Uber die Volhardsche Pepsinbestimmung.

Von
Dr. S. Kuttner.

(Aus dem chemischen Laboratorium des Institutes fur Experimental-Medizin
in St. Petersburg.)

(Der Redaktion zugegangen am 3. Mai 1907))

Wenn man die grolle Zahl der Versuche und Methoden
zur Pepsinbestimmung von naturlichen Magensaften und kinst-
lichen Magensaftpraparaten tberblickt, so haben bis auf solche,
die auf physikalischer Grundlage beruhen, nur wenige einen
bleibenden Wert behalten, d. h. die Moglichkeit gegeben, einen
Ausdruck fir den jeweiligen Gehalt an wirksamem Prinzip zu
geben. Es sind das die Schutzsche Polarisationsmethode, die
Mettesche Eiwellirohrchenbestimmung und die VVolhardsche
Titrationsmethode. Wahrend in dieser Arbeit die beiden ersten
nur so weit besprochen werden sollen, als zum Verstandnis und
zum Vergleich mit der VVolhardsehen unbedingt nétig ist, soll
letztere eingehend erortert und ithre Anwendbarkeit fur die
Praxis naher beleuchtet werden.

Das Verdienst, zuerst einen Ausdruck fir die verdauende
Kraft von Pepsinlosungen gefunden zu haben, gebuhrt wohl
E. Schitz.l) In seiner im Jahre 1885 auf Veranlassung von
Professor Huppert veroffentlichten Arbeit fand Schitz, dal3
die bel der peptischen Verdauung entstandenen Peptonmengen
unter bestimmten Verhaltnissen direkt proportional sind den
Wourzeln aus den angewandten Pepsinmengen. Als Pepsin-
einheit bezeichnete er die Pepsinmenge, die unter bestimmten
Versuchsbedingungen 1 g Pepton zu bilden imstande ist, wobeli

*) Eine Methode zur Bestimmung der relativen Pepsinmenge, Diese
Zeitschrift, Bd. IX, S. 575.
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er unter Peptonen alle durch Fe2Cl6 in neutralen Losungen unter
Kochen nicht fallbare linksdrehende Verdauungsprodukte des
HuhnereiweilRes verstand.

Die Metteschel) Methode ist Im Prinzip eine verbesserte
Bidder und Schmidtsche,?2) die sich wohl wc¢gen threr schweren
Ausfihrbarkeit nicht In die Praxis einflhren lieB. Diese beiden
Autoren schlugen vor, moglichst gleich grolie Zylinder von koa-
guliertem Eiweil} der Verdauung zu unterwerfen und aus der
Abnahme an Eiweil} auf den Pepsingehalt zu schliel}en. Mette
verhalf diesem praktisch schwer ausfihrbaren Gedanken zum
Gelingen, indem er Huhnereiweil in Réhrchen von ca. V2 mm
lichter Weite koagulierte, diese der Verdauung unterwarf und aus
der dabei erfolgten Abnahme in Millimetern auf den Gehalt
an Pepsin schloB. Borissowsd) fand dann spater, dal die von
E. Schitz aufgestellte Regel auch auf die Mettesche Methode
ausdehnbar sei; diese Beobachtung flihrte dann zur sogenannten
Schutz-Borissowschen Regel.

Vor einigen Jahren kam zu diesen beiden Methoden noch
die VVolhardsche.d) Diese stltzt sich einerseits auf ein von
Thomas und Weber,5 anderseits von Meunierf) angegebenes
Verfahren. Beide gehen vom Gasein aus — Thomas und
Weber losen in 1900 ccm Wasser mit Hilfe von 3,2 g Atznatron
(= 80 ccm Vi-n-NaOH) oder 5,04 g Salzsaure (= 138 ccm 1li-n-
HC1) 100 g Casein auf. Die alkalische Losung dient zur Be-
stimmung von Trypsin, die saure fur Pepsin. Nach beendeter
Verdauung wird eventuell mit Schwefelsaure angesauert und
mit 20°/o Glaubersalzlosung ausgesalzen. Nach dem Filtrieren

0 Mette, Contribution de I'innervation de la glande sous-stomacal.
St. Petersburg 1889 (russisch).

2) Bidder und Schmidt, Die Yerdauungssafte und der Stoff-
wechsel, 1852.

3) Borissow, Uber Pepsinogen und Ubergang desselben in wirk-
sames Pepsin. Dissertation. Aus der militar-mediz. Akademie St. Peters-
burg, 1891 (russisch).

4) Munchener med. Wochenschrift, 1903, Nr. 49.

0) Zentralblatt flr Stoffwechsel- u. Verdauungskrankheiten, Bd. I,
S. 14 (1901).

6) Comptes rendus des seances d. 1. soc. de biologie, 1901.
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wird der Niederschlag auf dem Filter mit warmem Wasser
ausgewaschen, bis die letzten Spuren von Schwefelsdure ver-
schwunden, das Filter nebst unverdautem Casein getrocknet
und gewogen und das Gewicht des unverdauten Eiweil’es mit
dem bei einem gleichen blinden Versuche ohne Trypsin oder
Pepsin erhaltenen verglichen. Die Menge des in LOsung ge-
gangenen Eiweilies gibt das Mall ab flr die verdauende Kratt
des zu bestimmenden Magensaftes.

Nach Meunierl) wird der zu untersuchende Magensaft
(14 ccm) mit Salzsaure (0,4 ccm pur) und 1 g Casein versetzt
und geschittelt; nachdem sich das Casein abgesetzt hat, entnimmt
man von der klaren Flussigkeit 2 ccm und bestimmt darin den
Gehalt an freier Salzsaure. Die Ubrigen 10 ccm mit dem un-
geldsten Casein bleiben 24 Stunden im Wasserbade von 40°.
Dann wird wiederum in 2 ccm Filtrat die HCI bestimmt. Da
durch Pepsinverdauung Salzsaure an Eiweil gebunden wird,
drickt die Abnahme des Wertes fur freie Saure den Grad der
Pepsinwirkung aus.

Aus diesen beiden Verfahren, von denen das erste sehr
umstandlich zwar ist, aber, wie VVolhard selbst bestatigt, genaue
Resultate gibt, das zweite dagegen ziemlich nichtssagend ist,
kombinierte VVolhard folgende Methode. Er geht von einer
salzsauren Caseinlosung aus, die im Liter 50 g Casein gelOst
In 70 ccm Vi-n-HCI enthalt; 100 ccm davon bezdichnet er als
Stammldsung und jedesmal 100 ccm dienen ihm als Verdauungs-
I6sung bei seinen Versuchen. Volhard ging zunachst von der
Ansicht aus, dall bel der Verdauung des Acidcaseins nur Salz-
saure abgespalten werde und dal ein Zuwachs an Salzsaure
Im Filtrate gegenuber der Stammlosung den jeweiligen Pepsin-
gehalt der zu prufenden VerdauungsflUssigkeit anzeigen wiurde.
Daher verwendete er zunachst als Indikatoren: Lackmus, Alizarin
und Nitrophenol. + Es zeigte sich aber, dall gleichzeitig neben
der Abspaltung von HCI aus dem Acidcasein auch eine weitere
Spaltung des Eiweilmolekils stattfindet, dall somit die Titration

) Uber die VVolhardsche Methode der quantitativen Pepsin- und
Trypsinbestimmung durch Titration. Hofmelisters Beitrage, Bd. VII, S. 120.

