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Die Frage. uh der tierische Organismus imstande ist. aus
total abgebautem Kiwcil KiweilistulV aufzubauen, ist der Geg< u-
statid lilehrerer Intersucluujgea gewesen.*) Das Resultat, zu
dem man hierdurch gelangte, ist in Kirze folgendes: Kiweili-
sinlie, die durch Kurilen mit Mineralsauren gespalten sind, ver-
mogen nicht das Stirk.dolfgleichgewicht im tierischen Orgunisimi'
lierznsteilen, konnen indes doch — wenngleich in geringem
Grade — ¢albuminstoffersparciid wirken: dagegen vermdgen
Aibumiiislolie. die durch (‘ine Kimvirkung von Trypsin -f- FrepNii
gespulten sind, den Korper vor Stickstoliverlust zu scliiitzi n

Wahrend man davon ausgehen kann, dafl die Hydroh\>t'
lier 1\VVuleinslotfe mit Hilfe von Mineralsduren eine vollstéandig
Ist, stellt sich die Sache etwas anders, was die durch Fermente
hervorgerui'ene Hydrolyse betrilft. Dall das Trypsin allein nicht;
Imstande ist, die vOllige Spaltung der Proteins!ofTe zu bewirken,
dal der Vorgang im Gegenteil in einem friheren Zeitpunkt ins
Stocken gerét, sodal3 ein Rickstand von einer groReren o K|
geringeren Menge Polypeptiden entsteht, ist ganz sicher: selhd
wenn man aber nach Abschlul der Trypsineinwirkung Erepsin
zuselzt, hat man bisher doch nicht bestimmt behaupten kénnen,
daB die Spaltung eine vollstandige» gewesen sei. Aul zweifadm
Weise hat mau die Frage zu l6sen gesucht. Das eine Yer*

) Siene u. a. V. Henriques und C. Hansen. Diese ZeitM-li(;".

Itd. XL und XI.IX. und E. Abderhalden und P. llona, Diese Zeb<hi,t\
Rd. XLIY. XLVII und LI
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fahren wurde von 0. Cohnheim benutzt. ') Kr fiilterte einen
Hund mit einer Duodenullistel mit Fleisch; di<* der Fistel ent-
stromende Menge Flussigkeit teilte er in zwei Teile. Die eine
Fortion wurde 1?2 Stunden lang mit .TFV.dger 11.,SO, gekocht. die
aioiore stand 22 Stunden lang mit Krepsinlésung im Tliermostuten
digeriert, in beiden Fortionen bestimmte Cohnlieim die ge-
bmiete Aigininmenge uiul laud nun voéllige | hcrciustimmung der
Aigininmenge der mit Saure behandelten Forlion mit derjenigen
d»r durch Kiepsin verdauten. Hieraus sehlielit Cohnlieim.
d u; FepsinVerdauung !- 22 standige Kmwirkung des Krepsins
imstande sei, eine vollstandige Hydrolyse hervorzurufen.
Has andere Verfahren benutzten Abderhalden und
Her Froteinstoll iz. I». I*leiseh) wurde zunaehst w
|.ig< iwitel | oliinl bei i\i** der Autolyse Uberlassen, daun wurde
Fmkreassaft zugesetzt und schlie8lich nach i Wochen noch
Dannsaft. Hie ganze Verdauung dauerte > Monate. Kin Tell
der Verdauungsprodukte wurdo darauf nach Fallung mit 1'\V\/
| h»i wolframsaure auf Monoaminosauren untersuelft und die
gefundenen Werte wurden mit denjenigen verglichen, die man
hei vollstandiger Hydrolyse von Fleisch mit rauchender Salz-
‘iImo erhalt. Ks ergab sieh eine sehr gute | hcrcinslimmung.
Fmner wurde auch der Fhosphorwolframsaurebodensatz naher
untersucht und dessen einzelne Heslandteile isoliert. Die Ver-
| i'H*r ziehen aus ihren Fntersuehungen den Schluf3, dal» die

h 1rypsin-j-Krepsin hervorgerulene llvdrolvse. praktisch
h»-ehen. als vollstandig zu betrachten sei.

Ks ist klar, dal» die liier genannten Verfahrimgsarten sehr
betrachtliche Arbeit erfordern missen; so fihren Abderhalden

und'Nona an, dal» die obengenannten rntersiichungen sich
"I ¢ () Wochen erstreckten: wenn hierzu kommt, dal» es

h gar nicht bewiesen ist, dal» die besprochenen Methoden
'-«uclibar sind, um zu entscheiden, ob die llvdrolvse voll-

* ni hg ist oder nicht, so ist es als ein sehr wichtiger Fort-

* <). (.ohnlii'im. /«r S|»allung (1rs Nahrun”seiweites im Darm, II.
o o* Zeitschrift, HU, bl.

*» faese Zeitsduilt, IM. Ul um! UV.
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schritt zu betrachten, dal» cs S. R L. SOrensenl) gelungen
Ist, eine bequeme und schnelle Methode zur Bestimmung des
(»indes der Hydrolyse auszuarbeiten. Was die ndheren Ver-
haltnisse dieser Methode betrifft, muh ich auf Sorensen-
unten genannte Abhandlung verweisen. Um eine Darstellung
des Verfahrens zu geben, das ich bei den von mir ausgeftihrh n
Messungen anwandte, werde ich liier eine Auseinandersetzung
wiedergehen, die Prof. S6rensen mir freundlichst anlaflich
Zwi ler Bestimmungen zustellte, welche er flr mich ausgefiln |
hat. Zugleich benutze ich.die (Jelcgenheit, um auch hier an
'diesem Orte dein Prof. ..S6rensen meinen besten Dank fir
die mir stets so bereitwillig gehustete Hilfe abzustatten.

