Uber den Einflud des salicylsauren Natriums auf die Autolyse.

* IN. Mitteilung.l)
Autolyse und Stoffwechsel.
Von

Knist Laquelle.
tNach zum Teil in («emembchaft mit lilt. cand. mod. K. Il riinecke und
K. Crampe ausgefiihrten Versuchen.)

(Aib den i'liy'iidnjri.si lien lu~titut«*u in Konigslicrg i. I*. mul Halle a. S.)

I>er Redaktion zugegangen am Id. April Ittld.)

Durch mehrere rntcrsuchungen ist Ubereinstimmend fest-
gestellt, dal» die Salicylsdure, ihre Salze und Ester in groReren
Dosen zu einer vermehrten Stickstoiiausscheidung fihren.

Auf die Literatur brauchen wir hier nicht einzugehen, da
sie durch 0. Loewi3) vor einiger Zeit zusammengestellt ist.

Von dem in der vorhergehenden Mitteilung erOrterten
Gesichtspunkte ausgehend, untersuchte ich, ob nicht ent-
sprechend der Wirkung der Salicylsaure auf intravi-
tale VVorgange, die zu einer vermehrten Stickstoff-
ausscheidung fihren, auch die postmortal zu beobach-
tende Autolyse gesteigert ist.

Es wurde der Einflul des Natriumsalzes der Salicylsdure
geprift, da die Sdure selbst geringe Loslichkeit besitzt und
darum nur in verhaltnismaRig kleinen Konzentrationen zu unter-
suchen ist, und dann konnte vor allem ihre Sdurenatur einen
spezifische™ EinfluR Vortduschen, worauf auch SalkowskN)
schon aufmerksam gemacht hat. — Die Methode zur Be-

‘| tlio Vorhergehende Arbeit. Das Ergebnis dieser Versuche isl
im Zentralbl. fur Physiologie. Md. 22, Nr. 23. 1908/09 kurz mitgeteilt.

*i v. Noordens Handbuch der Pathologie d. Stoffwechsels, 2. Aldi.,
2. Md.,, S. 798 (1907i.

‘) K. Salkowski. Diese Zeitschrift, Md. «3. S. 13« (1909).
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Stimmung der Autolyse ist dieselbe wie in der vorhergehenden
Mitteilung. Neben dem nicht-koagulierbaren Stickstoff ist mehr-
mals die Menge frei werdender Aminogruppen nach S6rensen
bestimmt worden. —Alle Autolyseproben mit Ausnahme der
von Versuch VI—VIII und XXXIXa wurden bakteriologisch
untersucht.

Die Autolvse unter Zusatz von Salicvlsaure und auch von
Benzoesdure, von deren EinfluR die nachste Mitteilung handelt,
ist. wahrend wir mit den hier vorliegenden Versuchen beschéftigt
waren, in Salkowskis Laboratorium von Yoshimotol) und
Kikkoji'2) gepruft worden. Die Fragestellung war aber hier
eine ganz andere, und dementsprechend die Methode in den
Hauptpunkten so anders, dall diese Untersuchung fir unsere
Aufgabe nicht in Betracht kommt.

Yoshimoto und Kikkoji priuften die Desinfektionskraft
der beiden Sduren neben der einiger anderer Stoffe und be-
stimmten, welche Konzentration fir eine zuverlassige Erhaltung
der Sterilitdt notig ist. Sie stellten dabei auch fest, dafl die
Autolyse in den geséattigten Loésungen dieser Sauren im Ver-
gleich zu den Autolvsen unter den anderen Mitteln am grof3ten,
ca. 2Vsmal so groB als unter Chloroform ist. Da nun jedes
Desinflcienz eine Schadigung des autolytischen Fermentes dar-
stellt (s. auch die vorhergehende Mitteilung S. 30), so kann
man hieraus nur schlieen, wie es die beiden Autoren und
Salkowski*) in einer daran anschlieRenden Arbeit getan haben,
daB die Schadigung durch Chloroform, Senfdl, Borsdure eine
groRere ist, als durch Salicvl- oder Benzoesaure, von irgend
einem spezifischen Einflu® eines dieser Stoffe in bestimmten
Dosen ist hierdurch nichts zu erfahren. Hierzu mdissen sich
naturlich alle Vergleichsproben unter denselben Grundbe-
dingungen, also unter dem EinfluR ein und desselben Desinfi-
cienz befinden.

Ubrigens spielt bei dem EinfluR der gepriiften Stoffe auf
die Autolyse auch ein methodischer Fehler mit, durch den die

) S. Yoshimoto. Diese Zeitschrift. Bd. 58, S. all (IVOiK
¥ T. Kikkoji. Ibid.. Bd. «3. S. 10» (190»i.
9 L c
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Autolyse unter manchen Zuséatzen grof3er erscheint, als sie tat-
sachlich ist, ein Fehler, der in den Arbeiten Yoshimotos und
Kikkojis keine Bedeutung hat, Tir unsere Untersuchung aber
eine Schwierigkeit darstellte, auf die wir zunachst nach den
sonstigen Erfahrungen uber die Wirkung von Salzen bei der
Koagulation von Eiweil3 nicht gefal3t waren.l)

Wir fanden namlich bei unseren Versuchen, dal die
Filtrate — bei im Ubrigen genau gleicher Behandlung — mehr
Stickstoff enthielten, wenn Salz zugegen war, als wenn dieses
fehlte. Dieser groRere StickstofTgehalt ist wohl kaum anders
zu erklaren, als dal3 bei Salzzusatz die Entfernung des Eiweil3es

aus dem Filtrat weniger vollstandig geschieht. Selbstverstand-
lich kann dann durch diesen Mehrgehalt der Filtrate an Stick-
-totf eine Erhdhung der Autolyse vorgetauscht werden.

Hierfir ist Versuch LXVla (auf der folgenden Seite) ein gutes
Beispiel.

Ohne die Proben 3, 4, 18 wirde man nach dem Ergebnis der
Proben tl und 12 eine Férderung der Autolyse durch salicylsaures Natrium in
1 wiger Losung annehmen, wahrend tatsachlich eine starke Hemmung
vorliegt. Man kann dies gut erkennen, wenn man Proben miteinander
vergleicht, die im Augenblick des Aufkochens gleichen Salicylséuregehalt
haben und sich nur hinsichtlich des Zeitpunktes des Salicylséurezusatzes
unterscheiden, ob er vor oder nach der Autolyse liegt. Die Titration nach
Sorensen ergibt auch die Hemmung durch 1°/oiges salicylsaures Natrium.

Der Einflul des Salzzusatzes kdnnte sich bei der EnteiweilBung an
;wei Stellen bemerkbar machen: entweder vor oder nach dem Auf-
kochen, in dem einen Falle wéare die Denaturierung eine unvollkommenere,
in dem anderen ware die Zurlickhaltung des einmal denaturierlen bei
der Filtration, also die Koagulation, unvollstandiger; schliel3lich kénnen
auch beide Falle gleichzeitig eintreten.

Die beiden folgenden Versuche LXla und LXVa (S. 42) zeigen,
dall der Zusatz soviel von salicylsaurem Natrium, daf} die Ldsung 0,1
bezw. 1.0®/« von dem Salz enthdlt, nachdem einmal die Denaturierung
eingetreten ist, gleichgultig ist, eher eine geringe Verbesserung in der
Ausféllung, in der Koagulation, eintritt.