Hoppe-Seyler’s Zeitschrift f. physiol. Chemie. LlII. a
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des Salzsdurezuwachses allein nicht das richtige Malk fir die
verdauende Kraft des Pepsins abgeben konnte. Auf Veranlassung
von Volhard arbeitete darum LoOhleinl) die Methode weiter
aus, wobel er einige Versuche VVolhards aus einer anscheinend
nicht veroffentlichten Arbeit mitteilte. Nach Erwahnung dieser
Versuche — es sind das 3, 6, 7 und 13 mit 14 zusammen —
schreibt Lohlein S. 125: «Storend und einer weiteren Ver-
breitung der Methode nicht glnstig waren zwei Umsténde, die
noch eine Verbesserung wunschenswert machten. Einmal war
die Herstellung der sauren Caseinlosung nicht ganz leicht und
selbst dem Gelibten konnte es passieren, daR bei Uberschreiten
des Temperaturoptimums von etwa 70° die Losung plotzlich
gelatinierte. Zum andern machte die Wahl des Indikators
Schwierigkeiten.» LOhlein ging darum zur Natriumcaseinlosung
Uber und nahm als Indikator Phenolphthalein, wortber er S. 126
schreibt: «Bezlglich des Indikators stellte sich heraus, dal} das
Wirkungsgesetz nicht beeintrachtigt wird, wenn man mit Phenol-
phthalein titriert, d. h. wenn man nicht nur den Zuwachs an HCL
sondern zugleich den Zuwachs an Peptonen mittitriert. Es geht
daraus als wahrscheinlich, wenn auch nicht streng bewiesen,
hervor, da die im Laufe der Pepsinverdauung gebildeten Ver-
dauungsprodukte anndhernd gleiches Alkalibindungsvermogen
besitzen.» Das Ergebnis der von Volhard in salzsaurer und
von LOhlein mit alkalischer Caseinlosung erhaltenen Versuche
schliet Lohlein in folgenden Satzen zusammen: «Die Resultate
der mit der Volhardschen Methode ausgefuihrten Pepsinbe-
stimmungen bestatigen, dal das Verfahren bel nicht zu hoch-
gradiger FermentWirkung — wie sie durch zu gro gewahlte
Magensaftmenge oder zu lange Zeit der Verdauung bedingt sein
konnen — dem Gesetz von Schutz und Huppert entsprechende
Werte liefert, d. h. es verhalten sich die Aciditatszunahmen der
Filtrate bei verschiedenen Mengen desselben Magensaftes unter
gleichen Versuchsbedingungen wie die Quadratwurzeln aus den
relativen Fermentmengen und den Verdauungszeiten:

a;At—yf—t*\ft°h

hl c.
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wobei A den Aciditatszuwachs, f die relative Fermentmenge,
t die Verdauungszeit bedeutet.»

Dann hei3t es weiter bel thm Seite 134 unten: «Um
Aciditatszunahmen zu erhalten, die unter das Fermentgesetz
fallen, wird man also zu kleine und zu grole Werte durch
geeignete Versuchsanordnung vermeiden missen. Unter Ein-
haltung dieser Bedingungen ermdglicht die VVolhardsehe Me-
thode von den groften bis zu den kleinsten Fermentmengen
einen gquantitativen Nachweis zu liefern. Denn es sind hem-
mende Faktoren, wie sie die urspringliche Mettesche Methode
ungeeignet machten, durch die groflie Verdiinnung ausgeschaltet,
anderseits iIst die Maglichkeit gegeben, bel fermentarmen
Saften die Menge des zugesetzten Magensaftes bis zu etwa
20 ccm zu erh6hen (wobel immer noch eine Verdinnung 1 : 14
bestdnde), oder die Verdauungszeit zu verlangern.»

Zum Schlul? heilt es noch: «Fir die praktische Anwen-
dung der Volhardschen Methode und eine einheitliche Be-
zeichnung der durch den Versuch ermittelten Pepsinkonzen-
trationen empfiehlt sich eine ganz analoge Ausdruckswelse,
wie sie VVolhard bei den fettspaltenden Fermenten durchgefihrt
hat. VVolhard bezeichnet als Pepsineinheit diejenige Ferment-
menge, welche das Filtrat der ganzen angewandten Gasein-
menge um 1 ccm nfio saurer machen wirde. Durch den Ver-
such erhalten wir in dem Quotienten aus dem Aciditatszuwachs,
dividiert durch das Produkt t+f (Verdauungszeit und Anzahl
der angewandten Kubikzentimeter Saft) den Verdauungswert,
den 1 ccm Saft in 1 Stunde liefern wirde. Dieser Wert ist
mit 2 oder 4 zu multiplizieren, je nachdem 200 oder 100 ccm
Filtrat titriert wurden. Der so erhaltene Wert der Aciditats-
zunahme fur das Filtrat des gesamten Verdauungsgemisches
(400) unterliegt natdrlich auch dem Fermentgesetze und ist
auf das Quadrat zu erheben, um die Konzentration des Saftes
an Pepsineinheiten auszudricken. Fuor die Pepsineinheit x gilt
die Formel

Y Y2
___________ =1 X = —-

J/xxift- f.t
5*
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Beispiel: Die Aciditat von 200 ccm der Stammlésnng nach
Fallung und Filtration sei = 18,0 in 400 = 36,0. Die Aciditat
des Saftes sei = 20 ccm in 100 ccm Saft. Im Versuch wird
bel Digestion von 100 Caseinlosung auf 300 ccm mit 3 ccm Saft
In 3 Stunden nach Auffillung mit Na2S04 auf 400 und Filtration
In 200 Filtrat eine Aciditat von 32,7 in 400 = 65,4 ermittelt.
Davon sind abzuziehen fur die Stammlosung 36,0 und flr Saft-

aciditat 0,6; es verbleibt somit
v = 288

|— 28.8
= 3-3 = 32

X = 10.24 Pepsineinheiten».

Fal3t man nun das Resultat der VVolhardschen Versuche
zusammen, so &Rt sich dasselbe dahin prazisieren, dal} man
In bestimmten Grenzen aus den Aciditatszunahmen mit Hilfe
der Schutz-Borissowsehen Regel auf den Pepsingehalt eines
fraglichen Magensaftes resp. eines kunstlichen Magensaftprapa-
rates schlielen kann. Leider geht aber aus der Arbeit selbst
nicht hervor, wo diese Grenzen — sagen wir in Vio-n-HC| —
ausgedruckt liegen; denn in den verschiedensten Grenzen der
Aciditatszunahme wurden in der Lohleinschen Arbeit teils auf
die Schitz-Borissowsehen Regel stimmende, teils nicht damit
In Einklang zu bringende Resultate erhalten. Hier aber auf
die einzelnen Daten naher einzugehen, wuirde zu weit fuhren
und mul} daher auf die LOhleinsehe Originalarbeit verwiesen
werden.

Da die Anwendbarkeit der VVolhardschen Methode sowohl
einen wissenschaftlichen als auch praktischen Wert verspricht
und bei threr Einfachheit als titrimetrische Methode auch den
Anspruch auf eine grolie Genauigkeit bei leichter Ausfihrbarkeit
ZU machen imstande ist, so war es, wie schon in meiner vorigen
Arbeitl) erwahnt, beabsichtigt, auf sie an geeigneter Stelle
zuriickzukommen.

Bel den nun folgenden Versuchen konnte entweder von
der urspringlichen von Thomas und Weber eingefihrten salz-

*) Kuttner, «Der EinfluB des Lecithins auf die Wirkung der Ver-
dauungsfermente». Diese Zeitschrift, Bd. L, S. 472.



Uber die Volhardsche Pepsinbestimmun 69

sauren, oder der von Lohlein benutzten Natrium-Caseinlésung
ausgegangen werden. Da aber bei Anwendung der letzteren
durch das Ansdauern mit Salzsaure sich Kochsalz bildet, welches
bekanntlich stérend auf die peptische Verdauung einwirkt, so
wurde, um eventuellen dabei moglichen Komplikationen aus
dem Wege zu gehen, auf die salzsaure Caseinldsung zurlck-
gegriffen, die sich unter geeigneten Konzentrationsverhaltnissen,
wie spater noch ausfuhrlich erwahnt, ohne welche Unzutraglich-
keiten In haltbarem Zustande darstellen laft.

Leider sind von LOhlein aus der VVolhardsehen Arbeit
nur wenige Verdauungsversuche in salzsaurer Losung veroffent-
licht worden; von diesen bertihren Versuch 7 sowie der aus
13 und 14 zusammengefallte das Zeitgesetz, was darin seinen
Ausdruck findet, dal es flur den Verdauungseffekt einerlei ist,
wie der Faktor f+t, d. h. Fermentmenge und Zeitdauer, ver-
andert wird. Dieses sogenannte Zeitgesetz kompliziert aber
wiederum die Verdauungsvorgange. Darum soll auch nicht
an dieser Stelle darauf eingegangen werden, wahrend vorlaufig
nur Versuch 3 und 6 naher besprochen werden sollen.