Von Piofessor Henriques lugen zwei Praparate Amino-
sauren Vvor:

A, die Ktikette gezeichnet: Pankreas-Krepsin verdau!
B Sinn len mit 20" ¢halliger Schwefelsdure im Wasserbad.

It, die Ktikelte gezeichnet: Pankreas-Krepsin verdaut
17 Stunden mit haltiger Schwefelsdure im Wasserbad.

Die Untersuchung sollte entscheiden, ob die Hvdrolv-.
der beiden vorliegenden Praparate mittels der Krwarmung mit
der verdinnten Schwefelsdure vollig vollzogen sei, oder <*
noch Peptidbindungen rtckstandig seien, die sich durch Km-
dampfung mit konzentrierter Salzsdure 16sen lieRen. Filter
der Voraussetzung, dall die vollig hydrolysierten Spaltung-
produkte sich nicht bei Kindampfung mit Salzsdure veréndern,
wird eine solche Behandlung aufler einer Losung moglicher-
weise vorhandener Peptiubindungen nur. eine Anderung dt -
Salzsauregehalts (h r Flissigkeit zur Folge haben, und die Finge
|41t sieb deshalb mittels einer Formoltitrierung und einer UIFr-
bestimmung fir Losungen der vorgelegten Stoffe vor und nach

der Kindampfung mit konzentrierter Salzsdure beantworten

lichte Proben, wurden auf gleiche Weise behandelt. 5 g win su
A1 120 rem “jiu-Sal/.saure gelést und die LOsung | Stunde iin Was
bad«* erwartnl. um maoglicherweise vorhandene Kohlensaure zu entfett.*n

da sich in den Préaparaten ein wenig Schwefelsdaure vorfand, wuiyMi

*1 S. P |- SOrensen. Knzvmstudien. RRiochem. Zeitschrift, d UI.
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2 ccm 2-n-Baryumchloridlésung zugesetzt, worauf die Ldsung filtriert und
bis auf gewdhnliche Temperatur abgekiihlt wurde; entnommene Proben
zeigten nun UberschuR von Baryumchlorid.

Mit der Losung aus A wurden zwei 50 ccm-MeRkolben A, und A2
genau bis zum Zeichen gefillt; in gleicherweise erhélt man B, und B2

Zu A, und B, wurden 3 Tropfen Toluol zugesetzt, worauf man
sie gut schiittelte, den UberschuR von Toluol abfiltrierte und sie darauf
einstweilen hinstellte.

A2 und B2wurden in Schalen gegossen und die Kolben wurden je mit
50 ccm konzentrierter Salzsdure ausgespult, die man darauf der Hauptportion
zusetzte; danach dampfte man im Wasserbade A2 und B? fast bis zum
mdglichsten ein, kihlte sie ab, UbergoR sie mit 50 ccm konzentrierter
Salzsdure — wodurch alles gel6st wurde — dampfte wieder mdoglichst
gut ein, l6ste sie in 50 ccm Wasser und dampfte sie wieder ein wie
vorher. Die Ruckstdnde wurden in 25 ccm Wasser geldst und durch
kleine Filter in die 50 ccm-MeBkolben filtriert; die Schalen und die
Filter wurden mit 2 X 10 ccm Wasser ausgewaschen und zuletzt fullte
man mit Wasser bis zum Zeichen an, indem stets ausgekochtes, kohlen-
sdurefreies Wasser zur Anwendung kam.

Nach dem Filtrieren von A, war ein schwarzer Rickstand im
Filter geblieben, wéhrend B? keinen sichtbaren Ruckstand gegeben hatte ;
die filtrierten Losungen waren sehr dunkel. In den beiden Filtraten
wurde der Totalstickstoff bestimmt: das Filter aus A? enthielt
0,35 mg N, das Filter aus B? 0,10 mg N.

Es lagen nun also 4 Ld&sungen, jede von 50 ccm vor:

A, : die urspriungliche L6sung, braungelb von Farbe; 5 ccm enthielten

24,05 mg N.

A2 die der Ldsung A, entsprechende, mit Salzséure eingedampfte Ldsung,

tief dunkelbraun; 5 ccm enthielten 24,05 mg N.

Bi: die urspriingliche Losung, braungelb von Farbe; 5 ccm enthielten

26,40 mg N.

B?: die der Ldsung B, entsprechende, mit Salzsaure eingedampfte Ldsung,

tief dunkelbraun; 5 ccm enthielten 26,60 mg N.

Chlorbestimmungen.

At: 10 ccm verbrauchten 15,20ccm n/io-Silbernitratldsung

As: 10 » » 36,40 » *

Die Differenz des Chlorgehalts (= der Differenz der freien Salz-
sdure) = 21,20 ccm nfio = 10,60 ccm n/6 fir 10 ccm Lésung. In der
zur Formoltitrierung angewandten Menge (7,5 ccm, siehe unten) betrégt
die Differenz der freien Salzsdure also 7,95 ccm n/t

B,: 10 ccm verbrauchten 1555ccm “/io-Silbernitratlésung

Bs: 10 » » 38,20 »

Die Differenz des Chlorgehalts (= der Differenz der freien Salz-
sdure) = 22,65 ccm «fio = 11,325 ccm »/s fur 10 ccm Lésung. Die



410 V. Henriques,

der zur Formoltitrierung angewandten Menge (7,5 ccm, siehe unten)
entsprechende Differenz des Gehalts an freier Salzséure betragt also
8,49 ccm nfs.

