33,4

34,1

33,0

351

33,7

Biuret-
reaktion
Im Extrakt
nach Ent-
fernung
des
Histons

negativ

»

»

»

»

»

»

»
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Wasser l6slich sind, habe ich sie mit 0,I°/oiger CaCl2-Ldsung
resp. mit 0,9°/oiger NaCl-Losung bis zum Verschwinden der
Biuretreaktion ausgewaschen und dann in 0O,I°/oiger CaCl2-
Losung resp. in 0,9°/oiger NaCL-Losung mit Albumosen ge-
schittelt und zu folgenden Versuchen benutzt (Tab. VI).

Aus der Tabelle ersieht man, dall das Verhéaltnis der N-
Menge der mit 0,36°/oiger HCI abspaltbaren Substanz zur N-
Menge des Nucleohistons anndhernd gleich ist, und daR keine
Vermehrung der N-Menge im Extrakt, das man vorher mit
Albumose behandelt hat, nach Entfernung des Histons statt-
fmdet. In allen Versuchen gab das Extrakt keine Biuretreaktion.
Daraus folgt, dal} sich die genannten Nucleohistonsalze mit
Albumosen nicht verbinden kdnnen.

Aus diesem Versuch mit negativem Ergebnis ersieht man
gleichzeitig, dal3 die in den friheren Versuchen gefundene Bin-
dung der Albumosen nicht etwa eine physikalische, durch Ad-
sorption von seiten des fein verteilten Niederschlages bedingte
Ist, sondern dal3 sie auf chemischen Verhaltnissen beruht und
durch chemische Verédnderungen der Zellbestandteile beeinfluf3t
wird.

4. Versuch mit Nucleohiston aus Lymphdrisen.

Endlich komme ich zur Frage, ob das Nucleohiston aus
Lymphdrusen sich auch mit Albumosen verbinden kann. Zu-
erst habe ich nach der Huiskampsehen Methode aus Lymph-
drisen des Rindes Calciumnucleohiston dargestellt, von dem
Galeiumnncleohiston mittels Oxalsaure das Calcium abgetrennt
und auf diese Weise freies Nucleohiston gewonnen. Dieses
Praparat habe ich auch, wie Dbei Nucleohiston aus Thymus-
gewebe, mit Albumosen zur Untersuchung angesetzt (Tab. VII).

Diese Tabelle zeigt, daR das freie Nucleohiston aus Lymph-
drisen sich auch mit Albumosen verbinden kann, wenn auch
die N-Mengen der gebundenen Albumosen nicht gleich sind.

Das Calciumnucleohiston nach Hui skamp unddasNatrium-
nucleohiston, das ich nach meinem bereits angegebenen Ver-
fahren darstellte, sind andererseits auch mit Albumosen unter-

sucht. Das Ergebnis dieser Untersuchung ist aus folgender Ta-
belle VIII ersichtlich.
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Tabelle VII.

A. B. _ Verhalt-
ver- Nuc-leohiston N in dem NimRiick- E'}'(tr';”kt Nn:jserdzse_
durch stand f.R) -

suehs- aus 400 ccm nach dem Earlli?erorllee? (A-f-B) 1 A Rtllglt?r(ra]r(;ig
0,36% HCI Extra-

num- I—ymph' bereiteten hieren mit Hi(g(tegns — 100 ZI{IJ gggﬂ

mer  drijsen v iorakt 0.36%HCL i illi- Nucleo-

) in Milli- in Milli- .
grammen histons
grammen grammen in Proz.

a)  TNucleohiston
nach Behand-
lung mit Oxal- 66,1 140,0 2,2 32,1
saure ohne
Zusatz

b) Dasselbe nach
Behandlung mit
l Oxalsaure mit 79,0 133,3 14,3 37,2 8,2
Protalbumose
geschuttelt