3. Versuch. Versuchsanordnung: 100 ccm Caseinlosung
mit 150 ccm Wasser vorgewarmt werden mit 0,1, 0,4, 0,9 ccm
Magensaft (Aciditat 59 . 87) eine Stunde digeriert, danach wird
Im Malzylinder auf 300 ccm aufgeflllt und mit 100 ccm 20°/oiger
Natriumsulfatlosung das Casein gefallt. 200 ccm Filtrat der
ohne Magensaftzusatz gefallten Stammlosung hatten fir Phenol-
phthalein die Aciditat 19,15. 200 ccm Filtrat von der Probe mit

1. 0,1 ccm Saft = 22,25 — 19,15, Saftaciditatt = 0,043 = 3,06
Aciditatszunahme.

2. 04 ccm Saft = 255 — 19,15, Saftaciditat = 0,17 = 6,18
Aciditatszunahme.

3. 09 ccm Saft = 285 — 19,15, Saftaciditat = 0,387 = 8,96
Aciditatszunahme. k

Nach Thomas und Weber bestimmt waren verdaut
worden:

Von 0,1 ccm Saft 0,497 g Casein
» 04 » » 1,051 » »

» » » >
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Somit entsprechen fir den ganzen Versuch umgerechnet
und zum besseren Vergleich mit den von mir selbst gefundenen
Daten in Vso-n-HCI ausgedrtickt .

12,24 ccml/20°'n_Saurezuwachs = 0,497 gverdautem Casein
24.72 » » = 1051 > ¢ » »
35,84 » » = 1,519 »

Nach der Schutz-Borissowsehen Regel hatten von
0,1 ccm Magensaft als Grundlage ausgehend fr 0,4 und 0,9 ccm
das Doppelte und Dreifache gefunden werden miussen. Somit
wurde also sowohl nach der Thomas und Web ersehen als
auch der Volhardsehen Methode die Sehutz-Borissowsche
Regel In diesem Falle bestatigt. Wie steht es aber dagegen
bei dem folgenden Versuche?

6. Versuch. Magensaft stark verdinnt (2 . 100 ag.),
Titration von 150 ccm Filtrat mit Alizarin.

Die Aciditatszunahmen betrugen fr:

1. 1lcem Saft 09 1 = 0.9
2. 4 y » 22 :2 = 11
3. 9 » » 573:3 = 191
4. 16 » » 80:4 = 20
5. 24 » » 95 :5 = 19
6. 36 » » 10.83:6 = 1.8.

Obige Aciditatszunahmen wurden von VVolhard fir 150 ccm
Filtrat gefunden, somit auf den ganzen Versuch und auf VVol-
hard sehe Pepsineinheiten umgerechnet:

Verdiunnung oder Magensaft

1. 1 ccm 0,02ccm 24 1 = 2A Volh. Pepsineinheiten
2. 4 > 0,08 585 .2 = 292 >

3. 9 0,18 2 lo,o 3 = 516

4, 16 > 0.32 213 4 = 53 2

5. 25 0,5 253 5 =506 - »

6. 36 072 > 288 :6 = 48 > 2

Wirde man also von den VVolhard sehen Pepsineinheiten
auf die Starke eines Magensaftes schliel}en, so bekdme man
fir den hier in Betracht kommenden Magensaft Daten, die
zwischen 2,4 und 5,3 Pepsineinheiten differieren oder als Ex-
treme zwel Magensaftstarken, von denen der eine 120 °/o starker
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waére als der andere. Man sieht, dal} erst bei Aciditatsznnahme
von 15,5—28,8 ccm Uio-n-HCI an in kleinen Grenzen differierende
Daten erhalten werden, was noch deutlicher aus folgender Zu-
sammenstellung hervorgeht; es sind dabei als Grundlage die
bei 0,18, 0,32, 0,5 und 0,72 ccm unverdunnten Magensaftes
gefundenen Aciditatszunahmen genommen und die Abweichungen
von der Schiitz-Borissowschen Regel in Prozent berechnet.

Grundlage 9 ccm = 5,73 ccm Aciditatszunahme.
Fur Berechnet Gefunden In °/o mehr oder weniger als berechnet

16 ccm 7.64 8,0 + 4,71
25 » 9,55 9,5 — 0,3
36 » 11,46 10,83 — 55
oder
Grundlage 16 ccm = 7,64 ccm Acditatszunahme.
Far Berechnet Gefunden In °/o weniger als berechnet
25 ccm 9,55 9,5 —0,3
36 > 11,46 10,83 —55
Grundlage 25 ccm = 9,55 ccm Aciditatszunahme.
Far Berechnet Gefunden In °/o weniger als berechnet
36 ccm 11,46 10,83 — 6,96

Die Abweichungen von der Schutz-Boris sow sehen Regel
schwanken somit in den Grenzen von -f- 4,71 und — 6,96 °/o,
also innerhalb 11,6 °/o.

Wenn man aber anderseits die Magensaftmengen und die
denselben entsprechenden Pepsineinheiten, d. h. den Quotienten
aus dem Saurezuwachs und der Wurzel aus der Fermentmenge
mal Verdauungszeit vergleicht, so sieht man, dal} bis zu einer
bestimmten Grenze der Quotient grofRer wird und dann wieder
abnimmt. Das Maximum ist bel 5,3 erreicht, ansteigend von
2,4 Pepsineinheiten und innerhalb Magensaftmengen von 0,02
bis 0,32 ccm somit innerhalb 0,3 ccm Magensaft; der Abfall
von 5,3 auf 4,8 'Pepsineinheiten findet in den Grenzen von
0,32 bis 0,72 ccm Magensaft, also innerhalb 0,4 ccm statt.
Im ersteren Falle kommen auf 0,3 ccm Magensaft Differenzen
von 2,9 Pepsineinheiten, im letzteren auf 0,4 ccm Magensaft
Differenzen von 0,5 Pepsineinheiten, oder es steigt kurz gesagt
der Verdauungseffekt, der durch die Schutz-Borissowsche
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Regel ausgedrickt wird, In den niedrigen Magensaftmengen bis
ZUu einer gewissen Grenze stark an und halt sich dann bei
erhohten Mengen verhaltnismalig nur gering abfallend. Diesen
ungleichen Verdauungseffekt innerhalb verschiedener Magen-
saftmengen naher zu beleuchten, soll Aufgabe dieser Arbeit sein.

Um Vergleichsdaten mit den Volhardsehen Versuchen
zu erhalten, wurde mit der von Volhard benutzten Verdan-
ungsflissigkeit und unter genau gleichen Verhaltnissen gear-
beitet. Leider konnte nirgends ausfindig gemacht werden, wie
die salzsaure Caseinlosung darzustellen ist; wie sehr es aber
davon abhangt, eine stets gleiche L6sung zu haben, d. h. eine
solche, die genau gleiche Mengen an Salzsdure gebundenes
Casein enthalt, wird erst aus den spateren Versuchen ersicht-
lich. Die hier nun zuerst benutzte Caseinlosung wurde so dar-
gestellt:

100 g Casein werden mit ca. 400 cem Wasser von 50°
aufgeweicht, 1h Stunde stehn gelassen, auf 1! ca. mit 50°
Wasser aufgeftllt, 140 ccm Ui-n-HCI unter Umschutteln zu-
gegeben und weiter unter Umrihren und Erwarmen auf dem
Wasserbade von 50° warmes Wasser zugegeben. Nach dem
Erkalten wurde auf 4 1 aufgeflllt und die Losung unter Toluol
und Chloroform aufbewahrt. Zu jedem Ansatze wurden 200 ccm
obiger Losung auf 40° erwarmt, mit den betreffenden Mengen
des verdunnten Magensafts versetzt, auf 300 ccm mit Wasser
von 40° aufgefillt und genau 1 Stunde Im Wasserreservoir
mit Ostwaldschem Thermoregulator bei 40° verdaut. Auf
400 ccm mit 20°/oiger Glaubersalzlosung aufgeflllt wurde fil-
triert und vom Filtrat 200 ccm titriert.