Formoltitrierung.")

Zu 25 ccm jeder der 4 Losungen wurden 4 ccm 2-n-Baryum-
chloridlésung und darauf wéhrend guten Schitteins 20 ccm n/3-Silber-
nitratlésung zugesetzt, und es wurde bis 50,2 ccm verdiinnt, worauf man
die Losungen filtrierte und die Filtrate, die jetzt gelb mit schwach-
bréunlichem Anstrich waren, zur Titrierung anwandte. Die Titrierung
wurde mit Phenolphtalein als Indikator ausgefiihrt und es wurde eine
Kontrollgsung angewandt, die aus 30 ccm mit 5 Tropfen Tropdolin 6
und 20 Tropfen Bismarckbraun gefdrbten Wassers bestand. Von den
Filtraten wurden zu jeder Titrierung 15 ccm genommen, was 7,5 ccm
von At, A2, Bj und B2 entsprach, und es wurden jedesmal vorher 2,5 ccm
n/i -Natriumhydroxydldsung zugesetzt.

At verbrauchte 1,15 ccm n/s-Baryt; vorher zugesetzt 2,5 ccm n/i-Natrium-
hydroxydlésung = 13,65 ccm n/s im ganzen.

A? verbrauchte 8,60 ccm n/s-Baryt; vorher zugesetzt 2,5 ccm n/i-Natrium-
hydroxydlésung = 21,10 ccm n/s im ganzen. Nach Abzug des

oben bestimmten Mehrgehalts an freier Salzsaure (7,95 ccm n/s)

bekommt man also 13,15 ccm n/s.

B, verbrauchte 4,05 ccm n/s-Baryt; vorher zugesetzt 2,5 ccm n/i-Natrium-
hydroxydlésung = 16,55 ccm n/s im ganzen.

B2 verbrauchte 11,95 ccm n/s-Baryt; vorher zugesetzt 2,5 ccm n/i-Natrium-
hydroxydlésung = 24,45 ccm n/s im ganzen. Nach Abzug des

oben genannten Mehrgehalts an freier Salzséure (8,49 ccm n/s)

bekommt man also 15,96 ccm n/s.

Das durch Entfarbung mit Silbernitrat vor der Formoltitrierung
geféllte und abfiltrierte Silberchlorid wurde 3mal mit einer n/5-Baryum-
chloridlésung ausgewaschen; im Filter und im Bodensdtze wurde der
Stickstoff auf einmal bestimmt.

Das Filtrat aus A, enthielt 1,00 mg N (0,83°/o des Totalstickstoffes)

» » » Al » 2,00 » » (1,66°/0 » » )
» » » B, » 1,30 » » (0,98°00 » » )
» » » Bl » 230 » » (1,73°%0 > » )

Aus diesen Bestimmungen geht hervor, da durch die
Eindampfung mit Salzsaure keine Hydrolyse erfolgt ist, indem
die Formoltitrierung (unter erforderlicher Beriicksichtigung des
Mehrgehalts an Salzsaure) keinen groReren, sondern im Gegen-
teil einen etwas geringeren Gehalt an Karboxylgruppen in den

") Siehe S. P. L. Sérensen und H. Jessen-Hansen, Uber die

Ausfuhrung der Formoltitrierung in stark farbigen Flissigkeiten, Bio-
chemische Zeitschrift, Bd. VII, S. 407, 1907.
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mit Salzsdure behandelten Proben (A,, und B2 als in den ur-
springlichen Lésungen (At und Bt) ergeben hat.

A;: 13.85 ccm »/#-Baryt | Differenz or ccm n,-ltaryt. 1.1 mg N
! I otHH°/0 des gesamten StickstnfTgehalts von

\- | | A, otlrr A, entsprechend.
l;  lu.00 | Differenz 0,50 ccm ".s-Baryt, 1,85 mg N --
. | 1.15°/« des StickstofTgehalts von 1V oder IV
! 151M»  » |!] d
entsprechen

Wenngleich die gefundenen Differenzen nur klein sind
>ie entsprechen nur ca. 4°/« des gesamten StiekstolTgehalts
«ler betreffenden Flussigkeiten), glauben wir doch nicht, dal»
diese Differenzen Zufalligkeiten zu verdanken sind. Sicherlich
rihren sie davon her, daf3 bei der Eindampfung mit Salzsaure
mellt nur keine Ld6sung von Peptidbindungen stattgefunden hat,
sondern im Gegenteil eine geringe weitergehende sekundare
Spaltung. Nicht nur deutet die dunklere Farbe von A., und B, in
dieser Richtung, sondern auch die Stickstoffbestimmung fir die
durch die Entfarbung mit Silbernitrat im Verein mit dem Silber-
clilorid gefallten dunkelfarbigen Spaltungsprodukte zeigt mit
sicheren, wenn auch kleinen Zahlen, daf3 eine solche sekundare
Spaltung stattgefunden hat. Da hierdurch wahrscheinlich Am-
moniak abgespalten wird unter Bildung nichtstickstoffhaltiger
\ eibindungon. deren einige sich wahrscheinlich wahrend der
Kmdampfung verflichtigen kdnnen, lassen sich die obengenannten
kleinen Differenzen auf sehr naturliche Weise erklaren.