0 Im Laufe des letzten Jahres ist zu dieser Frage eine Mitteilung
v Chick and Martin. Journ. of Physiol., Bd. 43, S. 1 erschienen.
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Versuch LXla. Hund. Behandlung wie in Versuch LXVla. —
Zu jeder Probe 90 ccm Wasser und 5 ccm Toluol. Alle Proben vor dem
Einsetzen in Brutschrank 5 Min. im kochenden Wasserbade; nach dem
K ochen I0ccm Flussigkeit (Ag. -f-1,0®» bezw. 10.0°/oiger Na salicyl.-L6s.).
— Darauf 19V« Stunden in Brutschrank. Hinterher zum zweiten Male

nach Zusatz von o ccm 16°% KH2PO4 5 Min. im kochenden Wasserbade usw.
wie bei Versuch LXVla.

Nach dem 1. Kochen Analysen- Loslich. N
NI Brei Na salicylic. mittel in- mg Anderung
Prozent- in mg fur in ccm  fir 10 g
in g gehalt 109 Leber Nto-Lauge  Leber in vV
7. 1115 - . — 575  26.0)
e 20,4
S. 1 LOI — — 5,(52 26,2 |
15 1408 | 4 587  27,4)
. . 8.9 26,5 + 0,4
Hi. ILIO | 5,50 25,0 |
11. 14,02 27.0 )
1.0 89.0 26.8 —04
12. 1418 | 5,50 25.7 |

Alle Proben steril.

Versuch LXVa. Kalb. Die Leber sofort nach der Herausnahme
in Chloroformwasser und 18 Stunden auf Eis. dann '/* Min. in kochen-

des Wasser, bevor sie weiter wie in Versuch LXla verarbeitet wurde.
200/® Glaspulver. 1K) ccm Ag. -f- 5 ccm Toluol, 5 Min. im kochenden
Wasserbade. Danach 20 Stunden in Brutschrank; hinterher 10 ccm Ag.

bezw. 9 ccm Ag. -f- 1 cem 10V Na salicyl.,, und zum zweiten Male unter
Zusatz von 8,5 ccm 15°/0 KH#PO4 5 Min. in kochendem Wasser.

Nach dem 1. Kochen Analysen- Lé&slich. N
NI Brei Na salicylic. mittel in mg Anderung
Prozent- in mg fur in ccm far 10 g
in g gehall ,10g Leber Nto-Lauge  Leber in vV
11. 15,94 5.88 28,98)
23,81 —
12. 10.10 — — 5.85 23.05)
15. 1589 | 550  22.50)
o.l 8.8 22.22
10. 10.14 5.45 21.95) -6.6

Die Proben sterd.
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Ging schon aus diesen Versuchen hervor, dal die Verschlechlenm”
der Ausfullung des Eiweiles durch Zasatz von salicylsaurem Natrium
augenscheinlich in der Zeit vor dem Kochen bedingt ist, so zeigen dies
noch sehr deutlich die folgenden Versuche LXVb und Versuch LXXIlu

\ ersuch LX\b. Kalb s. Versuch LXVa. Proben sofort wo-
rn beitet; vor dem Aufkochen noch 10 ccm Flissigkeit (A<|. bezw. HP ige
Na salicylic.-Losung) und 8.5 ccm 15OKH,PO4 zugesetzt. *

Vor dem 1. Kochen  Analysen-  Léslich. N

NI Brei Na salicylic. mittel in mg  Anderung
Prozent- in mg fir in ccm  fir 10 g
ing gehalt 109 Leber n/io-Lauge  Leber in
15,0(1 - 680  25(1
2 1(1,02 J _ 622 252 254 —
1=, 16,18 6.84 25.5
7. 1600 | 607 282
0.1 8.8 2 | 278 *r 75
10 16.00 | 6,52 26,4 |
0. 16,10 | 7,52 80,8 \
10 | 878 ’ ’ 208
8. 1602 | 700 284 J 154

Versuch LXXIlla. Kalb. Leber 14 Stunden nach der Heraus-
nahme verarbeitet. 17° 0 Glaspulver. Zu jeder Probe 100 ccm Flissigkeit
i.AQ. -j- 0.01°/0 bezw. 1,0°/oige Na salicyl.-Losung); ferner 10 ccm Toluol.
Darauf 5 Min. im kochenden Wasserbade. Nach dem Kochen (14 ccm
1510 KH,P()4. Auf 200 ccm aufgefullt, je 50 ccm des Filtrats zur Analyse.

Vor dem 1. Kochen Analysen- Léslich. N

NI Brei Na salicylic. mittel in in mg Andei ung
Prozent- in mg fiir %C,T0365'_nne_r fur 10 g

in g gehalt 10g Leber Lauge Leber in a,
1. 12,51 — — 4,50 23,75]
2 1250 _ 450  2360)
f. 12,58 J 4.30 22,00) o
. 1250 Y0001 000 st oA
d. 12,56 J 4,65 24,40!

12.50 0.01 0,91 465 24.50) 24.45 -f33
ho 1250 (U o1 470 2008,

I 1254 | 4,67 2MO
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Danach wird durch einen Gehalt von 1,0°/oigem salicylsaurem
Natrium vor dem Aufkochen die Ausfallung recht erheblich verdndert,
wenn es sich absolut auch nur um 4 mg Stickstoff (= 26 mg Eiweil3,
- M°/° des Gesamtstickstoffs) flir das ganze Filtrat von 10 g Leber
handelt; ein 0,1 %iger Zusatz hat eine viel geringere, in dem einen Falle,
aber auch deutliche Wirkung.

Der EinfluB des salicylsauren Salzes auf die Koagulation ist noch
groller, wenn die Ldsung bereits ein anderes Salz in starkerer Konzen-
tration enthdlt. So macht sich der Gehalt von 0,1°0o salicylsaurem
Natrium, die Loésung also nur 0,006 normal daran ist, bemerkbar, wenn
die Losung bereits 0,3%0ig an Fluornatrium, also 0.074 normal daran ist
(s. S. 60, Vs. LXXb, Probe 7/8 gegen 1/2). Ja nach einem Versuch
mit benzoesaurem Natrium (s. die folgende Mitteilung, Vs. C) zu schlief3en,
ware sogar bei einem Kochsalzgehalt von 3,0°/0 = 0,52 normal ein
Zusatz von salicylsaurem Natrium fir die Ausfullung vermutlich nicht
gleichgultig.

Es soll hierbei erwahnt werden, dal3 sich Fluornatrium

als Desinficienz bei Autolyseversuchen zu eignen scheint:
<s hiBt sich hierdurch der Fehler durch Schitteln vermeiden, was
ja bei Toluol und Chloroform immer notig ist; ferner wird, wie
noch die besonderen Versuche LXX1la und LXXa zeigen, die
Autolyse durch Fluornatrium in 0,3 °/oiger LOsung augenschein-
lich weniger geschadigt als durch Toluol. Die Autolyse ist
namlich bei Fluornatriumzusatz bedeutend hoher wie bei Toluol-
zusatz. In grolReren Konzentrationen scheint Fluornatrium nach
Angaben Biondis *) zu hemmen, denn dann ist die Autolvse sogar
kleiner als in dem stark schadigenden Chloroformwasser.