Bel den ersten hier folgenden Versuchsreihen wurde ein
Magensaft des Fistelhundes «Diana» verwandt, der 14 Tage
bei Frost gestanden war und wo sich auf dem Boden des
Kolbens das Pepsin abgesetzt hatte. Der Magensaft wurde
durch Erwarmen in Wasser von 30° wieder iIn eine wasser-
klare Flussigkeit umgewandelt. Zum Versuche wurden 5 ccm
mit Wasser auf 100 ccm aufgefillt und davon 20, 15, 10 und
5 ccm zum Ansatz genommen.
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. VVersuchsreihe.
Stamml6ésung 97,4 ccm “o-n-KOH.

Magensaft T A fi Ab fir Somit
unverdinnt Titriert in bt Magensaft- gefunden
V*0-n-KOH Stammlosung  gciditat V*0-n-KOH

ccm
1 1 130 97,4 3,42 29,18
2 0,75 1244 — 2,56 22,44
3 0,5 112,2 — 1,71 13,09
4 0,25 102,8 0,85 4,55

Nach der Schutz-Borissowschen Regel hatten von 1 ccm
Magensaft als Grundlage ausgehend fur die andern Magensaft-
mengen folgende Werte gefunden werden mdussen.

Grundlage 1 ccm Magensaft = 29,18 ccm 7*0-n-HCI-Saurezuwachs.

FUr Magensaft Berechnet Gefunden In °/o mehr oder we-
ccm °j0 °/0 niger als berechnet
0,75 25,27 22,44 — 12,6
0,5 20,6 13,09 — 36,46
0,25 14,59 4,55 — 68,8

Nimmt man aber an, dal, wenn eine Menge X eines
Magensafts a ccm Saurezuwachs entspricht, die halb so grol3e

Menge auch die Halfte von a, also Saurezuwachs bilden

muBte, so erhadlt man, abweichend von dieser direkten Propor-
tionalitat, folgendes Bild:
Grundlage 1 ccm Magensaft = 29,18 ccm  Y”o-n-HCI-Zuwachs.

Fur Magensaft Berechnet Gefunden In °/o mehr oder we-
ccm °lo ofo niger als berechnet
0,75 ¥ 21,88 22,44 -+ 2,6
0,5 14,59 13,09 — 10,28
0,25 7,29 4,55 — 37,59

Wahrend nach der direkten Proportionalitat bei 0,75 ccm
Magensaft sogar etwas mehr gefunden wurde als nach der
Theorie verlangt, war nach der Schitz-Borissowschen Regel
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bereits ein Defizit von 12,6°/0 zu bemerken; fur 0,5 ecm war
nach der direkten Proportionalitdt ein Defizit von 10,28 °/0]
nach der Schutz-Borissowschen Regel bereits ein solches
von 36,46 zu bemerken. Bel 0,25 ccm waren die Defizite nach
beiden Gesetzen bereits ziemlich grolie, aber fast doppelt so
gro3 nach der Schutz-Borissowschen Regel. Im ganzen ge-
nommen kann man sagen, dal} die hier gewonnenen Resultate
besser auf die direkte Proportionalitat als auf die Schitz-
Borissowsche Regel passen; vergleicht man aber das Resultat
dieser Versuchsreihe mit dem 6. V olhard sehen Versuche Seite 70,
so findet man, dal} auch dort erst bel Aciditatszunahmen Uber
15,5 Vio-n = 31 ccm 1/20-n-Sdurezuwachs auf die Schitz-
Borissowsche Regel einigermalien anwendbaren Daten er-
halten wurden, wahrend unter dieser Grenze ein bis auf ca. 120°/o
niedrigerer Verdauungseffekt erzielt wurde.

Am folgenden Tage wurde, wahrend der Magensaft In-
zwischen kalt gestanden war, eine neue Versuchsreihe mit
Quantitaten Uber 1 ccm Magensaft angesetzt. Dazu wurden
20 ccm Magensaft auf 100 ccm mit Wasser verdinnt und dann
Quantitaten entsprechend 5, 4, 3, 2 und 1 ccm Magensaft zu
den Ansatzen genommen. Als Verdauungsflissigkeit diente die-
selbe Caseinlosung wie am vorhergehenden Tage, verdaut wurde
ebenfalls wieder 1 Stunde. Fur die Stammlosung wurde das
am vorhergehenden Tage gefundene Resultat angenommen.
Titriert wurde wie auch bel dem vorigen als auch den folgen-
den Versuchen bis zur eben beginnenden Rosafarbung mit
Phenolphthalein.

2. VVersuchsreihe.
Stammloésung 97,4 ccm “so-n-HCI.

Magensaft Titriert Ab flr Ab fur I\_/Ia_gen- Bleiben
ccm Stammlosung  saftaciditat ccm “o-n-HCl
1 5 186,2 97,4 17,1 71,7
2. 4 175,8 — 13,68 64,72
3, 3 161,4 _ 10,26 53,74
4. 2 150,0 — 6,84 45,76
S. 1 123,2 — 3,42 22,38
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Geht man wieder von 1 ccm Magensaft als Grundlage aus,
so wurde beil 2 ccm etwas Uber das Doppelte gefunden, wah-
rend dartdber hinaus auf die Schutz-Borissowsche Regel
anwendbare Daten erhalten wurden, was durch folgende Zu-
sammenstellung besser ersichtlich ist.

Grundlage 1 ccm Magensaft = 22,38 ccm *20-n-HCI.

Magensaft  Berechnet Gefunden Zu viel oder

ccm °lo »/0 zuwenigin °/o

Nach der Schutz- 2 31,55 45,76 + 45
Borissowschen 3 38,71 53,74 + 38,8
Regel 4 44,76 64,72 £ 401

5 50,17 71.7 + 30
Nach der 2 44,76 45,76 - 24
direkten 3 66,84 53,74 — 19,6
Proportion 4 89,52 64,72 — 77
0 111,9 71,7 — 56,1

Grundlage 2 ccm Magensaft = 45,76 ccm 1/*0-n-HGI.

Magensaft  Berechnet Gefunden Zu viel oder

ccm °lo °lo Zuwenig in °/o
Nach der Schuitz- 3 56,13 53,74 — 4,45
Borissowschen A 649 64,72 — 0,28
Regel | 0 72,37 717 2,05
Nach der 3 68,04 53,74 -21,7
direkten 4 91,52 64,72 — 29,3
Proportion

5 1144 71,7 -37,32
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Grundlage 3 ccm Magensaft = 53,74 ccm ~o-n-HCI.

Magensaft  Berechnet Gefunden Zu viel oder

ccm *o > zuwenig in °/o
Nach_der Schutz- 4 62.12 64.72 £ 400
Borissowschen
Rege| 5 69,26 71,7 -+ 3,04
Nach der
] 4 71,65 64,72 —
direkten 9,67
Proportion S 89,57 71,7 — 20,0

Grundlage 4 ccm Magensaft = 64,72 ccm ‘/so-n-HCI.
Bei 5 ccm Magensaft, berechnet nach Schutz-Borissow = 69,26°/0,
gefunden = 71,7 °/o, somit zu viel = 3,52 °/o.
Bei 5 ccm Magensaft, berechnet nach der direkten Proportion = 80,9 °/o,
gefunden = 71,7 °/o, somit zu wenig = 11,38 °/o.