Es dar! also als bewiesen betrachtet werden, dald
e | der Eindampfung mit Salzsaure keine Hydrolyse

>fattgefunden hat, und hieraus folgt wieder, dal3 die

angewandten Praparate, sowohl A als B vollig hydro-
lysiert wa*ren.>

Ganz in der vom Prof. SOrensen angegebenen Weise
wurden die in untenstehender Tabelle angefiihrten Zahlen gc-

| mden. Was die Genauigkeit der Methode belrilft, so ist es
t1i einiger Ubung moglich, sehr schon Ubereinstimmende Doppel-

amtlysen zu erhalten; einige der unten gefundenen Zahlen sind

/m Mittel solcher Doppelbestimmimgen. Nr. 2D wurde H mal

von zwei Personen ausgefuhrt und ergab: 6,4— 0,81 — fi,L
U »ppe-Seyler s Zeitschrift f. physiol. Chemie. LIV. 2H
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Peptidgcbuu
dener Stirk-
Nr. sloff in 0

dos Gesamt
Stickstoff*

1 Witte-PeptonV . .. 44.1
2 Witte- Pepton. HTage im Thermostaten mit30V H2S04 24.0
il Witte-Pepton. 3 Tage mit Pankreatin verdaut, dann

0 Stunden im Wasserbade mit 209 HiS0O4 gekocht . 1.88
4 \Witte-Pepton. 0 Stunden im Wasserbade mit 20%0

12S04 gemocht - . . . . . . . . . . . . .. 18.0
5 Witte-Pepton. Pt Stunden im Wassei bade mit 20V

H.S04 gekocht . . . .. . . . . . . . . .. 10.7
0 Witte-Pepton, 0 Stunden im Wasserbade mit HOO/»

11.504 gekocht . . .. . ., .- 8.97

7 Spaltungsprodukte von Proteinen durch Selbst ver-

dauung Von Pankreas (Hind) 4- Harmschleimhaut
(Hund), also Trypsin -j- Erepsin, ca. 5 Monate im

Thermostaten 0.59
8 Derselbe Stoff (Nr. 7). 0 Stunden mit 20°> H_,S04
| im Wasserbade gekocht . _ _ - _ _ . Coe 4- 3.88
9 Derselbe Stoff (Nr. 7), 17 Stunden mit 25V HsSO04 |
im Wasserbade gekocht . . . ... v 4. 41)
10 Spallungsprodukte von Proteinen durch Selbstver-
dauung von Pankreas (Rind) 4* Darmschleimhaut
(Hund), ca. 1 Jahr im Thermostaten . - | 3.7
Il Alkoholextrakt, aus Spaltungsprodukten von Pro-
teinen durch Selbstverdauung von Pankreas (Rind)
4* Darmsebleimbaut Tlundi . . .. «+ « 11.75
1- Derselbe Stoff wie Xr. 11. 0 Stunden mit 2*>%« HASON
im Wasserbade gekocht . - - - . .. . . . 4 1.03
13  Witte-Pepton, 9 Tage mit Pankreatin verdaut . . 2as
14 Edestin, H Tage mit Pankreatin verdaut ... . 20.8
15 Edestin. in den Thermostaten mit Pankreatin gestellt.
fi./l 1.07. Nach einem Monat f>./12, wurde gefunden . 13.95
11 17.12. wurde Erepsin zugesetzt. 18/12. wurde ge-
funden | 10,1
17 30."12. wurde gefunden _ _ _ . . Co . 10.80

" Witte-Pepton, in den Thermostaten mit Pankreatin
gestellt. 9./11. 07.

18 29.11. gab die Titrierung . . . . . . . . C 18,7».
19 9 12. L e e e - - 18.22
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Fortsetzung.

Dann wurde (9./12.) Erepsinlésung zugesetzt
12. 12. wurde gefunden..........cccocviiiiiiin e,
21./12. wieder Eiepsinlésung zugesetzt
31./12. wurde gefunden..........cc..cue......

Witte-Pepton wurde 3./12. mit Pankreatin in den
Thermostaten gestellt

7 12. wurde gefunden - _ _ - - - _ .
111.12

17.12. Erepsinlosung zugeselzt

18/12. wurde gefunden...........cccoceviiiiiiciiic e,

27/12. . e ————— .

Witte-Pepton wurde 12/12. mit Pankreatin in den
Ihermostaten gestellt

10./12. wurde gefunden.......................

20. 12

21/12. Erepsin zugesetzt
27. 12. wurde gefunden.........ccccceevvveeennnne,

n-“bb, lioik?h + Wasser in tk n Thermostaten gestellt

18/10. wurde Pankreatin zugesetzt. 2H./10. und
¢/l 1. Wieder Pankreatin zugesetzt. 9./11. nur schwache

murctroaktion. Erepsinlésung zugesetzt
-3/11. wurde gefunden...........ccccovieiiiinenen,

20/11- noch einmal Erepsinlésung zugesetzt

13/12. wurde gefunden.........cccoooeeieeeeeceieceeeeeee,
10./12.

28 11- wur,,e Kalbfleisch J- Wasser in den Thermo
stalen gestellt. 27/11. Pankreatin

1. 12. wurde gefunden...........cccoceevviiiiiieeennnnn,

1., 12. wieder Pankreatin zugesetzt
18 /12. gefunden................