Die starkere Autolyse in den 0,3°/0 enthaltenden NaFlI-
Proben im Vergleich zu den Toluolproben wird nicht, wie die
-sofort aufgekochten» Proben zeigen, durch schlechtere Koa-
gulation vorgetdauscht. Diese ist allerdings durch die Gegenwart
des Salzes etwas unvollkommener als in den salzfreien Proben;
aber der hierdurch bedingte Mehrgehalt an Stickstoff ist viel
geringer, als ihn NaFI-Proben nach 24 standiger Autolyse gegen-
tber den Toluolproben zeigen. (Falls im Toluol nur wenig l6s-
licher Stickstoff enthalten ist und bei der Entnahme der Ana-
lysen mittels der Pipette das Toluol unberihrt bleibt, so sind
die 0Occm der Toluolproben und der Fluornatriumproben nicht

Y C. Biondi, Virchows Archiv, Bd. 144, S. 373 (1806).
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ganz vergleichbar. Die letzteren sind etwas schwécher konzen-
triert, die Autolyse in NaFI-Proben also eigentlich noch grofier
als angegeben.)

Versuch LXXIIb. Kalb, s. Versuch LXXlla (S.. 43). Zu den
Proben 100 ccm Ag. dest. bezw. 0,3°/« Natriumfluoridlisung, zu manchen
10 ccm Toluol. — Dauer der Autolyse 20 Stunden. — Zur Auffillung auf
200 ccm sind fur die Proben ohne Toluol 9—10 ccm Ag. mehr nétig als
fur die toluolhaltigen.

Pro- Analysen- | g N Ande-
. Bemer- zent- mittel . Auto-
NI Brei gehalt Toluol in com in mg rungen
kungen  an 0,1035-n-  fir 10 g jyge des Iost. N
m g NaFl i, ccm Laugc Leber in O
1.:12,51 10 4.50 23,75) |
‘ 23,00) 286" —
2.'12,59 4.50 )
3 1250 on 5.00
' ' ver- ' 26’40)! 26,10 — 102
4 1252 p et 03 4,90 25,80)
9. 12,51 10 4,90») 25,22)
° << .- 6.8
10 12,50 4.80 2530) 2°2H )
5. 12,53 12.00 63,08)
20stan- 10 i
0. 1252  dige 1105 (TH00) =~3037
7. 12,50 ’T;Jst: 103 19,00 1001 1 1-61.1)
75.2 '
8. 12,54 19,50 1026 ]101.3 H-9U19

Proben 5—8 steril.

) Nr. 9 auf 205,2 ccm aufgefillt.

*) Die in Klammer stehende Prozentzahl ist die Anderung der
Autolyse.

Siehe Versuch LXXa auf der folgenden Seite und Versuch LXIXa
in der V. Mitteilung.
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L1V)]

Versuch LXXa. Hund. 20k~ Glaspulver, zu den Proben 100 ccm Ag. dest. bezw. 0,37« NaFI-Lésung. — Nach
dem Kochen 5.3 ccm KIl,P04; sonstige Behandlung wie in Versuch LXXIIb.
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Die Proben bis auf 10 steril.

» Bei 15 stellt in Klammer der gefundene, daneben der auf 10,00 g Brei bezogene Wert.

- Probe . auf 200.K rem aufgefillt.

3: Bei 1 ist die in eckiger Klammer stellende Zzahl der tatsachlich gefundene Wert, die danebenstehende Zahl der
auf ein Filtrat von 200 ccm bezogene Wert.
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Diese Versuche zeigen also die verschiedene Schadigung
der Autolvse durch zwei verschiedene Desinfieienzien, worauf
Salkowski und seine Schiler wiederholt hingewiesen haben. Ein
in der nachsten Mitteilung angefiihrter Versuch (Vs. XXXIXDb) be-
statigt auch noch im speziellen die Erfahrung dieser Autoren, daf}
Toluol viel weniger als Chloroform die Autolyse beeintréchtigt.

Kehren wir nach dieser Abschweifung zu unserem eigent-
lichen Thema zuriick, so sind wir also durch die zuerst an-
geflihrten Versuche orientiert, welchen EinfluR das salicvlsaure
Natrium auf die EnteiweiBung hat. «

Fur die richtige Beurteilung der Hauptversuche hat aber
am meisten die Frage Interesse, ob das salicylsaure Natrium
auch in Gegenwart autolytischer Produkte (Aminosauren u. dgl.)
denselben EinfluR auf die Enteiweilung austibt, bezw. — noch
weniger pratendierend — in gleichem Betrage den N-Gehalt
des Filtrats erhoht wie in frischen Proben.

. Nach dem im Beginn der Mitteilung angefiihrten Versuch
(Vs. LXVla, S. 41) ist dies bei sehr groRen Dosen der Fall:
es findet sich im Filtrat eine Vermehrung des Gesamt-N um
17,9°/0 bei Proben, denen nach der Autolvse (aber vor dem
Aufkochen) 1,56°/0 Na salicylic, zugesetzt ist. Kleinere Dosen
sind aber nach dem folgenden Versuch LXIX gleichgultig fir
den N-Gehalt: die Filtrate enthalten nach einem Zusatz von
0,1°/0 Na salicylic, (nach der Autolyse und vor dem Auf-
kochen) ebensoviel Gesamt- und Ammoniak- bezw. Amino-
sauren-N wie die Proben ohne Salz.

Es sei aber hier ausdricklich betont, dall dies nur bei
der Ublichen Zusammensetzung der Proben (Toluol) gilt, nicht
aber, wenn noch ein anderes Salz (NaFl) zugegen ist (s. Ver-
such LXXb, S. 60).

Ahnlichen, wenn auch nicht identischen, Verhéltnissen be-
gegnen wir bei dem EinfluR des benzoesauren Natriums auf
die Enteiweilung (s. die folgende Arbeit bes. S. 67). Man
kénnte daran denken, daR die geringen Verschiedenheiten im
Verhalten der beiden Salze an der verschiedenen Starke der
beiden sie zusammensetzenden Sduren, also auch ihrer ver-
schieden grolRen Hydrolyse liegt (Salicvisédure ist 18,5 mal
starker als Benzoesdaure).
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Versuch LXIX. Hund, verblutet. 20,4 Glaspulver. Zu jeder Probe 100 ccm Aqg. »cCm Toluol. - Dauer
18 Stunden. — Nach der Autolyse vor dem Aufkochen zu Proben 16 und 18 je 1ccm 10° - Na salicylic. — Nach Zusatz
von 5,3 ccm 15°%« KH2P04 5 Minuten im kochenden Wasserbade usw., wie in Vs. LXVla, S. 41.
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Die Proben steril.
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Es folgen nun die Hauptversuche mit Zusatzen des salicyl-
sauren Natriums wahrend der Autolyse.

Versuch XL1l. Hund entblutet. 19.2°0 Glaspulver. Zu den
Proben 150 ccm Flussigkeit (Ag. bezw. 0,1 bezw. 1,0 bezw. 10,00>igo Na
salicyl.-Losung); ferner IOccmToluol. — Dauer der Autolyse 68 Stunden.
— Mit 3 ccm n/to-Essigséure schwach angesduert, 5 ccm gesattigte NaGl-
Losung zugesetzt, 5 Min. im kochenden Wasserbade, hinterher noch 2 ccm
n/to-Essigsaure. — Proben 11 und 12 erhielten nur vor dem Kochen 1 ccm
Essigsaure und 10 ccm NaCl-Losung. Je 50 ccm des Filtrats zur Analyse.