In der zu obigen Verdauungsversuchen benutzten Casein-
|osung waren pro 200 ccm 70 ccm Mio-n-Salzsiure enthalten,
davon gingen laut Stammldsung als nicht an Casein gebunden
Ins Filtrat 48,7 ccm, so dall als Acidcasein 21,3 ccm Bio-n-
Salzsaure ausgesalzen wurden. Berechnet man nun, wie In
den einzelnen Verdauungsversuchen das Verhdltnis war von
der an Casein gebundenen zu der in Freiheit gesetzten Saure,
so ergibt sich folgende Zusammenstellung:

Mggensaft An Casein Titriert Bleiben an Casein
In ccm gebundene HCI gebunden
5 21,3 35,85 —14,55
4 » 32,36 —11,06
3 » 26,87 — 5,57
2 » 22,88 — 1,58
1 » 14,59 + 7,71
0,75 » 11,22 —{- 10,08
0,5 » 6,54 -]- 14,76
0,25 > 2,27 +19,03

Bel Magensaftmengen von 2 ccm Magensaft und darlber
Ist also mehr Saure titriert, als an Casein gebunden war. ES
hatte also eigentlich kein Casein mehr ausgesalzen werden
durfen; statt dessen war aber noch eine starke Fallung beim
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Aussalzen erhalten worden. Es mull also die Abspaltung der
Salzsadure aus dem Acideasein und die Weiterspaltung des Ei-
weillmolektls nebeneinander verlaufen. Ferner ist zu ersehen,
dall da, wo noch theoretisch Saure an Gasein gebunden sein
muldte, in diesem Falle also bei Magensaftmengen bis 2 ccm,
der Saurezuwachs mehr nach dem Gesetz der direkten Pro-
portion verlief, dagegen darlber hinaus die Schutz-Boris-
sowsche Regel besser stimmende Daten gab. Stellt man aber
das prozentuale Verhaltnis zwischen verdauender Kraft und
Verdauungsobjekt fest und bertcksichtigt man ferner, dal die
beiden Versuchsreihen zu nicht gleicher Zeit angestellt wurden
und dall an dem einen Tage fir 1 ccm Magensaft 29,18 ccm,
am nachsten 22,38 ccm Saurezuwachs gefunden wurden, daf
man also die am ersten Tage gefundenen Daten, um zu Ver-
gleichszahlen zu gelangen, um 6,8 ccm verringern mufte, somit
fir 1 ccm Magensaft 29,18 — 6,8 = 22,38, fur 0,75 ccm Magen-
saft 22,44 — 6,8 = 15,64, fur 0,5 ccm Magensaft 13,09 — 6,8

= 6,29 und fur 0,25 ccm Magensaft 4,55 — 6,8 = —2,25 ccm
1/20-n-HCI zu setzen hat, so erhalt man folgende Zusammenstellung :
Tabelle |.

Verdauungsprozel3 in 1,66°/oiger Caseinlosung mit Magensaftmengen
von 5—0,25 ccm Magensaft.

Naclti der Nach d. Schutz-
Magensaft Titriert

Magen- _ dir(Tkten Boriss ow sehen
saft auf Casein in Proportion R<3gel vV
_ bezogen berech- zu wenig berech- zu wenig 7\, ¢
Incem ;0 o V20-N-KOH et gefunden net  gefunden
inccm  in °/0  inccm  in °/o
5 100 71,7 1144 — 37,32 72,37 — 4,45 14,3 16,05
80 64,72 9152 — 293 649 — 0,28 16,0 16,18
3 60 53,74 68,64 — 21,7 56,13 — 2,05 17,9 15,53
{
2 40 45,76 45,76 — 45,76 _— 22,9 16,23
1 20 22,38 2288 — 2,19 3245 — 310 22,4 11,19
0,75 15 15,64 17,16 — 8,85 28,1 — 480 20,8 10,42
0,5 10 6,29 11,44 — 45,0 2283 — 72,5 124 444

0,25 5 — 2,25 5,/2 —139,33 16,23 — 305,0 —
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In den letzten beiden Reilhen ist der Verdauungseffekt
nach der Regel der direkten Proportionalitat und nach der
Schitz-Borrisowschen Regel ausgerechnet, d. h. das eine Mal
der Quotient aus Aciditatszunahme einerseits und Fermentmenge
resp. der Quadratwurzel aus der Fermentmenge anderseits fest-
gestellt. Nach der direkten Proportion liegt das Maximum des
Verdauungseffektes bei dem hier in Betracht kommenden Magen-
safte bel 2 und 1 ccm resp. in den Aciditatszunahmen zwischen
45,76 und 22,38 ccm Vao-n-HCI.  Auch bei 0,75 ccm Magen-
saft entsprechend 17,16 ccm Aciditatszunahme ist noch kein
bedeutender Abfall zu bemerken; dagegen ist unter dieser
letzten Menge ein starker Abfall und ebenso Uber 2 ccm ein
ziemlicher, sich allméhlich noch steigernder zu ersehen. Nach

der Schutz-Borissowsehen Regel ist der Quotient

bel Aciditatszunahmen zwischen 46 und 71 ccm V2o-H ein ziem-
lich gleicher, darunter aber zunachst um ca. 30°/o, dann aber
stark abfallender.

Sient man also kurz zusammengefal3t von der ja jedes-
mal wechselnden Magensaftmenge resp. -starke ab, so lalit sich
sagen, dall bel Aciditatszunahmen zwischen 46—71 ccm 1Ao-n
die Schitz-Borissowsche Regel, bei solchen zwischen 46—22
das Gesetz der direkten Proportion, dagegen unter 22 weder
das eine noch das andere seine Anwendung zu finden scheint.

Die bisherigen Versuche waren mit derselben Caseinlésung
gemacht worden. Zahlreiche Versuche zeigten nun, dal} die
Gaseinlosung je nach threr Darstellungsweise verschiedene Ver-
dauungsresultate gab und dal’ es sehr wesentlich ist, eine Stamm-
I6sung mit stets gleich bleibendem Gehalte an Acidcasein und
freler Salzsaure zu besitzen. Bel der Verdauung wird ja aus
dem Acidcasein zunachet Salzsaure abgespalten und durch den
dabei ansteigenden Salzsauregehalt die Verdauung, sei es In
forderndem, sei es in behinderndem Sinne beeinflult. Hat man
es nun mit Stammlosungen von wechselndem Gehalte an freier
Salzsaure zu tun, so kann man jedenfalls wohl zu keinen guten
Vergleichsdaten gelangen. Wenn man das Verhaltnis zwischen
gebundener und freier Salzsaure in der bel den vorigen Ver-
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suchen benutzten Stammldsung bertcksichtigt, so kommen auf
42,6 ccm gebundene 97,4 ccm Vao-n frele Salzsaure. Das be-
deutet aber einen groRen UberschuB von Saure, der besonders
wohl bel geringem Pepsingehalte storend eingewirkt haben mag.
Bei der Darstellung einer stets gleichbleibenden Stammldsung
wurde darum versucht, den grolien Uberschul3 an Saure zu ver-
meiden. Es ergab sich nun, daR eine gut haltbare Caseinldsung
auch mit der halben Menge Salzsaure sich darstellen lie. Ver-
schiedene In dieser Richtung angestellte Versuche zeigten, dal}
es zunachst wesentlich sei, die Salzsdure in verdinnter Ldsung
und unter langerem Erwarmen zwischen 70 und 80° auf das
Casein einwirken zu lassen. Die am besten geeignete Dar-
stellungsweise ist folgende:

Es werden 100 g Casein in einem 4 | Kolben mit ca. 11h |
Wasser von 80° unter Schutteln Ubergossen, bis das Casein
sich in eine gleichmalige Emulsion verwandelt hat. Dann werden
dazu unter Schutteln entweder 700 ccm 3lio-n oder 70 ccm
Vi-n-Salzsaure, welch letztere mit Wasser auf ungefahr das-
selbe Volumen wie erstere verdinnt ist, zugegeben und dann
teils direkt teils unter Erwarmen auf dem Wasserbade zwischen
70 und 80° so lange geschittelt — ca. 1 Stunde —, bis die
dabei auftretende dicke Schaumbildung ganz locker und sich
schnell setzend geworden ist. Dann wird unter abermaligem
Schitteln mit Wasser von 80° auf ca. Slh | aufgeflllt und der
Kolben mit Wattebausch versehen Uber Nacht stehen gelassen.
Am andern Tage wird mit Wasser auf 4 | aufgefillt, die L06-
sung in ein Aufbewahrungsgefall (bergossen und nach Zusatz
von ca. 3 ccm Toluol und Chloroform und gutem Umschutteln
bei maRiger Temperatur aufbewahrt. Die so erhaltene Acid-
caseinlosung zeigt pro 200 ccm einen zwischen 24—25 ccm
1/20-n-HCI wechselnden Gehalt an freier Saure.