1K. 12. Er»*psinlosung
13/12. wurde gefunden............ccccevveviieicieccee e,
30.12 :

jPcptidgebun-

j dener Stick-
stoff in °,0
des Gesamt-
Stickstoffes

14.uk

8.X

29.0
18.75

15,1

21,7
20.1

16,44

6,95

4,57
3,76

1K,45

14,82

12,9
8.45
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Aus don angefuhrten Analysen geht erstens hervor, dai;
die Einwirkung von 20°, oiger H.S04 auf Witte-Pepton tOStundcn
hindurch (bei 100°) nicht imstande ist, das Pepton vollig zu
spalten, indem noch 10.7 °/o peptidgebundener Stickstoff Zuriick-
bleiben. Der gewonnene Stoff zeigte auch deutliche Biuivt-
undTryptophanreaktion. Die 6.standige Einwirkung von 30”/oiger
H,SOt im siedenden Wasserbade wirkte etwas starker, indem
die Spaltung hier nur 8,97°/o hinterliel3. Biuret- und Tryptophan
reaktion fand sich auch hier.

Zweitens sieh! man, dal3 die TrypsinWirkung in keinem
Falle weniger als 13,95»/, ungespalten lieR. Der Ubersicht
wegén stelle ich hier die verschiedenen Resultate der Trypsin-

wirkung zusammen.

Ks waren noch peptingebunden :

| * Tag.oi 2it/o des Totalstiekstoffcs (Witte-Pepton, Tabelle Xr i

t 21,7"., ! ( 2
8 - 201°% ( 27
if > 20.80/u > ( 41
13 - 1875 4 ( £ . et
20 - 18,70" « ( » 1S)
30 IR,22°, * ( . lit
i * 18,*5> » (Fleisch 32)
21 [*.82°,0 P h ¢
H . 2080" / - tKdestin v
30 > 13,00V » x (> " la

Obscbon diese Zahlen sich nicht direkt miteinander vci-
gleichen lassen, da es sich um verschiedenartige LoOsungen

handelt, geben sie doch eine Vorstellung von dem Fortschreiten
des Prozesses und zeigen u. a., wie lange es dauert, bis die
Trypsinwirkung ihren Abschlul3 erreicht; ob die Wirkung nach
Verlauf eines Monats so weit gelangt ist, wie sie Uberhaupt
gelangen kann, lalt sicli ibrigens nach den angefuhrten Zahlen
nicht entscheiden.

Was endlich drittens die ErepsinWirkung betrifft,
erweist cs sich, dall auch diese sehr langsam vorgeht und b
weitem nicht — wie von 0. Cohnheim angenommen in
24 Stunden beendigt wird. Betrachten wir z. B. die oben ui
der Tabelle (Nr. 29, 30 und 31) gefundenen Bestimmungen lhr
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Verdauung von Fleisch, erst mit Pankreatin und darauf mit
Erepsin, so sehen wir, daR der Prozely 33 'luge nach Anfang
der Verdauung (und 14 Tage nach dem Zusetzen von Erepsin)
nur so weit gelangt ist, dall noch [3,55°/0 des StickstolTes
peptidgebunden sind. Nach fernerem Zusatz von Erepsin zeigt

sich, dald der Prozel} sogar 2 Monate nach Anfang der Ver-
blauung (37 Tage nach der ersten Erepsinzusetzung) noch nicht
beendigt ist: um diesen Zeitpunkt findet man ca. 4°,.» Stickstaff
prplidgebunden.

DaR Trypsin-] Erepsin wirklich imstande sind, im Ver-
laufe langer Zeit <lik' Proteinstoffe vOllig zu spalten, geht ans
dm Analysen Nr. 7 und Nr. 10 hervor.

Oie iangsame Spaltung durch Einwirkung von Erepsin
findet man wieder in den Versuchen mit Witte-Popton. In
einem Verfcuehe mit Edestin (Nr. IR und 17) erweist es sich,
lak die Wirkung aulgehdit hatte, indem die Spaltung den
IN. 12. durch 10,1°/«. und 12 Tage spater durch 10.8°/0 aiisge-
diiickt ist.

Dall die angewandten Erepsinlosungen gut. wirkten, davon
Uberzeugte ich mich, indem ich eine geringe Menge der Erepsin-,
|[0sung zu einer Caseinlosung zusetzte und die Mischung so-

wohl sogleich als auch 20 Stunden spéater nach dem Stehen Im
Thermostaten formoltitrierte. (Siehe S. P L. SOrensen L ¢

Tab. S. 92-93.)

Fragt man nun, ob es wirklich jemals gelungen ist, Tiere
durch vollig gespaltete Proteinstoffe im Stickstolfgleichgewichte
zu erhalten, so bietet die Frage einige Schwierigkeit dar. Dan*

Loewi,*) der zu seinen Versuchen nur selbstverdaute Pankreas-
di ase benl]tzte, mit Stoffen arbeitete, die noch etwas von der
totalen Spaltung entfernt waren, steht aufer allem Zweifel.
Was die von C. Hansen und mir ausgefihrten Versuche be-
hilft, so war auch unser urspringlicher pankreas-erepsin-
verdauter Stoff bei weitem nicht vollig gespalten; aus der oben

angefiihrten Analyse Nr. 11 geht hervor, da sogar der mit
Alkohol ausgezogene Stoff 11,75°/0 des Stickstoffes als peptid-
gebunden enthielt.

Y Loewi, Archiv f. exp. Path. u. Pharm.. Hit. XLVtll, 1902.
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Diejenigen Untersucher, die mit der Spaltung wahrschein-
lich am weitesten gelangt sind —* wie weit, &Rt sich nicht
sagen — sind Abderhalden und llona, die durch Einwirkung
von Trypsin und spater von Erepsin auf Fleisch soweit gelangt
sein kGnnen, dald sie in dem von ihnen angewandten Praparate
nur wenige Prozent Stickst«»ff in peptidgebundener Form hatten.

Stoffwechsel versuche.