() Dasselbe nach

Behand__lung mit
Oxalsaure mit 77,8 131,6 13,7 37.2 8,2
Deuteroalbu- ’
mose geschuttelt

e 663 1389 39 323

Zusatz

b) Dasselbe nach
Behandlung mit
Oxalsaure ohne 61’1 14010 3,4 30,4
Zusatz

Il C) Dasselbe nach
' Behandlung mit
Oxalsaure mit 80,6 121,1 26,6 40,1 18,6
Protalbumose
geschuttelt

d) Dasselbe nach
Behanqlung mit
Oxalsaure mit 756 1225 22,3 382 152
Deuteroalbu-
mose geschiuttelt

a) Calciumnucleo-

histon ohne 63,0 141}.7 3,4 30,8

Zusatz

b) Dasselbe nach
Behandlung mit
Oxalsaure ohne 74’7 182,0 4,2 29,1 —
Zusatz

M () Dasselbe nach
' Behandlung mit _
Oxalsaure mit 10755 183.,0 g= 37,0 15,0
Protalbumose
geschuttelt

d) Dasselbe nach
Behandlung mit

Oxalsaure mit 1096 183,7 33,1 37,3 15,7

Deuteroalbu-
mose geschiuttelt

*) Die Mengen sind nicht gleich geteilt.

Biuret-
reaktion
im
Extrakt
nach dem
Entfernen
des
Histons

deutlich

deutlich

Spur

deutlich

deutlich

Spur

deutlich

deutlich
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Tabelle VIII.

i - Verhaltnis .
Nucleo- N in dem N-menge N-Menge dor Mmene. Biuret-
durch im im Extrakt : .
Ver- .. : Ruckstand der mit  reaktion
histonalkali 400 ccm "2 ) nach dem 03600 HCI i Extrakt
suchs- 0,36°/0 HCI Extranhieren Entfernen  abspalt- h Ent
aus bereiteten __mit des baren ~ NACH =nt-
num- 0,36°/0iger - Substanz  fernung
Lymph- Extrakt & ssung HISIONS  zu dem N des
mer dri in Milli- in mini- in Milli-  des Nucleo- Histons
rdsen ¥) grammen grammen  grammen histons

in Prozenten

a) Calcium-
nucleohiston 63,0 130,9 5,8 8R —
ohne Zusatz

b) Dasselbe mit
l. Protalbumose 58,8 121,0 6,8 32,7 —
geschuttelt

¢) Dasselbe mit

Deutero-
albumose 65,0 141,2 7,3 31,5 -

geschittelt

a)  Natrium-
nucleohiston 14.6 30,3 0,7 32,5 .
ohne Zusatz

b) Dasselbe mit
. Protalbumose 14,0 30,1 0,9 31,7 -
geschittelt

c) Dasselbe mit

Deutero-
albumose 10,8 23,8 0,9 31,2 -

geschittelt

a)  Natrium-

nucleohiston 22 4 51 4 18 30.1 .
(nach Inagaki) ’ ’ ’

ohne Zusatz

b) Dasselbe mit
1. Protalbumose 21,8 47,6 1,4 31,4 —
geschuttelt

c) Dasselbe mit

Deutero-
albumose 23,0 52,6 1,4 30,5 _—

geschittelt

*) Die Mengen sind nicht gleich geteilt.
Hoppe-Seyler's Zeitschrift f. physiol. Chemie. L. 32
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In Tabelle VIII findet man ganz dasselbe Resultat wie bei
dem Versuche mit Nucleohistonalkali aus Thymus.

Aus den Beobachtungen von Huiskamp vy haben wir ge-
lernt, dal die Alkalisalze des Nucleohistons aus Thymus in ihren
wasserigen Losungen elektrolytisch dissoziiert sind und ferner,
dall die Alkalisalze teilweise geféllt werden, wenn man dem
Thymusextrakte, worin Nucleohiston als Alkalisalz vorhanden
Ist, NaCl ungefahr bis zu 0,9°/0 zusetzt. Huiskamp nimmt
weiter an, dal} die zugesetzten Natriumionen eine Herabsetzung
des Dissoziationsgrades verursachen und dal} die dadurch ge-
bildete nicht dissoziierte Verbindung weniger |0slich ist als das
dissoziierte Molekidl. An diese Annahme lal3t sich die Frage
anschliel3en, warum sich Natriumnucleohiston in 0,9°/oiger NaCl-
Losung oder Calciumnucleohiston in 0,I°/oiger CaCl2-Ldsung
mit Albumosen nicht verbinden kann. Diese Frage wird am
besten beantwortet durch die Annahme, dal die Dissoziation
der Nucleohistonalkali durch den Zusatz von bestimmten, zur
Fallung notigen Salzlosungen verhindert wird, sodalR also In
der Salzlésung der Nucleohistonalkalien keine freien mit Albu-
mosen sich verbindenden lonen vorhanden sind. Andererseits
iIst anzunehmen, dall Nucleohiston aus Huhnerblutkérpern und
die aus weilien Blutkdrpern oder aus Knochenmark gewonnenen
Substanzen in der 0,9°/oigen NaCl-Losung keine Verbindung
mit Natrium eingehen.