Ist man bei Erreichung von Vergleichsdaten auf eine Stamm-
I6sung mit gleichbleibendem Gehalt an Acidcasein angewiesen,
so mufld anderseits flr eine gute Durchmischung des Verdau-
ungsversuches gesorgt werden. Es zeigte sich besonders fur
die unteren Grenzen d. h. bel Verwendung von sehr geringen
Magensaftmengen ein Durchmischen der Verdauungsflussigkeit
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notwendig. In jeden Verdauungskolben wurde dazu ein Glas-
rohrchen eingestellt und alle 10 Minuten beginnend mit dem Zusatz
des Magensaftes als erstes und vor dem Fallen mit Glaubersalz als
letztes Mal Luft durchgeblasen. Das Fallen mit 20°/oiger Glauber-
salzlosung geschah unter Zusatz von anfangs kleineren Quan-
titaten bei gleichzeitigem Durchblasen von Luft, was zum Er-
reichen einer einheitlichen, nicht klumpigen Fallung des Caseins
unbedingt notwendig Ist.

Was nun die Anordnung der Versuche selbst betrifft, so
wurde, um bei den Parallelversuchen unter moglichst gleichen
Bedingungen zu arbeiten und besonders stets die gleiche Ver-
dauungstemperatur einzuhalten, folgendermalien verfahren. Es
wurden zu gleicher Zeit funf resp. weniger Volhardsche
Kolben mit 200 ccm Stammldsung und 50 ccm Wasser von
60—70° gefullt und In einem separaten Wasserbade auf 40° er-
warmt und auf dieser Temperatur gehalten. Gleichzeitig wurden
In einem Wasserbehalter mit Ostwaldschem Thermoregulator
ebenfalls 5 Kolben oder weniger, die mit 300 ccm Wasser ge-
fallt waren, auf 40° gehalten. Nachdem die betreffende Menge
Magensaft in einen Versuchskolben zugegeben war, wurde mit
Wasser von 40° auf 300 aufgeftllt, in den Wasserbehalter mit
Thermoregulator Ubergefihrt und genau 1 Stunde hier bei 400
verdaut. Es lalit sich auf diese Weise fast unter genau gleichen
Temperaturen arbeiten, was sehr wesentlich ist, da schon Tem-
peraturschwankungen in V/io Graden das Resultat beeinflussen.

Die folgende Versuchsreine wurde mit einem nach der
Entnahme 24 Stunden kalt gestandenen Magensaft «Diana»
ausgéfuhrt.

3. \VVersuchsreihe.

100 ccm Stammlosung titriert = s ccm 720-n-KOH X 4
= 24 ccm 7zo-n-Aciditat.

720-n-Aciditatszuwachs

1. 1 ccm Magensaft = 17,65 — 6 = 11,65 X 4 = 46,6 ccm
2. 0,75 » > =153 —6 = 93 X4 = 37,2 »
3. 05 » > — 128 — 6 = 6,8 X4 = 272
4, 0,25 » > = 10,15 —6 = 4,16 X 4 = 16,6
5. 01 « » — 84 — 6 = 24 X4 = 96 ~»
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Davon ab fur Magensaftaciditat:

1. 1 ccm Magensaft = 46,6 — 3,38 = 43,22 ccm V20N
2. 0,75 » » = 37,2 — 2,53 = 34,67 » »
3. 0,5 » » = 27,2 — 169 = 2651 »

4 0,25 » » = 16,6 — 0,84 = 15,76 » »
5. 0,1 » » — 96 — 0,34 = 9,26 » »

Diese dritte Versuchsreihe zeigt nun im Vergleich zur
ersten und zweiten einen bedeutend hoheren Aciditatszuwachs
bei den gleichen Magensaftmengen. So weist 1 ccm des 14 Tage
alten einen Aciditatszuwachs von 29,18 gegenlber 46,6 ccm
I/20-n des frischen auf. Die Aciditatszunahme von 29,18 ccm
bel 1 ccm des alten Magensaftes entspricht fast der von Va ccm
des frischen. Vergleicht man aber den Aciditatszuwachs von
1 ccm des alten resp. Va ccm des frischen Magensaftes mit den
entsprechenden Halften d. h. mit Va resp. */4 ccm, so findet
man folgenden wesentlichen Unterschied.

Alter Magensaft ~ Versuchsreine 1~ Frischer Magen-  Versuchsreihe 3

iIn ccm Aciditatszuwachs saft in ccm Aciditatszuwachs
1 29,18 Vso-n-HCI 26,51 V*«-n-HCI
V* 13,09 15,76
nach der direkten Proportion
verlangt:

Grundlage 1 ccm Magensaft, ent- Grundlage 7* ccm Magensaft
sprechend 29,18 1/20°n = 26,51 Vso-n-Saurezuwachs,

fur vz ccmMagensaft 14,59 ccmVso-n, fur 74 = 13725

somit zu wenig gefunden 10,3 °/o somit zu viel gefunden 19°/0

v
und der Verdauungseffekt 13 Ist:

iS|
fur 1 ccm 291’18 29,18 fir 72 ccm — 53
13,09
» * » ! 2 ’1
7 0.5 6,18

also beim alten Magensafte fallend, beim frischen steigend,
was noch besser ersichtlich fur die unteren Grenzen:

Verdauungseffekt

4,55 9,6
e "’ e " 96
fur 74 ccm &25 22,2 fur 0,1 ccm 0.1

Der Grund in diesem verschiedenartigen Verhalten kann
entweder Im Alter der Magensafte oder In der veranderten

Hoppe-Seyler's Zeitschrift f. physiol. Chemie. LII. 6
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Versuchsanordnung so z. B. in der anders dargestellten Gasein-
losung liegen. Wie aber spater ersichtlich, scheint nur das
letztere der Grund dazu gewesen zu sein.

Vergleicht man nun die Aciditatszunahmen in der 3. Ver-
suchsrethe von 1 ccm Magensaft als Grundlage ausgehend, so
erhalt man folgende Ubersicht:

Grundlage 1 ccm Magensaft = 43,22 720-n-Aciditatszunahme.

FUr ccm Berechnet  Gefunden . :
. In °/o zu viel
Magensaft /0 °/0
Nach der direkten 0,75 32,4 34,67 + 11
Proportion 0,6 21,61 26,51 4 22,4
0,26 10,8 15,76 -f- 459
0,1 4,32 9,26 -j— 114,4
In °/o zu wenig
Nach der Schitz- 0,75 8 . 34,67 927
Borissowschen 0,5 30,5 26,51 _ 131
Regel 0,25 21,61 15,76 271
0,1 13,65 9,26 — 32,2

Die Resultate sprechen hier besonders in den weiteren
Grenzen mehr flr die Schutz-Borissowsche Regel. Eine
praktische Verwendung kann aber wohl weder die eine noch
die andere Regel finden.

Wahrend die 3. Versuchsreihe einen Aciditatszuwachs
In den Grenzen von 46,6—9,6 ccm Vso-n aufweist, sollten In
der folgenden Versuchsreihe diese Grenzen nach Maoglichkeit
erweitert werden. Der dazu verwandte Magensaft war 4X24
Stunden kalt gestanden.

4. \/ersuchsreihe.