Viele der oben analysierten Stoffe wurden zu Futterung*-
versuchen angewandt, ich werde mich aber damit begnlgen,
einzelne dieser Versuche zu besprechen,’) um u. a. zu zeigen,
dald sich das Stickstoffgleichgewicht auch erzielen lalt, wenn
man als einzige Stickstoffquelle Proteinstoffe anwendet, da-
durch Trypsin -f- Erepsin vollstandig gespalten worden waren
und darauf 6 Stunden lang mit 207oiger Schwefelsaure bis 10<r
erhitzt wurden.

Der im Versuche | angewandte N-haltige Stoff war durch
Selbstverdauung von Pankreasdrise (Hind) gewonnen, wozu
Darmschlcimhaut (Hund) zugesetzt wurde. Das Gemisch hatte
5 Monate im Thermostaten gestanden und zeigte bei Titrierung
nach S6rensen, dal3 0,f)Dftlo N noch peptingebunden waren, die
Spaltung war also sozusagen eine vollstandige (siehe Nr. Tt
Dieser Stoff wurde darauf 6 Stunden mit 26°/oiger H2SU4 im
Wasserbade gekocht und zeigte bei der Titrierung [.88"
peptidgebundenen Slickstoff. Der Verstarb legt nun dar. dtb>
das Versuchstier sich nicht nur im N-Gleichgewicht befunden
hat, sondern dal3 es sogar wahrend der 11 Tage, wo es «lie
Nahrung vollig verzehrte, 1HI,8 mg N (10,8 mg per Tilg) im

Korper ablagerte, eine Ablagerung, die als ziemlich bedeutend
Zu betrachten ist.

Versuch 1.

A~

Pas Futter war vom H0./I). 07 his 5./10. 07: Fetl — 200 g, Cellu-
lose - HO g, Zucker = io0g. Stirke = 10g, Salze = 6 g Vom o K

") Die Versuche wurden an Ratten angestellt; mit Bezug auf «u*
Methodik siehe V. Henriques und C. Hansen, Uber EiweiRsynthese
im Ticrkorjter. Diese Zeitschrift, Bd. XL1II.
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lus 17.10. war das Futter: Pankrcas-Erepsm-verdauter Stoff 0 Stunden
im Wasserbade niit 20°;0iger H2SO, gekocht = log. Cellulose =s 0 g,
Zucker — 5 ¢, Starke = 0 g* Fett = 38 (. Salze - 3 §. Prozent*N = 2,38.

o ff mg N
] ] g MmN mg N oy
. Ge- ol aufgc- im in don LI
\
' wicht . eri nommen . Crin , Faeces v ,,N,. L aP?esetzt
[ k ‘ txx Y -
30/0.07 124 | — - BT IR TR
L in, 113 0 0 uc) R
- ot 113 6 8« _ — x,mdl —
ooVE y ' *
g LN 0 00 130 + 700 r 70,0
h o J 0 s 0 0 101 701 -1701
0 o | ’d_/\v_-T’-..\,ﬂ': e ‘7/*'r—p.;v7Cr EYaR
0 110 2 110 105 17.2 122,2 D(2
. 110 |\//|o 87 23,U 110.0 - %y
M«
i 110 i) 110 80 13.4 00,4 -Mi», «
S. 110 5 110 83 22,2 105,2 h 1't.8
i
0. = a 110 ;88 123 1003  + IH.7
10. . NO P 110 | O:? i 25,0 118,0 -+ »e+
1 cin o 110 O« 15.8 111.8 4+ 72
12 i in 0 110 82 17.0 00,0 1 2™l
13, 112 0 110 .. 85,, 200 105.0 < li.U
11 111 5 MO [ - Y08 200 118,0 —+ i,«
15. i m 0 MO . 84 10.2 1002 + 1«X
10. 108 1.7 40.5 03 14,2 " . 30.7

In dem Versuche Il wurde derselbe stickstoffhaltige Stoff
angewandt wie im Versuch |. Das Ergebnis ist dasselbe: in
10 Tagen werden 239,1 mg N im Korper abgelagert (mithin
149 mg per Tag). Wahrend der beiden letzten Tage wurde
als .Stickstoffquelle Gliadin benutzt, was die Stickstoffablagerung
zum Aufhoren bringt; der Koérper verliert wahrend der zwei
Tage, wo das Tier das Futter frit, im ganzen 18,9 mg N.
Ich werde mich hier nicht naher auf dieses Verhalten ein-
lassen, sondern nur bemerken, dall auch andere Versuche an-

deuten, dal? das Stickstoffgleichgewicht sich wohl kaum (wenigstens
sSC ° - r#
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Versuch II.

Das Futter war vom 7.11. 07 bis 12/11. 07: Fett = 42 g, Cellu-
lose - 09, Zucker = 12 g, Starke = 15g, Salze = 3g. Dann 12/11.

bis 28/11. war das Futter: Pankreas-Erepsin-verdauter Stoff, 0 Stunden
mit 20° iger E~(] gekocht = 20g. Cellulose - H g, Zucker — 7 «.

Starke -= 0 g, 'Feit 50g¢. Salze 49, Prozent-N = 2.00. Dann 28,11

bis 80./! 1. war das Futter: Gliadin — 15 g. Cellulose = 8 g. Zucker T g,
Starke 7 9. Fett = 00 g. Salze 8 g, Prozent-N — 2,54.