Findet eine Einwirkung des Blutplasmas auf die Albumosen statt?

Diese Erfahrungen Uber die Anfligung der Albumosen an
gewisse Bestandteile des Zellkerns legten die Vermutung nahe,
dal auch andere in den Geweben vorhandene Atomgruppen
zu einer solchen Fixierung der Albumosen befahigt sind. Be-
sonders schienen mir Beobachtungen von Kutscher zur
naheren Untersuchung des Blutplasmas in dieser Richtung auf-

zufordern.
Kutscherd) fand folgendes: Wenn man Protalbumose,

1) Huiskamp, Diese Zeitschrift, Bd. XXXIV, S. 32.
2) Kutscher, Diese Zeitschrift, Bd. XXIII, S. 115.
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Deuteroalbumose oder das klar filtrierte Albumosegemisch des
Wittepeptons auf eine durch Natriumcarbonat hergestellte
Losung von Globulin des Pferdebluts, Vitellin, Myosin oder Mus-
kelsyntonin einwirken laBt, so bildet sich ein Niederschlag.
Kutscher stellte den Versuch in der Weise an, dal er die Eli-
weillosung in die nicht allzu verdiinnte Deuteroalbumose tropfen
lieR. Er erhielt sodann einen Niederschlag.

Ich wiederholte diesen Versuch, indem ich statt der LGsung
des Globulins und der Gbrigen Eiweilkorper frisch entnommenes
Blutserum vom Hund und Pferd und Oxalatplasma benutzte. Ich
konnte aber beil dieser Versuchsanordnung mit verschiedenen
Praparaten von Deuteroaloumose weder Niederschlag noch Tru-
bung hervorrufen.

Offenbar Ist das Gelingen des Kutschersehen Versuches
an bestimmte Bedingungen gebunden, die bei meiner Anordnung
nicht vorhanden waren. Es lag nun aber die Maoglichkeit vor,
dal eine Verbindung zwischen der Albumose und den Bestand-
teilen des Plasmas oder Serums zwar gebildet wird, aber iIn
Losung bleibt.

Wenn eine solche Verbindung existiert, so kann sie nicht
durch Siedehitze zersetzbar sein. Denn Abderhalden und
Oppenheimerl) haben neuerdings (im Gegensatz zu friheren
Versuchen) erwiesen, dal im Serum des Hundeblutes auch
nach reichlicher Fleischfltternng keine Albumosen zu finden
sind, nachdem die Eiweil3korper durch Hitzekoagulation entfernt
worden sind.

Ich stellte also die Versuche in der Weise an, dal3 ich
das Eiwei des Serums koagulierte und nun das Koagulum in
der friher beschriebenen Weise mit Salzsaure extrahierte. Auch
In diesem Extrakt fand ich keine Albumosen.

Die Versuche waren folgende:

Versuchsreihe 6.

Das Blutserum wird in drei Teile zu je 30 ccm geteilt.
Ein Teill wird mit Deuteroalbumose, ein anderer Teil mit Prot-

U Diese Zeitschrift, Bd. XXXXII, S. 155.
32~
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albumose zwei Stunden lang in einem Zylinder mit der Schuttel-
maschine geschuttelt, die dritte Portion bleibt zur Kontrolle ohne
Albumosenzusatz. Alle drei Teile werden mit Magnesiumsulfat
gesattigt und bleiben Uber Nacht bei Zimmertemperatur stehen.
Das so behandelte Préaparat wird filtriert und mit gesattigter
Magnesiumsulfatlosung gewaschen («Filtrat A»).