200 ccm Stammloésung titriert = 12,6 ccm Yso-n-KOH X 2
= 25,2 ccm Yso-n-Aciditat.
Yso-Aciditatszuwachs

1. 5 ccm Magensaft = 56,3 — 12,6 = 43,7 X 2 = 87,4 ccm
2. 4 » » = 52,1 — 126 = 39,5 X 2 = 79,0 >
3. 3 > » — 459 — 12,6 = 33,3 X 2 — 66,6 »
4. 2 > * =429 — 126 = 30,3 X2 = 60,6 »
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i/20-Aciditatszuwachs

5 1 ccm Magensaft = 33,0 — 12,6 = 20,4 X 2 = 40,8 ccm
6. 1 » > =330 — 12,6 =20,4 X2 = 40,8 »
7. 0,25 * > =184 — 126 = 58 X2 = 116 >
g 0,0625 » » =156 — 126 = 3,2 X2 = 64 »
9. 0,01565 » » — 145 — 126 = 19 X2 = 38 >

Versuch 6, 7, 8, 9 wurden zusammen mit Stammldsung
angesetzt; 1, 2, 3, 4 und 5 etwa zwel Stunden vorher mit
demselben Magensafte. Die Titration geschah unter starkem
Umschdtteln, bis die rosa Farbe von Schaum und Flussigkeit
verschwunden war; Schaum und FlUssigkeit farben sich gegen
Ende der Neutralisation immer deutlicher und schlielich kommt
ein Punkt, wo die Farbung des Schaums in die Flussigkeit
Ubergeht und hier gegeniber dem Schaum einen bleibenden
deutlichen Farbenunterschied hinterlalt. Zur Sicherheit flgt
man dann noch einige Tropfen Alkali zu, merkt sich aber den
ersten Umschlag. Von den gefundenen Aciditatszunahmen sind
noch die Masensaftaciditaten abzuziehen. Es resultiert dann fol-

gende Tabelle.

Tabelle II.

5 ccm Magensaft = 87,4 — 17 = 70,4 ccm Vao-n-Aciditatszuwachs
4 » » =79,0— 136 =654 »

3 » » = 66,6 —10,2 =564 » »

2 » » =606 — 68 =538 » »

1 » » —408— 34 =374 » »

0,25 » » =116 — 085 = 10,75 » »

0,0625 » > =6,4— 0,26= 6,14 »

0,01565 » » = 38— 006 = 3,74 » »

In dieser Tabelle ist also fir Magensaftstarken von 0,01565
bis 5 ccm oder wenn man fur die geringste Menge 1 als Aus-
gangsstarke annimmt far Magensaftmengen von 1—330, ein
Ausdruck flr die jeweilige Verdauungsstarke gefunden.

Geht man ntm von der geringsten Magensaftmenge =
0,01565 ccm als Grundlage aus, so hatte fur die vierfache
Menge 3,74 X 4 = 14,96 ccm Aciditatszuwachs gefunden wer-
den missen; de facto wurden aber nur 6,14 ccm, d. h. 41°/0
von der nach der direkten Proportionalitat berechneten Menge
gefunden.

6*
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Als Grundlage 6,14 Aeiditatszuwachs = 0,0625 cem Ma-
gensaft angenommen, hatten fur die vierfache Magensaftmenge
24,56 ccm gefunden werden mussen; de facto wurden aber
nur 10,75 d. h. 43,4°/o gefunden.

Als Grundlage 10,75 ccm = 0,25 ccm Magensaft ange-
nommen, hatte fur die vierfache Magensaftmenge 43 ccm ge-
funden werden missen; de facto wurden aber 37,4, d. h. 87°/0
gefunden.

Als Grundlage 37,4 ccm Aciditatszuwachs = 2 ccm Magen-
saft hatten 74,8 gefunden werden mussen : de facto aber wurden
53,8, d. h. 71,9°/0 gefunden.

Noch ungunstiger stellt sich das Verhaltnis Uber diese
Magensaftmengen hinaus; so hatte z. B. Grundlage 1 ccm Magen-
saft fur 5 ccm 37,4 X 5 = 187 ccm 1l20-n gefunden werden
mussen; de facto aber wurden nur 70,4 ccm, d. h. 37,7°0
gefunden.

Aber auch nach der Schiitz-Borissowschen Regel
konnten keine befriedigenden Resultate gefunden werden:

Ausgehend von 0,01565 ccm Magensaft = 3,74 ccm Acidi-
tatszunahme hatten fur die vierfache Magensaftmenge, d. h. fir
0,0625 ccm das Doppelte = 7,48 ccm gefunden werden miussen;
de facto aber wurden 6,14, d. h. 18°0 zu wenig gefunden.

Als Grundlage 0,0625 ccm Magensaft = 6,14 ccm Acidi-
tatszunahme hatten fur die vierfache Magensaftmenge, d. h. flr
0,25 ccm das Doppelte = 12,28 gefunden werden miussen; de
facto aber wurden 10,75, somit 12,5°0 zu wenig gefunden.

Als Grundlage 0,25 ccm Magensaft = 10,75 ccm Aciditats-
zunahme hatten flr 1 ccm Magensaft 21,5 ccm Aciditats-
zuwachs gefunden werden miussen; hier aber ist das Resultat
ein ganz anderes; denn anstatt dal wie vorher zu wenig,
wurden hier 37,4 ccm, d. h. 74°/o zu viel gefunden.

Grundlage 1 ccm Magensaft = 37,4 ccm Aciditatszunahme
hatten fir 2 ccm 52,7 ccm Aciditatszunahme gefunden werden
mussen; statt dessen wurden 53,8 ccm, somit 2,1 °/o zu viel
gefunden. Hier wurde also noch mehr als theoretisch be-

rechnet gefunden; das Resultat stimmt aber fast mit der Theorie
Uberein.
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Bel Magensaftmengen Uber 2 ccm hatten gefunden werden
mussen:

Fur 3 ccm 64,7, stattdessen gefunden 56,4 oder 11,3 °/o zu wenig.
y 4 » 74,8, » » » 65,4 »12,75°0 » »
» 5 » 834, » » » 704 »156 °lo > »
Aus diesen Zusammenstellungen geht hervor, dal man bel
Bestimmung der verdauenden Kraft von nattrlichen Magensaften
oder kunstlichen Magensaftpraparaten aus den nach derVol-
hardsehen Methode erhaltenen Aciditatszunahmen weder nach der
Schitz-Borissowschen Regel noch nach dem Gesetz der di-
rekten Proportion in allen Fallen auf den Pepsingehalt schliefl3en
kann. Denn wirden z. B. zwel Magensafte zur Bestimmung
vorliegen, von denen je 1 ccm 37,4 und 10,75 x/20-n Aciditatszu-
nahme ergab, so wurde nach der Schutz-Borissowschen Regel
pl0,76 : yarA = 1 : X

J/37.4 6,11 _
oder x = 1.86 sein,

Yios 348
d. h. der starkere Magensaft 1,86 mal so stark als der schwachere.

In Wirklichkeit aber ist derselbe viermal so stark.

Nach der direkten Proportion aber vrare:
10,75 . 374 = 1 . X

oder x = 374 = 3,48.

10,75
In diesem Falle gabe also das Gesetz der direkten Pro-
portion ein besser stimmendes Resultat.
Oder wenn man zwel Magensafte von 37,4 und 53,8 ccm

R20-n Aciditatszunanme zu vergleichen hatte, dann wxare nach
der Schutz-Borissowschen Regel

1/374 : F538 = 1 : x
VO30 733

X = = 1,2,
N

der starkere Magensaft somit nur 1,2mal so stark als der
schwachere, wahrend derselbe in Wirklichkeit doppelt so stark ist.
Anderseits ware nach der direkten Proportion

374 : 538 =1 X
X = 1.44.
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Also auch kein richtiges Resultat.

Ein ganz anderes Bild Uber diesen eigentimlichen, sich
In kein einheitliches Gesetz einstellenden Verdauungsprozel}
erhalt man aber, wenn man den bel den verschiedenen Magern

Vv * Vv
saftmengen sowohl nach der Formel — als auch L erhal-

tenen Verdauungseffekt tabellarisch geordnet zusammenstellt.