ImgX.mgN mg N

C;-e- “ aufge- im in den Total- N
S wi.l,1 FttUCt]j noimnen  Urin ,l'.:a*?cf".s‘ | ;iabgesetzt
I | | I | |

71 o7 0 — |

8 180 < « o100

. J100 1w 0 I 115 .
10. 187 5 0 | 81 SL7 | 5[.T
1 T 5 °© 1 g 7K 158 . 155

\ 71| |
12, 10 " 18 8, U7 | 007 - 188
13 110 55 118 80 224 1024  -F mr
14, 188 55 118 | 118 10.2 1312 *F 88
15. 142 | 55 118 117 11.0 1280 | -F 15<*
10 \ 111 55 118 151 &> 000 281
17 111 55 118 1 am 1246 0 1O
18. 115 55 118 72 | 228 018  + wo
10. 117 55 118 136 5 117 1177 — .
20, 150 | oo 118 70 158 858 . .+ 572
21. 150 55 113 171 210 1920 | - 490
22. - 118 55 118 =+ oo |, 158 105,8 - 4-
28, 150 55 118 , 00 , 175 1105 O
21. 150 55 118 118 17,1 ; 1004 - 171
25 Mo 55 118 112 25.0 1370 -f eo
20. 150 55 118 115 18,0 1330 -F 91
27 151 5,5 118 101 | 17.3 1183 -F 21.7
. e 1

28. , 151 55 1807 1 120 250 151,0  4- IM
29 152 1 55 180,7 r 180 |

17?3 | 147$ ; /.>‘>>‘
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Versuch 111.

Vom 13/11. 07 his 20./11. 07 war das Futter: Fett = 42 g, Cellulose
-- ¢ g, Zucker --- 12 ¢, Starke ™ 15 g. Salze = 3 g. — Vom 20./11. 07
bis 20./11. In war das Futter: Wil te-I'epton, 3 Tage mit Trypsin ver*
(laut, dann 0 Stunden mit 20°,0iger HsSO4 im Wasserbade gekocht — 25 g.
Cellulose = P> g, Zucker = Hg. Starke — Hg, Fett 00 g, Salze - 5g.
I'io/.ent-N — 3,17.

g . 1t mg N mg N ! mg N
i " Euller aufge- im in den
| wicht nommen  Urin Faeces

13/11.07 107 — e —

u L | o , O S3 | —

15. 141 o 0 34

b; 15 55| o | 14.0 f 7y

17 m 5,5 o, 42 13,5 55,5 { ~r 55,5
I, i 5501 o | 43 203 03,3 | 03,3
11y 143 0.0 J 0 | 34 /1 41,7 } 41,7
20 143 00 | 1744 123 153 1 1383 |, 30,1
2! 145 0.0 174.4 140 20.2 100.2 | -h 142
) 145 °.5 1744 1 143 o 270 1700 l 4 35
23. 140 55 174,4 145 | 105 1015 | 4- 120
21 140 5.4 1712 | 135 ' 150 150,0 J 4- 21.0

In dem Versuche HI kam ein Praparat zur Verwendung,
welches dadurch hergestellt wurde, daB erst Witte-Pepton

darauf (> Stunden hindurch mit 20'Viger ILSO. im Wasser-
hide erhitzt wurden. Die Formoltitrierung ergab, dal} der ge-
wonnene Stoir 1,88°/0 N (Nr. 3) enthielt, die sich noch ab-
spalten lieRen, d. h. das Witte-Pepton ist fast vollig gespalten
worden. Nur 5 Tage frall das Tier das Futter ganz auf,
wahrend dieser o Tage setzte es aber betrachtliche Mengen N

n" Korper ab, ndmlich im ganzen 87,7 mg (mithin 17,54 mg
per Tag).
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Versuch 1V.

Das Futter war vom 24./10 07 bis 20./10. 07 . Fett — 42 g, C.ellulos«

0 g, Zucker =- 12 g, Starke =15 g, Salze - 3 g. — Vom 29./10 bis
I1./11. war das Futter: Pankreas-Krepsin-verdauter Stoff, 17 Stunden
irn Wasserbade mil 25QVigor 11,504 gekocht = 15 g. Cellulose - 5 g.

Zucker 5 g. Starke 59 Fett *38] Salze =3 g. Prozent-N
— 2,4 \ |

$ , mgN mgN mMgN |

. i _ _ Total- N
(I1C- aufge-  im in den

o wiehl PUTErL pommen | Urin Faeces | N Aabgeset/ L
24 J0. 07 118 l{ T*' i | ?, — NJ\:l'i.*.;t.:l(((i."' ‘|*[{ ' "4V] RIS a0
25, 104 + .0 . .*.0 01 _— {
20 103 15 0 04 N
27 100 45 0 4, 10« 59,0 o St tu
2H. M 45 0 B0 138 8B tss
¢

20. m 45 114,3 101* 15.3 1213 : ioXi
30. 45 114,3 113 2t; 139.0 . 217
31. tn 4,5 114.3 117 32 1490  : 317
TR L 1143 111 w0 0 BT
2 100 5 127 120 35,0 155,0 t VRS
3 too f) 127 108 40 148.0 » 2Ln
. 8 D 127 138 01 | 1081, S 4Ll
5 on 0 127 122 14 130 0 0.0

0 no > 127 112 33.1 145.1 18.1
Y i 127 111 40 1500  -f- 23%
8. on b 4 127 112 20.1 141.1 141
0 100 5 127 112 34.0 140.0 19.0
10. to 2,3 58.4 08 18,4 Hti4 @ Mit