Der Ruckstand wird auf dem Filter mit Wasser gelost,
Im Wasserbade koaguliert und in der Kalte filtriert. Dieses
Koagulum wird auf dem Filter mit Wasser gewaschen, mit
Alkohol und Ather erschopft und dann mit 0,36°/oiger HCI
(1 Teil konzentrierter HCI -f- 100 Teile H20) 12 Stunden extra-
hiert. Alsdann wird filtriert, mit Wasser gewaschen, und der
N-Gehalt in diesem Filtrat und Waschwasser zusammen nach
Kjeldah! bestimmt.

Das erste Filtrat («Filtrat A») wird ebenso behandelt. Wie
die nachste Tabelle IX zeigt, bemerkt man nach der Behandlung
mit Albumosen keine VVermehrung der durch 0,36°/oige
HCI-L6sung abspaltbaren, stickstoffhaltigen Substanz.
(Siehe Kolonne 1 und 3.

Doch waére es denkbar, dal} sich die Albumosen mit dem
Serumeiweill noch fester verbinden. Deshalb habe ich das oben
gewonnene Koagulum sowohl vom Globulin wie vom Albumin
wieder mit |,0°/oiger H2S04-Losung eine Stunde lang auf dem
Wasserbade extrahiert und dann filtriert, mit Wasser gewaschen
und den Stickstoffgehalt im Filtrat mit Waschwasser zusammen
bestimmt. Das Ergebnis ist in der nachststehenden Tabelle IX,
2 und 4 zusammengestellt.

Alle diese Filtrate zeigen die Biuretreaktion und die durch
|,0°/oige H2S04 abgespaltenen N-Mengen sind etwas grofier
als die N-Mengen, die mit 0,36°/oiger HCI-Lbosung extrahiert
worden sind. Doch sind die in allen diesen Versuchen auf-
tretenden Schwankungen nicht erheblich und nicht regelmafiig
genug, um daraus auf eine Bindung der Albumose durch die Ei-
welil3korper des Blutserums zu schlief3en. Die geringen Mengen von
Albumose, welche ich in den saurehaltigen Filtraten nachweisen
konnte, verdanken wahrscheinlich der S&urewirkung auf das
urspringliche Eiweil thre Entstehung.
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Tabelle IX.

«Albumin»
«Filtrat A»

N-Menge N-Menge
N-Menge . = . N-Menge . .
im Filtrat im Extrakt M Filtrat

«Globulin»

Versuchs- im Extrakt - h dem _ nach dem
Serumarten 0 36[[‘/“_ EF o3 6([‘/“. Er-
nummer ! HConger warmen ™’ Hccil_ger warmen
Lésun mit 1°/o Losun mit 1°/o
inMilligr. - 12594 iriligr, . H2SOd
I in Milligr. I in Milligr.
1. 2. 3. 4,

30 ccm Pferdeblut-
serum 0,7 3,1 0,35 49
ohne Zusatz

30 ccm Pferdeblut-
l. serum 0,7 3,0 0,35 5,6
mit Protalbumose

30 ccm Pferdeblut-

serum mit 0,7 5.0 0,42 3,9
Deuteroalbumose

30 ccm Hundeblut-

serum 0,7 2.1 0,7 3,5
ohne Zusatz

30 ccm Hundeblut-
. serum 1,05 2,1 1,4 49
mit Protalbumose

30 ccm Hundeblut-

serum mit 0,35 2,8 1,05 4,2
Deuteroalbumose

Versuchsreihe 7.