Wahrend der Analysen- Losl. N

_ ] Autolyse Ande-
Ny Brei Berner- salicylic.  mittel in mg Auto-
kungen ;err?t- ﬂljl: rlnogg in ccm fur lyse rung
in g gehalt Leber /<lLauge Leber?) in /o
11. 18,03 \ sg/fe%(t — 535 4h9f3s9 — @ —
12. 1831 | arbeitet _ 4,23 R —
(1- 1801 — - 901 69,3 324] —
2. 18.06 — — — 10,01 76,9 40,0 —
1806 — J 945 7221
0.001 0.091 ' Z -

. 1805  — 085 708 >0 30 -7.5
[b. 1800 — JOOl 001 993 764 395 —
6. 1799 — ! ’ 928 715 34,6] —

18.05 9,88. 75,91
18.05 Jor o 933 71.6P7 368 —80

S1825 — 3190 983 746) !

10, 18,04 . 91,0 0.87 75,8) 7°'2 383 —42

Die Proben bis auf 1, 5 und 6 steril.

*) Die Umrechnung auf I6slichen N flr 10 g Leber unter der An-

nahme, daR keine Verdunstung wahrend des Aufenthalts im kochenden
Wasserbade stattgefunden hat.

Dieser Versuch zeigt eine Hemmung. Sie ist tatsachlich
noch grofller, als sie in Zahlen hier angegeben ist, da ja die
Proben mit gréReren Dosen durch die verschlechterte Ausftllung,
selbst bei nur gleichstarker Autolyse, einen hdheren Stickstofl-
gehalt zeigen muRten. Dasselbe Resultat zeigt Versuch Via.

Hoppe-Seyler’s Zeitschrift f. physiol. Chemie. LXXIX. 4
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Versuch Via. Hund entblutet. Leber von der Aorta aus blut-
frei gespllt, mit 1119°/0 Glaspulver verrieben. Zu den Proben 27 ccm
Flissigkeit (0,9°/0 NaCl-Lésung bczw. nach Zufigung von 1.0°/0 oder
10.00,0 Na salicyl.-Losung). ferner 5 ccm Toluol. Muskeln der Hiifte, des
Oberschenkels und Flexoren des Unterschenkels beider Seiten mdglichst
von Bindegewebe und Fett befreit, mit 17°0 Glaspulver und 154 °/o
der obigen NaCl-Losung verrieben. Zu den Proben 20ccm Flissigkeit
<0,90ONaCl-Lisung bezw. nach Zusatz von 10°/0 Na salicyl.-Lésung),
ferner 5 ccm Toluol.  Mit n/io-Essigséure schwach angeséuert (ca. 3,5 ccm
fur Leber, 11,0 ccm fur Muskel), aufgekocht, mil kochendem, schwach saurem
A«j. mehrmals dekantiert und filtriert. Filtrat (exkl. Substanz) auf 500 ccm
aufgefullt. Zur Analyse je 200 ccm.

Dauer Wéh]rend
) der der Autolyse
Nt Bl Auto-  Na salicylic.
lyse  Pro- in mg inccm  fur 10 g lyse rung
zent- fir10g v quge  Substanz

Analysen-  Lost. N

mittel inmg  Auto- Ande-

in g Std.  gehalt Subst. in °lo
Leber
1. 2050 Lsgngl_rt 3,82 2031 2id
2. 18,76 1 arbeitet - 3,75 220)
3. 17.95 — — 1286 -8.3\ 60 _
4. 17.95 12,50 76,00 ’
5. 18,00 12 J0’185 1y 1298 788 it + 30
1«. 18,00  verloren
18,32 1H,K5 13,04  761) 768
17.98 1210 e 7 — 05
9 17,78 .o — 1761 1082)1057 o0
10.  20.18 J 19,09 1032/ R
11. 19,62 1862 10361 (  pQp
114 J0,185 121 ' e 7
12. 1820 2 l60sg  961) & — 70
13. 17,75 },85 15469 9531 Qe
121,0 ! 2'5 _
14 18,10 15,83« } 44 —121
Muskel
15 1972 | sofort 679 tinl u2
10. 20,78 | arbeitet 706 410)
17. 2475 —  — 11019 «23) 652
18 2557 % 1344 68.13 60 210 —
19. 25,18 < 10,95 56,3) 0
123,0 ! H oo _
20.  25.00 - 10,69 Sa'53 § 116 —448

*) Bei Proben 7, 12, 13, 14 und 17 nur eine Analyse.
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Der hier bei 42stindiger Autolyse gefundene héhere Stick-
stoffwert in den Proben mitO,18°/0 salicylsaurem Natrium be-
deutet kaum eine Forderung, da ein Gehalt von 0,180/0 des
Salzes die Enteiweiung, auch in Gegenwart autolytischer Pro-
dukte, vielleicht schon verschlechtert. Die Hemmung bei langerer
Autolyse, bei hoheren Dosen und namentlich beim Muskel ist
sehr bedeutend.

Es wére aber unberechtigt, das Resultat dieser Versuche
dahin zu verallgemeinern, daR die Salicylsdure nur hemmt, denn
es ist moglich, dal3 bei kirzerer Autolyse sich ein anderes Er-
gebnis findet, und es ist auch ferner nach unseren Erfahrungen
beim Einflul des Arsens auf die Autolyse daran zu denken, daf
die Vorbehandlung der Leber eine Bedeutung fur das Ergebnis
hat, z. B. eine FOrderung der Autolyse nur nach Zerreiben der
Leber mit Glaspulver nicht nachweisbar ist. In den folgenden
Versuchen wurde darum bei ein und derselben Leber die Wirkung
des salicylsauren Natriums auf kurze wie langer dauernde Auto-
lyse untersucht, und zwar in dem einen Versuch, nachdem die
Leber nur in der Fleischmaschine zerkleinert, und in dem andern,
nachdem sie auch noch mit Glaspulver zerrieben war.

In den Hauptresultaten stimmen die Versuche uberein:

Nach kurzer Autolyse ergibt sich eine FOrderung, nach
langerer eine Hemmung. In Versuch XLIX ist die Forderung
weniger ausgebildet. Dieses Resultat erscheint vorn demselben
Gesichtspunkte aus verstéandlich, von dem wir bei den Arsen-
versuchen erklért haben, dal} die spezifische Forderung mancher
Arsendosen verloren ging, wenn die Leber auch mit Glas-
pulver zerrieben war. Es tritt dann jedes Teilchen sogleich
unter den schédigenden EinfluR des Desinficienz, und so ist die
Wirkung der zu untersuchenden Substanz nur auf das mehr
oder minder geschéadigte Ferment zu konstatieren. Wird die
Leber nur durch die Fleischmaschine zerkleinert, so
bleiben die Innenteile der einzelnen Partikel viel langer unter
aseptischen Bedingungen und kommen erst allmahlich unter
den Einflu® des Desinficienz, und auch die zu untersuchende
Substanz dringt nur allméhlich vor. Daher kdénnen auch recht
Marke, an und flr sich schadigende Dosen zuerst noch eine

4*
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Versuch XLVIII. Hund entblutet. Kein Glaspulver. Zu den
Proben 100 ccm Flussigkeit (Ag. -f- bezw. 0,1 bezw. 1,0 bezw. 10,0°/oige
Na salicyl.-Losung), ferner 10 ccm Toluol. D”uer der Autolyse der
Proben 1—10 u. 21 20'/* Stunden, der Proben 11—20 94 Stunden.
Wahrend der ersten 20 Stunden standen diese Proben bei einer etwas
niedrigeren Temperatur als die gleichzeitig autolysierenden Proben 1—10
und 21. — Vor dem Aufkochen (5 Min. im kochenden Wasserbadei
6,6 ccm 15° 0 KH,P04; auf 200ccm aufgefllt; filtriert; je 50ccm zur Ana-
lyse. Die Reaktion aller Autolyseproben amphoter, aber mehr nach der
sauren Seite ; dies ist bei den langer autolysierten Proben noch deutlichei.