Dieser Versuch wurde angestellt, um zu erfahren, ob eine
langerem Einwirkung von 2o°/oiuer 112S04 imstande sei, die Fallig-
keit der (durch Trypsin-Erepsin) vollig gespaltenen Protein*|
das Slickstolfgleichgewicht des Kdrpers zu erhalten, aufzuheben.
Der angewandte stickstoffhaltige Stoff ist derselbe wie der in

den Versuchen ! und 1l benutzte, nur dauerte die Erwarmung

mit Schwefelsdure nicht 6, sondern 17 Stunden.! Die Form®!
titrierung ergab . noch abspaltbaren Stickstoffs. (Siehe
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oben Nr. 0.) Das Resultat ist sehr charakteristisch, indem die
lange Behandlung mit Saure die Fahigkeit des Stoffes, das
Stickstoffgleichgewicht zuwegezubringen, ganzlich aufgehoben
hat. Wahrend der 12 lage, wo (las !*utter ganz verzehrt
wurde, betrug die gesamte Stickstoffabgabe 250.0 mg. was
einem taglichen Verlust von 21,0 mg N entspricht.

Versuch V.

Vom 3 12. 07 bis 7. 12. 07 war «las Futter: Fett - 12 g. <>llulo>e
(i g. Zucker = 12 g. Starke = 15 g. Salz«* 3g. — Vom 7. 12. b;s
| 12. Wdi das Futter. Alk«diol«*xtrakt aus taukieas-Kr«.*|*sin-v< r«laul*'in

!

Cellulose — K g. Zucker 7 g. Starke — 6 g. Fett - 50 ¢. Salze -
i g. Prozent-}» - 2.40.

i mg X

Ge- au%ge— Imigml\I i:]ugd; Totul "

wicht KU ommen  Frin Faeces X abges«izt
12.07 170  — — — ’-
% 162 0 0 76 \
-v 160 6.5 0 72 —

107 65 0 59 17.5 165" -f 76,5
157 6.5 156 105 30.4 1354 L 206
= i 159 6.5 156 122 37.3 139.3 — 33
- 139 6,5 156 137 32.1 169.1 13.1
lo. ICO 65 156 in 314 lls4 — 76
1 160 65 156, 144 30.2 174.2 . 18,2
2. 162 6.5 156 121 275 1485 75
13 161t 6.5 . 156 120 23.4 1434  -f 1-6
Lk 162 6.5 156 154 36.4 1904 344
164 6,9 156 96 31.2 1302 -f 258
I*, 165 6,5 156 132 33.3 165.3 93
t: 16tl 6.5 156 125 27. 1 152.4 v 3.6
ts 167 6.5 156 115 25.0 110.0  ~f~ 16,0
IM 167 65 156 112 28.3 [P»3 - 157

Der im \ ersuche \ angewandte stickstoffhaltige Stoff wurde
'lurch «istiindiges Kochen der in ««©" Alkohol 16slichen Bestandteile
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pankreas-ercpsinverdauten Stoffes im Wasserbade mit 20ft/«iger
H2S()4 hergestellt. Es erwies sich, dal3 der Stoff vollig gespalten
war, indem die Formoltitrierung [,B3'Vo noch polvpeptid-
gebutideneO Stickstoffs ergab. (Siehe Tab. Nr. 12.) Das Re-
sultat des Versuches wird, dal} das Versuchstier wahrend der
Id Tage, wo es das Kutter aufgefressen hat, im Korper im
ganzen 31,1 mg N oder 2,4 mg per Tag abgelagert hat.

Aus dim bier angefiihrten Versuchen geht hervor, dal!
Klitterung mit vOllig gespaltenen Albuminstoffen als einzig«*
Stickstoffquelle nicht allein imstande ist, das Stickstoffgleich-
gewicht iurKorper herzusteilen, sondern sogar eine reichliche
Slickstoffablagerung bewirken kann. Ferner zeigen die Ver-
suche, dal diejenigen Spaltungsprodukte, die durch eine inten-
sive Trypsin | Erepsin-Einwirkung entstehen, die genannten
Figenscbaften behalten, selbst wenn sie 0 Stunden lang im
siedenden Wasserbade mit 20o/oiger Schwefelsaure erhitzt
werden. Kino 17stédndige Erhitzung entzieht aber den Spaltungs-
produkten die Fahigkeit, den Korper im Stickstoffgleichgewichto
zu erhalten. Was diesen Unterschied bewirkt, ist es noch
nicht mdglich zu sagen. Doch gibt es einen Umstand, der in dieser
Reziehung vielleicht von groRRer Bedeutung ist, nAmlich das IJntci -
bleiben oder Eintreten der Tryptophanreaktion.l) Untersucht
man die Spaltungsprodukte, die imstande sind, das Stickstoli-
gleicbgewicbl lierzuslelleii, so zeigen sie samtlich eine sehr
ausgesprochene Reaktion auf Tryptophan, die dagegen in solchen
Fallen, wo das N-(ileichgewicht sich nicht zuwegebringen lieli.
ganzlich unterbleibt.2) Die schonendste Weise, vollige Hydro-
lyse von Uioteinstoffen hervorzurufen, bestent deshalb gewili
darin, erst mit 'Jrypsin. darauf mit Erepsin zu verdauen Iitul
dann schliellich die gebildeten Spaltungsprodukte ca. (> Stunden
lang im Wasserbad mit 20°/oiger 112S()4 zu erwérmen.

Ausgcfiilirt nach Hopkins und Cole. Proceed. Roy, Society;
Rd LXVIIi.
*) Uber die Bedeutung dos Tryptophans siehe Journ. of Physiol

Rat. XXXV. Abhandlung von Witteock und Hopkins.