Durch die oben erwahnten Versuche ist noch nicht ent-
schieden, ob die Albumosen sich mit dem Serumeiweil3 so fest
verbinden, dal3, letzteres nicht mehr abspaltbar ist, oder ob
sie iIm Blutserum schon in gerinnbares Eiweil} umgewandelt
werden. Zu einem diesbeztiglichen Versuche habe ich das frisch
entnommene Hundeoxalatplasma verwendet. Davon habe ich
30 ccm mit Deuteroalbumose, andere 30 ccm mit Protalbumose
zwel Stunden lang in einem Zylinder mit der Schuttelmaschine
geschuttelt. Die dritte Portion blieb ohne Zusatz. Alle drei
Portionen wurden nach dem Zusatze einer kleinen Menge CaCl:
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mit einer Feder stark umgerihrt, um das Fibrin zu gewinnen.
Diese Fibrinmasse wird filtriert, mit Wasser gewaschen und
dann ihr N-Gehalt zusammen mit dem des Filtrierpapiers be-
stimmt. Siehe Kolonne 1 der Tabelle X. Von dieser N-Menge
wird die des Filtrierpapiers abgezogen. Das Filtrat, das Globulin
und Albumin enthalt, wird mit Magnesiumsulfat geséattigt, Cber
Nacht stehen gelassen, dann filtriert und mit gesattigter Mag-
nesiumsulfatldsung etwa finfmal gewaschen. Den so gereinigten
Rlckstand (Globulin) laRt man, nachdem er mit Wasser aufge-
|0st ist, im Wasserbade koagulieren. Dieses Koagulum wird
abfiltriert, mit Wasser gewaschen, und sein N-Gehalt ist zu-
sammen mit dem Filterpapier nach Kjeldahl bestimmt. (Kolonne
2 der folgenden Tabelle.) Die vom Magnesiumsulfat abfiltrierte
FlUssigkeit nebst Waschwasser wird ebenfalls wie oben behandelt
(Albumin). Die hier gefundenen Zahlen sind aus Kolonne 3 der
folgenden Tabelle zu ersehen.

Wie die Tabelle zeigt, wird die Fibrinmenge durch die
Behandlung des Blutplasmas mit Albumosen nicht vermehrt.
Zwar findet man bei Versuchsnummer | eine Vermehrung der
Globulinfraktion in dem mit Albumosen geschittelten Blutplasma
und eine Verminderung der Albuminmenge. Da jedoch die ge-
samte N-Menge der drei Eiweil3fraktionen bei allen drei Portionen
beinahe gleich geblieben ist, muR man diese Vermehrung des
Globulins auf nebensachliche Umstande beziehen.

Somit ergibt sich aus meinen Versuchen keine Stltze
flir die Anschauung, dal das Verschwénden der Albumose In
dem Blutkreislaufe auf einer Unvwandelung derselben in koagii-
lierbares Eiweil} resp. Serumeiwei3 oder auf einer Verbindung
des Plasmas mit Albumosen beruht.

Fassen wir kurz die erwadhnten Befunde zusammen, so
Ist hervorzuheben:

1. Das Nucleohiston verbindet sich mit Albumosen salzartig,
solange es in freiem oder dissoziertem Zustande ist, wmraus
folgt, daB die im Korper selbst gebildeten oder kinstlich in
den Blutkreislauf hineingebrachten Albumosen von den Zell-
substanzen aufgenommen oder fixiert wrerden konnen.

2. Im Blutplasma konnte bei der von mir gew-ahlten Ver-
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Suchsanordnung weder Verbindungs- noch Restitutionsfahigkeit
bei seiner Einwirkung auf die dem Blutkreislaufe zugefiihrten
Albumosen nachgewiesen werden.

Tabelle X.
N-Menge N-Menge N-Menge
Versuchs des des des
) Fibrins Globulins Albumins
Hundeblutplasma . “wrifli-  in Milli-  in Milli-  Summa
nummer grammen grammen grammen
1. 2. 3.
H |
30cem Hundeplasma ., , 66.9 1200 1991
ohne Zusatz
30 ccm Hundeplasma
] _ P 95 71,7 1137 194.9
mit Protalbumose
30 ccm Hundeplasma
mit Deutero- 8.8 7,3 115,8 201,9
albumose
30 ccm Hundeplasma
¥ 10,4 58,4 108,5 178,3
ohne Zusatz
30 ccm Hundeplasma
. P 116 56,3 106,7 174.6

mit Protalbumose

30 ccm Hundeplasma
mit Deutero- 10,8 29,8 107,8 178,4
albumose