Wahrend der

Analysen- Loslicher N Ande-
Nr, Leber Na salicylicum ~ Mittel f'n ”(1)9 i
Pro- || in ccm ur 1
i Kungen oo e 10 n/io-Lauge Leberg Ve
in g gehalt 1 Leber g in 0]
fort _

23. 7,40 S\(/)e(r)_-r 167%) 30,6%] 28.4
24. 6,17 ) arbeitet — 149%) 262 )~ — —
1. 7,56 — — 9,74 715 —
2. 161 — — 10,15 740 690 406 —
21. 8,03 — — 8,89 61,6%) —
3744 J000L 5498 1017 759 Nzg6 502 +236
4. 7,64 Olliistun 11.17 81’4 |
5788 dee 001 gg3 1030 761 )g54 474 1167
6. 752 autolyse ’ 1022 755 |
;- ;gg 101 g3 ﬂig ;g'g 813 529 +303
%. 152 J10 a0 109 884 540 4330
10. 7,48 11,24 83,4
11. 7,53 — — 11,68 86,2%)] —
12. 7,80 — — 12,57 89,8«) .86,2 578 —
22. 1,57 — — 11,27 82,7 —
L7493 o001 ooss MO B2 g5y g0 1y
15 78 die }001 o0 1240 880 gon g 4 g,
16. 7,60 Autolyse ’ 1235 904 ’ ' ’
R L
1. 7,55 1070 79,0 1760 476 -17.6
20. 7,45 1110 93,0 9,80 73,1 ' ’

Alle Proben steril.
") Proben 23 und 24 mit n/4-Lauge titriert.

*) Probe 23 auf 201,0 ccm; 21 auf 201,0 ccm: 9 auf 201,5 ccm:
11 auf 200,3 ccm; 12 auf 200,8 ccm aufgefulit.
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Versuch XLIX. Hund entblutet.
Versuch XLV1Il; nur 112 ccm Flussigkeit.

20°/o Glaspulver.
Dauer der Autolyse der unge-

111,

53

Sonst wie

laden Proben 183« Stunden; der geraden 66*» Stunden; die letzteren
-landen bei etwas anderer Temperatur im Brutraum des hygien. Instituts.
— Vor dem Aufkochen 7,3ccm 15°0 KH,PO4.
Mtch XLVIII.

Brei
Nr. rel

in g
23. 10,4»
24, 13.01

1. 10,50
11. 10.02
21. 10.68
3. 1052
13. 10.54
0. 10.63
15. 10,72
/. 10,51
Li 10,47
« 10.67
19. 10,66

7 10.54
12, 10.50
22. 10,63

4. 10.54
14. 10,46

6. 10.51
l«. 10,53

S. 10,50
> 10,62
10. 10,64
20. 10.63

Berner-

kungen

\ sofort
pover-
j arbeitet

183/4stiin-
dige
Autolyse

(WiijStiin-
dige
Autolyse

Wahrend der

Autolyse

Na salicylicum  mittel

Pro-
zent-
gehalt

\] 0,001

} 0,01

101

110
)

0,001

> 0.01

M

»] 1,0

fur10g in ccm
Leber

in mg n/io-Lauge

— 5,02

6,00

— 10,77

— 10,85

— 10,97
10,71

10,47

10,82

11,16

11,59

11,51

12,11

11,96

0.093

0,93

9.3

93,0

— 12,94

— 13,55

— 13,62
13,21
13,67
13,32
12,93
13,88
13,16
12,32
12,05

Alle Proben steril.

0,093

0,93

9,3

93,0

Analysen- Loslicher N

in mg
far 10 g
Leber

33,0

'322
31,4 j
70,5
70,0 70,4
70,6 |
7q0 1 69,1
68,2 '
69,9 |
71,00 7°7
?59 1 758
788 1776
84,5
88,6 87,0
88,0
86,5

) 88,1
89,8 |
87.2

85,8
84,5 |
90,9 |
87,9

85,0 )
795 I798
80.1 j '

Auto-

lyse

38,2

36.9

38,5

43,6

45,4

54,8

55,9

53,6

55.7

47,6

' Probe 15 auf 200,4 ccm: 4 auf 201,0 ccm aufgefulit.

Reaktion wie in Ver-

Ande-

rung

in °/o

— 34

+ ®,8

+ 141

+ 18.9

+ 2.0

— 131
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stimulierende Wirkung austiben. (Wirkung des i°/oigen Ge-
haltes ist in Versuch XLVIII starke Forderung, wahrend in
Versuch XLIX der konstatierte Mehrgehalt an Stickstoff schon
nahe an die Grenze kommt, die allein durch die verschlechterte
Ausfullung bedingt ist.)

Eine sehr lang dauernde Autolvse zeigt selbst bei ziemlich
kleinen Dosen des salicylsauren Natriums (0,06®/0) eine sehr
starke Hemmung.

Versuch XXXIXa. Katze, entblutet. 18°0 Glaspulver. Zu
Probe 1 150 ccm Ag. und 10 ccm Toluol, zu den andern 75 ccm Ag.
-f- 75 ccm gesattigtes Chloroformwasser bezw. 74 ccm hiervon 1 ccm
10°/o Na salicyl.-Lisung; ferner 2 ccm Chloroform. — Dauer der Autolyse
5*/4 Monate, wahrend der ersten 3 Monate wurden die Proben téglich
3—4mal geschittelt und standen bei 37°, dann bei ca. 18°. Reaktion
amphoter mehr nach der alkalischen Seite. — Nach schwacher Ansduerung
durch einige Kubikzentimeter 2 °/o0 KH,PO4 und nach Zusatz von 10 ccm
20°/o NaCl 5 Minuten im kochenden Wasserbade. — Auf 250 ccm auf-
gefullt, zu den Analysen je 100 und 50 ccm des Filtrats.

Wihrend ~ Analysen-

ttel Lost. N ;
_ Berner- der Al{tou’se irr:"(:(?m in m Auto- Ande-
N, Brel Na salicylic. /-l auge d
kungen Pro- in mg flr fur 10 g lyse rung
zent- fur10g 100 ccm
. \ Leber )
ing gehalt Leber Filtrat in 0.
1' 15’(K) ve:::g;tet T 3’42*) 23’0 - _
5. 14,00 — — 14,92 108,9*
5*/4 mo- ))l 1086 856
10 14,07 natliche _— — 15,0K )
0 1412 A 11,76 2 )
vse 40,000 610 ! _
12. 1341 ' 11.31 86,2*) 852 622 2r.4

*) Hei Probe 1 nur eine Analyse.
*) Probe 5 auf 253 ccm, 12 auf 251,5 ccm aufgefillt.

Dieser Versuch ist nicht ganz mit den vorhergehenden
vergleichbar, weil statt Toluol Chloroform als Desinficienz be-
nutzt ist.
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Warum Uberhaupt nach langerer Autolyse die Wirkung
des salicylsauren Natriums sich umkehrt, und ob dies unter dem
erwahnten Gesichtspunkte zu begreifen ist, dal eben schlieR-
lich nur die Wirkung auf ein geschadigtes Ferment untersucht
wird, ist vorlaufig nicht zu beantworten. Denn es fehlen zur
Zeit Versuche Uber die Einwirkung des salicylsauren Natriums
auf die aseptische Autolyse, — allerdings weifl ich auch noch
keinen gangbaren Weg hierzu — und es bleibt darum offen,
ob das salicylsaure Natrium auch auf die aseptische Autolvse
allmédhlich einen schadigenden EinfluR austbt. Von grofien
Dosen ist dies ja gewill anzunehmen, und hierfur findet sich
wohl auch ein Analogon zu intravitalen Erscheinungen (s.Ver-
giftungsversuche mit sehr groRen Dosen, S. 61).