Tabelle IlI.
Magensaft in Titriert in V Y
V«0-n-HCI f VT
ccm
70.4 70,4
5 70,4 14,1 S
5 VJ
65,4 65,4
, .y > 164 32,7
VT
56,4 °6,4
, 32,6
3 56,4 18,8 |
) 3 — VT
53.8 53,8
2 53,8, , 26,9 3.2
VT
37.4 37,4
. 37.4 : 374 VT 37.4
10,75
10,75 !
0,25 10,75 025 — e
: Y 0,25
6,14 \
6,14 ! 24,5
98.2 !
0.0625 6,14 0.0625 ; i/0,0625
3.74
3.74 ! 30
293.0

Vv
Hier sieht man beim Quotienten — ausgehend von der

groBten Magensaftmenge ein progressives Steigen des Ver-
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dauungseffektes, welcher zunachst allmahlich, dann starker und
schlieldlich rapid anwachst. Man kann daraus schliel3en, daf3
bel den geringsten Magensaftmengen unter den hier in Betracht
kommenden Konzentrationsverhaltnissen der verhaltnismaiig
grolite Verdauungseffekt erzielt wird. Dall dieser dann bei
der vierfachen Menge Magensaft auf den dritten Teil, bei der
sechsfachen auf den 6,8ten, bei der 64 fachen auf den achten,
bei der 128 fachen auf den zehnten, bei der 192 fachen auf
den 15,6ten, bei der 256fachen auf den achtzehnten, beider
320 fachen auf den zwanzigsten Teil zurickgeht. Es sind also
bei den geringsten Magensaftmengen die fur die Verdauung
gunstigsten Bedingungen geschaffen, mit der wachsenden Menge
des Magensaftes werden aber die VVerhaltnisse immer ungunstiger,
so dal} bei der 320 fachen Menge des Magensaftes der Verdauungs-
effekt nur den zwanzigsten Teil des bei der einfachen Menge
erzielten betragt. Das Zurlckgehen des Verdauungseffektes
kann nun verschieden begrindet sein; so kann z. B. die Spal-
tung des Eiweilimolekils zunachst vielleicht nur auf einer Salz-
saureabspaltung beruhen, die nach und nach einer immer weiter-
gehenden Abspaltung von Amidosauren aus dem EiweilBmolekil
und einem dadurch bei der Titration gegentber der Salzsaure
verminderten Alkaliverbrauch Platz bietet; oder es kdnnen bel
der Verdauung Korper entstehen, die das Pepsin in seiner
Wirkung verzogernd beeinflussen, wobei diese Verzdgerung
um so stOrender wird, je mehr sich von diesen Korpern ge-
bildet hat; es kann aber auch der immer grof3er werdende
UberschuB an abgespaltener Salzsaure die Verdauung beein-
flussen.

Y
Was nun den Quotienten y-j- betrifft, so fallt einem

hier zunachst eine ziemliche UnregelméaBigkeit auf; bei naherer
Betrachtung sieht man aber, ausgehend von der grofiten Magen-
saftmenge, bel Aciditatszunahmen zwischen 70 und 56 ccm
3/20-n eine ziemliche Konstanz des Verdauungseffektes, namlich
zwischen 31,5 und 32,7, dann bei Aciditatszunahmen zwischen
53 und 37,4 eine Steigerung mit einem sich zunachst gering,
dann aber bel einer Aciditatszunahme von 10,75 ccm stark
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geltend machenden Abfall und schlieBlich bei Aciditatszunahmen
unter 10,75 ein allméhliches Aufsteigen auf fast den bei den
hdchsten Magensaftmengen erhaltenen Quotienten. Man kann
somit sagen, dald ein und derselbe Quotient resp. die Schutz-
Borissowsche Regel fur Aciditatszunanmen .tGber 56 ccm und
unter 3,74 ccm 1/20-n anwendbar ist, dal} aber da, wo gerade
geringe Magensaftmengen einen grofRen Unterschied in der Acidi-
tatszunahme bedingen, d. h. in Aciditatszunahmen von 50—6 ccm
lho-n der Verdauungseffekt ein sehr wechselnder ist, da die
dabei erhaltenen Resultate zwischen 38,2 und 21,5, d. h. inner-
halbo Grenzen von 60°/o schwanken.

Stellt man nun noch den bei der dritten Versuchsreihe
erzielten Verdauungseffekt fest, so findet man hier dieselbe Ge-
setzmaldigkeit, nur daf sie sich auf Aciditatszunahmen innerhalb
geringerer Grenzen bewegen.

Tabelle IV.
Magensaft Vson-HCl v v
ccm f Vf
1 = 43,22 43,22 43,22
0,75 = 34,67 46,22 40,00
0,5 = 26,51 53,00 37,5
0,25 = 15,76 63,00 31,5
0,1 = 9,26 92,6 29,3

Y
Man sieht auch hier beim Quotienten — ein kontinuier-

Vv
fiches Ansteigen, dagegen bel e*n kontinuierliches "b-

fallen. Dieses letztere wirde einen vielleicht auf Grund der
vorigen Tabelle Uberraschen, vergleicht man aber dieses Ab-
fallen mit den Aciditatszunahmen in der vorigen Tabelle, so
findet man dort — vergleiche Tabelle 1l — dieselbe In den
Aciditatszunahmen zwischen 53,8 und 10,75 1llio-n und hier
zwischen 43,2 und 9,3.
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Zum SchluB sei noch ein Vergleich gezogen mit der in
der Einleitung erwadhnten Mettsehen und E. Schutz sehen
Methode der Bestimmung von Magensaften.

Die Mettsche Methode soll fur die Schitz-Borissowsche
Regel anwendbare Daten geben, ebenso die E. Schuitzsehe,
wenn auch letzterer zugesteht, dal} seine Methode nur in be-
stimmten Grenzen anwendbar ist. Wo diese Grenzen liegen,
konnte nicht in Erfahrung gebracht werden, da anscheinend
In der Literatur eine diese Schitzsche Hinweisung weiter aus-
flhrende Arbeit fehlt. Stellt man sich aber vor, da die Mettsche
Methode unter flr den Verdauungseffekt ungtnstigsten Be-
dingungen arbeitet, indem bel 1hr einer verhaltnismaiig grol3en
Menge Magensaft eine sehr geringe Menge Efwelll zur Ver-
dauung geboten wird, so kann man zur Vermutung kommen,
da diese Verhdltnisse, mit der Volhardschen Methode ver-
glichen, mit denen identisch sind, wo auf die Verdauungs-
losung die grofiten Magensaftmengen einwirken. Nach der
Volhardschen Methode wurde flr einen x4ciditatszuwachs Uber
56 ccm 120-n ein ziemlich gleicher Verdauungseffekt erzielt
und dabel waren die Verdauungsverhaltnisse ja sehr ungunstige.
Anderseits laRt E. Schiutz auf 1 g Ehveill anscheinend sehr
abgeschwachte, durch Selbstverdauung der Magenschleimhaut
erhaltene Pepsinlésungen in 16 standiger Verdauungszeit ein-
wirken. Hier liegen nun gerade die entgegengesetzten Bedingungen
als bel der Mettsehen Methode vor, indem einer verhaltnis-
mafig geringen Magensaftmenge ein gentigend grol3es Verdauungs-
objekt geboten wird.

An dieser Stelle aber bereits schon irgendwelche Schllsse
auf den Parallelismus dieser verschiedenen Methoden zu ziehen,
ware verfriht. Es sind das vorlaufig nur Vermutungen, die aber
demnachst das Thema einer selbstandigen Arbeit geben sollen.

Am Abschlul dieser Abhandlung machte mich Frau
Dr. N. Sieber, der ich an dieser Stelle flr das Interesse, mit
dem sie meine Arbeit verfolgte, herzlich danke, auf eine Arbeit
J. Sjoqvistsl) aufmerksam, vrorin derselbe durch Aufstellung

b Skand. Arch., Bd. Y, S. 358, «Physiol.-chem. Beobachtung uber
Salzsaure».
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von Verdauungskurven feststellt, dal} die Kurven vom O-Punkte
aus viel schneller ansteigen als nachher. Er schliel3t daraus,
dafl3 der Digestionsprozeld sich aus zwel Phasen zusammensetzt,
welche je fur sich behandelt werden muissen. Bestimmungen
aus der ersten Phase fehlen, weshalb vo,n diesem Teil der
Kurven natldrlich nichts mit irgend welcher Sicherheit gesagt
werden kann.

Wie aber aus obiger Arbeit hervorgeht, ist die Verdau-
ungskurve eine kontinuierlich, wenn auch anfangs steil auf-

steigende.