Hier mdgen noch zwei Versuche angefihrt werden, die
uns Uber die allméhliche Entwicklung der Hemmung durch starke
Dosen des salicylsauren Natriums Aufschlu? geben sollten.

In obigem Versuch XLVIII besteht das merkwirdige Re-
sultat, dal sich in den Proben 19/20 nach viertagiger Autolyse
weniger Stickstoff im 1iltrat befindet, als nach eintégiger Auto-
lyse in den Proben 9/10. Als Erklarung kéame folgendes in
Betracht. Die Proben mit viertédgiger Autolyse standen den
ersten Tag bei einer niedrigeren Temperatur als die hur diesen
einen Tag autorisierenden Proben. Wie bei anderen Ferment-
piozessen ist auch bei der Autolyse die Leistung in den ersten
24 Stunden am groBten. In unserem Falle ist die am ersten
Tage geschehene Bildung l6slichen Stickstoffs bei den Proben
mit niedrigerer Temperatur nattrlich etwas geringer als bei
denen unter hoherer Temperatur. Als die ersteren aber nach
einem Tag auf die hohere Temperatur gebracht wirden, war
die Schadigung in den 1°/0 salicysaures Natrium enthaltenden
Proben schon zu weit vorgeschritten, um die hohere Leistung
der nur einen Tag dem EinfluR dieses Mittels ausgesetzten
Proben zu erreichen.

Diese Erklarung ist aber eine nur mogliche. Man konnte
in dem merkwiurdigen Befunde auch eine Hindeutung auf irgend
welche reversiblen Prozesse unter Einwirkung des salicylsauren
Natriums (Plasteinbildung?) sehen.
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Versuch LV. Hund. Kein Glaspulver. Zu den Proben 72 ccm
A(j.-j- 8 ccm Aq bezw. 8 ccm 10°0 Na. salicyl.; ferner 5 ccm Toluol.
Nach Zusatz von 4 ccm 15°/0 KHgPO4 5 Min. im kochenden Wasserbade;
auf 200 ccm aufgefilit.

Prozent-  ayfenthalt im Analysenmittel Liisl
gehalt 5 hrank* fur 50 ccm Filtrat _
nr.  Leber an rutschrank®) 4 o n/iu-Laugc In-mg
Na sali- Dauer Tompc- Ae_ | fULf éO g fur10g¢
i eper
ing YMCUM instd. ratur  fanden berechnet Leber
20 58 | [ solrt 200 setei 554
HO. 5,17 1 arbeitet | — 3,00 5,971
L. 61 } 00 27 . 10'2«110.06 546
H 6,07 0 370 507 0,84) '
261 110 6,30 JlO 35 56.2
4 606 637 1080 1 |
5, 503 I 00 7.40 12,50112,30 66.7
7. 508 2 370 725 12,11) '
6 600 } -10 711 1188)1230
8  5.05 757 12,72) '
' 1 15,10j 14,60
o 567 J 0.0 8,55 ,10j 14, 29,7
11. 5,08 ., 853 14,28) '
100 506 } 10 46315 8,05
' ’ ’ 13,50) 1360  73.8
12 504 8.13 1370
] 00
oo 8,00 1;3,%10} 1445 785
15. 6,03 60 37° 0,40 ,
1. 5.86 ’ 7,82 : '
o 2’:32 0.0 ig,gg 15,70) 90 866
0,6 02 375 70)
18 581 834 1436 1436  78.0
20. 587 10 verloren
21 582 1 00 052 1003811628
23. 527 . 8,53 16,10) '
N 71 o i)
% &, ! 10 Lo 375 1451)14.28 .
24. 576 8,10 14.06) '
25. 564 0.0 io,05 | n,Kt| 05.5
27. 4,38 ’ 040 3750 866! 1740)
200 521 1 10 - 717 | li,H2)u3, .
28. 5.28 7.55 14,301 '

Alle Proben steril.
*) S. Bemerkung auf S. 58!
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Versuch LVI. Hund. 202 !u Glaspulver. Behandlung wie bei

~ Prozent-  Auto-  Analysenmittel f. 50 ccm Lasl N
Brei  gehalt an lysen-  Filtrat in ccm nfio-Lauge -

Na sali-  dauer fir 10 g Brei fUr 109

ing  cylicum in Std. geun en berechnet  Leber

8. 7.05 Y Carbeitet 346 I;E 483 328

Xr.

1 7,74 I 0.0 5,45 ggg)} 7'°5
B 734 | 510 418
) 1 to | 27«
8,20 ' . 5,55 I «,88
4 8.24 1 ! 577 7,00 | 166
> 6% 100 525 753 753
7. 156 5.71 >0
6 7,75
] 1,0 % $8k 760 51,5
8 7,79 5.87 !
9 7192 1 00 7.30 9,70 65.8
|1_1. 7,54 20 720 955]
[io. 750 1 10 6,87 0,17]
2. 756 6.86 9,08 61,6
3. 751 1 00 761 10,13 68.9
1), !
) 757 1 -~ 797 1051]
4. 770 | o 7,40
<K 777 " 755 «rl FF o 656]
17. 744 1 00 822 1503 107
0 ! ’ 727
767 ) AL 7,97
18 753 | . 765 1081
20, 749 U 755 10,09 [ 089
21, 22N 860  11.29 76.5
[23. 7,50 o 895  11,92]
2. 167 | iy 192 1032], . o1
24, 757 "7 737 9o | '
25,
745100 S B o .
2. 171 6. 9.80 '
6. 760 | | 780 1028

2 775 793 1022) 69.5
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Versuch LVI. — Fortsetzung.
Prozent-  Auto-  Analysenmitfel f. 50ccm | .
. . - Lost. N
NI Brei  gebalt an lysen- Filtrat in ccm n/to-Lauge
' Na sali-  dauer , fur 10 g Brei fur 10 g
ing  cylicum in Std. geun enj berechnet | eber
[29. 758 1 0,0 10,71 14,1411 9.0
1*1. 7,81 95 11,05 U, 1511401 oL
30. 762 ) 10 7,718 10'2°) 10,00 220
32. 7,66 845 11,02) ’
33. 7,63 J 11,62 1525 103,5
0,0
[35. 7,63 141V 1154  15,13] —
34. 7,51 J Lo 852 11,34 g -
3%. 750 | goo 1092)1L18 o

Die Proben bis auf 3. 10. 11, 14, 15, 16, 23, 29, 31, 35. 36 steril.

*) In Vs. LV sind nicht alle Gruppen zu je 2 Paar Proben unter-
einander vergleichbar, sondern nur zwei Abteilungen unter sich: die eine
umfalit die Gruppen 1—1, 5—8 und 13—16, die andere die Gruppe 9—12
und die drei letzten Gruppen 17—28. — Es liegt dies daran, daf aus Platz-

mangel nur die erste Abteilung im Brutschrank unseres Instituts stehen
konnte, bei einer Temperatur von 37°, die andere Abteilung war im
Brutraum des hygienischen Instituts bei ca. 37,5« untergebracht.

Die beiden vorstehenden Versuche sollten daher feststellen,
oh sich etwa auch bei Proben, die unter gleichen Bedingungen
stehen, nach langerer Autolyse weniger l6slicher Stickstoff als
nach kurzer findet, und es wurde darum das Fortschreiten der
Autolyse mit und ohne salicylsaures Natrium in mehrstindigen
bezw. mehrtagigen Versuchen untersucht.

Unter Bertcksichtigung der unvollstadndigeren EnteiweilRung
bei einem Gehalt von 1,0°/0 salicylsaurem Natrium besteht
in den beiden Versuchen LV und LVI von vornherein (von
der 3. Stunde ab) eine Hemmung der Autolyse durch dies
Salz. Die Hemmung wird allmahlich immer groRer und schliel3-
lich so stark, dal} in dem einen Falle vom 4. Tage ab bis zum
10. die Autolyse Uberhaupt nicht mehr wachst; in dem anderen,
vom 2. Tage bis zum 6. nur ganz minimal zunimmt. Eine An-
deutung reversibler Prozesse ist nicht zu finden. Die oben
gegebene Erklarung fiur die geringere Bildung l6slichen Stick-
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stolls bei viertdgiger Autolyse als nach eintdgiger in Ver-
such XLVIII gewinnt somit an Wahrscheinlichkeit.1) —

Ein Versuch sei hier noch angefihrt, der jedenfalls das
fur uns wichtigste Resultat absolut sicher stellen sollte: dal)
salicylsaures Natrium in gewissen Dosen fordert. Bei diesem
Versuch ist der methodische Fehler: Verschlechterung der Aus-
fullung durch die Gegenwart des Salzes, dadurch eliminiert,
daR auch die Kontrollproben, die ohne das Salz autolysierten,
nachtraglich, aber vor dem Aufkochen, auf denselben Gehalt
an salicvlsaurem Natrium gebracht werden. Statt Toluol wurde
Fluornatrium als Desinficienz benutzt, siehe Versuch LXXb auf
der folgenden Seite.

Dieser Versuch zeigt die deutliche Forderung der Auto-
lyse durch das salicylsaure Natrium in 0,1 °/oiger L&sung.
Nebenher ergibt sich die starke Verschlechterung der Ausfillung
durch dieses Salz bei der Gegenwart eines anderen Salzes in
erheblich groRerer Konzentration, ein Ergebnis, auf das wir
schon oben bei Besprechung des Salzeinflusses auf die Koa-
gulation hingewiesen haben (S. 44).

Wie wir uns die Wirkung der Salicylsaure auf das auto-
lytische Ferment sowohl innerhalb wie auBerhalb des Korpers
zu denken haben, ob ein mehr oder weniger mittelbarer Ein-
fluRbesteht, dartber 14t sich keine sichere VVorstellung gewinnen.
Ich will nur auf einen am Ende der V. Mitteilung wieder-
gegebenen Versuch (Vers. Xllla) hinweisen, der daran denken
lakt, dald durch das salicylsaure Natrium irgend welche der Auto-
lyse entgegengerichteten Oxydationsvorgange gehemmt werden.

Es bleibt noch die Frage zu beantworten, ob die Dosen,
bei denen eine deutliche Forderung zu finden ist, hinsichtlich
der GroRenordnung mit denen in Paralelle zu setzen sind, die
intravital die Stickstoffausscheidung foérdern. Dies scheint hier
ebenso wie bei den Arsenversuchen mit Recht geschehen
zu konnen.

‘) Beachtenswert ist auch die Tatsache, da schon nach 2*/« Stun-
den antiseptischer Autolyse ca. 4°/o des gesamten inkoagulablen

Stickstoffs in lI6sliche Formen Ubergegangen ist, also keineswegs die
ofter gemachte Angabe richtig ist, dal die Autolyse erst sehr spat nach
dem Tode einselzt.



Versuch LXXb. Hund. 20<o Glaspulver. Zu den Proben 100 ccm 0,3%<»ige NaFI-Lésung und vor bezw. nach
der Autolyse 1 ccm 10-.igc Na salicyl.-Lésung. — Dauer der Autolysc 19 Stunden. — Nach & Min. Aufenthalt im
kochenden Wasserbade 5,3 ccm 15°/» KH2P 04 hinzu, auf 200 ccm aufgefillt, je 2 Proben & 50 bezw. a 20 ccm zu den Analysen.
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Die Proben bis auf Ifi steril.

Die in Klammern stehenden Prozentzahlen geben die Anderung gegen die Proben ohne Na salicylic, an. die andern
€  die wirkliche Anderung der Autolyse durch den Na salicylic.-Zusatz.



Uber den EinfluR des salicylsauren Natriums auf die Aulolyse. IlI. 61

Wolfsohnl) z. B. fand in Jaffes Institut vermehrte
Stickstoffausscheidung bei einem 17 kg schweren Hunde, der
an 2 aufeinanderfolgenden Tagen je 3 g salicylsaures Natrium
erhielt, d. i. bei 1,71 mg auf 10 g Korpersubstanz pro die oder
3,42 im ganzen; bei einem 19 kg schweren Hunde ergab sich
dasselbe nach einer Tagesdosis von 5 und einer darauffolgenden
von 3¢, d. i. bei 2,6 bezw. 1,6 mg aut 10 g Korpersubstanz
pro die oder 4,2 im ganzen. G. Virchow,?2) ein Schiler
Salkowskis, sah bei 2 Hunden die Steigerung der Stickstoff-
ausscheidung. wenn im ganzen 6,5 bezw. 8,0 mg auf 10 g
Korpersubstanz bezogen gereicht waren. Da derselbe Autor
angibt, dal} das salicvlsaure Natrium noch am 5. Tage nach der
letzten Gabe nachweisbar ist, so mu man wohl die taglichen
Dosen addieren, um die wirksame Menge kennen zu lernen.
Ich fand in mehreren Versuchen eine deutliche Steigerung
bei ca. 9 mg auf 10 g Leber, in einem Versuch schon durch
0.1—1,0 mg. —

Wie in der vorhergehenden Mitteilung VVergiftungs-
versuche mit arsenigsaurem Natrium, so sind hier solche mit
salicylsaurem Natrium angestellt worden, um sowohl die frischen
(>rgane, Leber und Muskel, auf ihren Gehalt an 16slichem Stick-
stoff, wie auch die GroRe der Autolyse zu untersuchen.

In beiden Féllen sind die Hunde gleichsam mit salicyl-
saurem Natrium tberschwemmt worden. — Die Werte fir die
Muskeln scheinen normal zu sein (vgl. obigen Vers. Via). Die
Leber dagegen zeigt abnormes Verhalten: der Gehalt an 10s-
lichem Stickstoff liegt unter der Norm*: in dem einen Falle,
bei dem das letzte Ende abgewartet wurde, ist er so exorbitant
niedrig, wie bei den mit sehr grofRen letalen Arsendosen ver-
gifteten Hunden: 11,1 mg statt der durchschnittlichen 30,0mg’
(s. vor. Mittig. Vers. Il u. IV). — Auch die Autolyse der Leber
ist in beiden Fallen viel geringer als in der Norm: bei 18 bis
IOD/stlindiger Autolyse ergibt sich als Mittel aus 10 normalen
Fallen die Bildung von 40,0 mg l6slichem N (es sind hierbei

*) S. Wolfsohn, Uber die Wirkung der Salicylsdure und des sa-
liovlsauren Natrons auf den Stoffwechsel. Inaug.-Dissert. Konigsberg 187*»
*) C. Virchow, Diese Zeitschrift, Bd. 6, S. 7TH (1881).
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nur die Falle mit niedriger Autolyse im «Glaspulverbrei» be-
rdcksichtigt), hier werden 18,3 und 14,3 mg gefunden; bei
44 standiger Autolyse ergeben zwei normale Falle im Mittel
73,0 mg, hier sind dagegen nur 37,7 mg gebildet.

Versuch VII. Junger Hund von 10,7 kg. — 9. Ill. 1908, 9 Uhr,
subcutan 1,0 g Natr. salicylic.; 3V» Uhr 0,16 Morphium hydrochlor. zwecks
anderweitigen Versuchs mit der Herzsonde. Um 5‘* Uhr ist das Tier
ganz .munter und lauft umher. 6 Uhr abends 3,3 g Natr. salicylic. —
10. 11l. 9 Uhr ist der Hund lebhaft und frisch, er erhélt 4,0 g Natr. salicylic.
— 11. 111, 9 Uhr ist er weniger munter; 6,0 g Natr. salicylic. — 12. HL
9 Uhr, der Hund sieht elend aus, die Halswunde der Sondenuntersuchung
ist vereitert, desgleichen beide vorderen Augenkammern eitrig. 10,u 5,0 ¢
Nalr. salicylic. 215, das Tier kann kaum stehen, ganz verfallen, durch Hals-
schnitt getotet. Leber von der Aorta aus blutfrei gespult; mit 24,7°0
Glaspulver zerrieben. Huftmuskeln beider Seiten von Fett, Bindegewebe
und Sehnen mdglichst gereinigt, mit 20 °/« Glaspulver zerrieben. Zu jeder
Leberprobe 20 ccm, zu jeder Muskelprobe 40 ccm 0,9ige NaCl-Lésung
und 5 ccm Toluol. Weitere Behandlung wie in Versuch Via. S. 50.

Brei Dauer der  Analysen- Losl. N
Nr. Autolyse  mittel in ccm in mg fiir 10 g Aulolyse
in g Std. "/«-Lauge Substanz
Leber
L 2200 1 gofort 4,69 268 ) 854
2. 21,98 f verarbeitet 4,92 o
3. 22,75 | 7.88 40.2 )
4. 235 | g 7,55 393 } BHY 148
Muskel
9. 22,10 \ sofort 9,08 45,0 \
10. 2210 \ verarbeitet 9,08») 450 )I 45,0 o
11. 21,92 12,04 . 10
J - 880 | k3 18.0
12. 22,09 13,35
13, 22.28 14,35 75,3 ) 72'9
14, 22,17 1 87 15,27 279

") Bei Probe 10 nur eine Analyse.

Versuch VIII. Alter Hund von ca. 10 kg, 9. Ill. 1908, 12 Uhr,
das Tier scheint matt; abends 6°“ subcutan ca. 3,3 g Na salicylic. (Die
Wagung wie die Injektion ist schwierig, da das Tier sehr bissig). —
10. 1., 9 Uhr, der Hund ist matt, dhnlich wie am vorhergehenden Tage.
9# ca. 6.0 g Na salicyl., 12 Uhr, scheint etwas munterer. — ILilll., 1016
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matt, er erhélt 5,0 g Natr. salicylic., liegt auf der Seile und atmet schwer.

It Uhr abends, trinkt nur Wasser, fritt nicht. — 12. Ill., B Uhr, frih tot
vorgefunden. 8 Uhr auBBen kalt, nicht totenstarr, im Innern noch ziemlich
warm. — Leber kann von der Aorta nicht ganz blutfrei gespilt werden,
dagegen fast vollkommen von der Pfortader her. — Leber wie Huftmuskel
mit 20°/0 Glaspulver verrieben. — Im Ubrigen wie in Vers. VII behandelt.
Brei Dauer der  Analysen- Losl. N
Nr. rel Autolyse  mittel in ccm inmg fir 109 Autolyse
in g Std. "/«-Lauge Substanz
Leber
le 25,03 \ sofort 2,15 194\ ,
2 2531 | verarbeitet 2,95 ")
3 25,00 j 18 6,31 27,6 1
" 24,58 704 31,3) 294 18,3
5 gj% 11 .((. 10,33 45,51 ,
] ) \ 10,87 37,7
Muskel
7. 2497 \ sofort 9,74 48,6 ) 410
8. 25,85 J verarbeitet 9,34") -
I*, 28,43 i« 13,06 50,3 50,3 9,3
24,88 | — _—
[10. | verloren '
1. 2540 J 13,67 a1 e
) aove 8681 rgn 170
12. 25,51 | 13,44 k

') Bei Proben 2 und 8 nur eine Analyse.

Ich glaube, daR diese beiden Versuche, entsprechend dem
ahnlichen Ergebnis bei den Arsenvergiftungen, darauf hindeuten,
daR bei der letalen Vergiftung mit auBerordentlich gro3en Dosen
von salicylsaurem Natrium das autolytische Ferment der Leber
schlie3lich geschadigt wird und daher sowohlwéahrend dés Lebens
den Verbrauch an lI6slichem Stickstoff nicht mehr ausgleichen, wie
auch post mortem nicht die Ubliche Menge davon bilden kann. Es
stellt diese intravitale Schadigung wohl das Analogon dar zu
dem obigen Befunde, daf} salicylsaures Natrium, normalen Lebern
in groRen Dosen zugesetzt (bezw. in kleinen Dosen, dann aber
mit langerer Einwirkungszeit), die Autolyse hemmt. *

Es mag hier noch ausdricklich darauf hingewiesen werden,
dal} zurzeit die Untersuchung frischer Organe und ihrer Autolyse
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von solchen Fallen fehlt, die im Leben langere Zeit groRere
Gaben von salicylsaurem Natrium (auch von Arsen) erhalten
haben uAd eine vermehrte Stickstoffausscheidung erkennen lieRen.

Zusammenfassung.

Entsprechend der Tatsache, dall salicylsaures Natrium
in groflen, aber nicht letalen Dosen die Stickstoflausscheidung
steigert, bewirkt es bei kurzer Einwirkungszeit Forde-
rung der Autolyse der Leber.

Nach langerer Einwirkungszeit (3 Tage) oder beli
groen Dosen wird die Autolyse gehemmt. Fir dies
Verhalten kann als Analogon der Befund angesehen werden,
dall im Tiere sehr grolie, letale Dosen intravital eine Herab-
setzung des l6slichen Stickstoffs in der Leber und eine post
mortem erkennbare Verlangsamung der Autolyse verursachen. —

Als methodisch wichtig ist der Befund hervorzuheben,
dall die Enteiweil3ung mittels Kochen durch die Gegen-
wart von salicylsaurem Natrium schon bei einem Gehalt
von 0,10/0 verschlechtert wird und dies in noch viel stér-
kerem Grade bei einem Gehalt von 1,0°/0: die Filtrate kdnnen
dann einen um 14 °/o hoheren Stickstoffwert aufweisen, als ihn
salzfreie Losungen zeigen. — In Gegenwart autolytischer Pro-
dukte und bei Abwesenheit anderer Neutralsalze ist der Gehalt
von 0,1 % salicylsaures Natrium ohne Bedeutung fir die Ent-
eiweilung. —

Fluornatrium scheint sich in 0,3°/oiger LOosung gut als
Desinficienz bei Autolyseversuchen zu eignen und schadigt
das autolytische Ferment bedeutend weniger als Toluol,
geschweige als Chloroform.



