Eigenschaften und Aussehen des Globulins im freien
(festen) Zustand.

Von Prof. Leo Morochowetz.

Sipionyme-. Geronnenes Eiweiss,—Albumin, coagulirtes Eiweiss, albumen nu albumine
coagulée, albumen s. album/num coagulation u. dergl.. trocknes geronnenes u. trock-
nes losliches Albumin—Chevreul, geronnenes und verandertes Albumin—Denis, ge-
kochtes Albumin—Liebig, Pexin—Commaille, gefalltes Eiweiss—Briicke, Albuminnt—
Gorup-Besanez (a-a- 81—85p. 93) verandertes Albumin—Schmidt u. s. w.

Historisches. In allen vorhergehenden Kapiteln hatten wir immer Glo-
bulin im ausgeschiedenem Zustande vor uns. wobei es aber den Salzen, Alka-
lien, S&uren u. dergl. gegentiber kein bestdndiges Verhalten zeigte; unter den ver-
schiedenartigsten Bedingungen erleidet das Globulin Veranderungen, die sich
durch allmélige Verminderung der Loslichkeit in den Agentien ausdriicken, welche
das frischgefallte Globulin gewdhnlich leicht autiésen. Hie Verdnderung endigt,
dem Ausdruck verschiedener Autoren nach, meist damit, dass das Globulin ganz
unléslich wird, in ,coagulirtes Eiweiss*, ,albumen* oder ..albumine coagulée*
»albumen®  albuminum coagulatum® u. s. w. Ubergeht. Hie Autoren gebrauchen
diese Ausdriicke so oft, dass man glauben kénnte, das Wort ,,geronnenes‘ ent-
spreche irgend einer bestimmten Vorstellung. Nach allem, was wir Uber die Ge-
schichte dieser Frage schon gesagt (VA» 48—G0 p. 80—S3), ist es hier eigentlich
interessant die Eigenschaften des ,,geronnenen Albumins® mit denjenigen der schon
mehr oder weniger bestimmten Korper, der Globuline, zu vergleichen, um einerseits
die Grenze zu erkennen, wo das Globulin aufhdrt Globulin zu sein, andererseits—
dessen neuen Zustand zu erforschen.

Wie wir schon erwahnt (AsV 48—60 p. 50—53), findet Quesnay (56 p. 340),
dass die proteinhaltigen Flussigkeiten unter dem Einflisse von Wéarme, Alkohol
u. s. w. sich verdichten. Boerhaav (4 p. 616), der das Serum mit dem Eiweiss
identifizirt, findet, dass auch das Serum unter dem Einflisse der Wé&rme, entwe-
der wenn es direkt erwdrmt oder in kochendes Wasser eingegossen wird, wie
unter der Einwirkung von Alkohol ,,gerinnt“. Neumann drickt sich bestimmter
aus; seinen Worten nach, finde bei der Einwirkung der genannten Agentien nicht
nur Verdichtung sondern auch Gerinnung (52 p. 527) statt. Auch Macquer nimmt
an, dass die Wirkung des Alkohols und der Warme auf die protetnhaltigpn Flis-
sigkeiten identisch ist (47 p. 169). Fourcroy (22 p. 140) erkennt als eine der Ei-
genschaften des durch Warme ausgeschiedenen Niederschlags dessen ,,Unléslich-
keit* an, ohne naher zu bestimmen '), was unter diesem Worte zu verstehen sei.

i) La portion congelable par le feu et devenant opaque et indissoluble (22 p. 140).
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Wenn auch andre é&ltere Autoren gleich Fourcroy in solchen Féllen von der Un-
I6slichkeit des erhaltenen Niederschlags reden, ohne zu erwéhnen, worin derselbe
unléslich ist, so meinen sie selbstverstandlich dessen Unloslichkeit in derselben
Flussigkeit, aus der er ausgefallt wurde, namlich in der Mntterlauge. Besonders
scharf und charakteristisch tritt dies bei Scheele zutage. Nachdem er zu dem
Schliisse gelangt war. dass die Féallung der proteinhaltigen Flissigkeiten durch
Séuren von der Entstehung einer Verbindung der Sdure mit dem Protein abh&ngt,
befremdete ihn die Fallbarkeit derselben Flissigkeiten durch die Warme: es war
kein chemisches Agens hineingetragen worden, und dennoch wurde das ausgeschie-
dene Protein in der Mutterlauge unldslich! Scheele konnte diese Erscheinung nicht
anders als. auf Grund der Analogie der Verbindungen des Proteins mit S&uren,
durch die Annahme von Verbindungen desselben mit dem Stoff der Hitze erkléren 1).
In Ausdriicken, die keinen Zweifel Ubrig lassen, behauptet er. dass ,,geronnenes
Eiweiss® nichts anderes als Kd&se sei. Nach Scheele sei geronnenes Protein
beim Kochen in sehr verdinnten Sduren loslich, wobei die Lésung durch stérkere
Séauren aufs neue gefallt werde; auch in Alkalien und sogar in Kalkwasser l6se
sich das Gerinnsel auf, werde aber durch S&uren wieder ausgefallt2). Noch mehr:
der durch Sduren ausgeschiedene Kase Iose sich beim Erwarmen in Wasser auf Kosten
der mitgerissenen Saure auf (GI p. 147). Noch uberzeugender spricht Thénard (69
p. 189) von der Loslichkeit des in der Warme geronnenen Proteins. Der Autor
fand, dass dieses sich bei Zimmertemperatur in sehr verdinnter Kalilauge l6se, und
die Losung dieselben Eigenschaften besitze wie die Flissigkeit, in der es vor der
Ausscheidung enthalten war. ndmlich bei der Neutralisation sich triibe, bei einem
Saurelberschuss gleich frischem Eiweiss einen Niederschlag ausscheide. Alkohol
erzeuge in protemhaltigen Flissigkeiten einen Niederschlag, der alle Eigenschaften
des in denselben Flussigkeiten durch Warme erzeugten Niederschlags besitze. Aus-
serdem finden wir bei Thenard eine sehr wichtige Angabe Uber eine Grundeigen-
schaft des geronnenen Proteins, als welche sie wenigstens bis jetzt angesehen wird.
Die in solchen Fliussigkeiten durch S&uren hervorgebrachten Niederschlage mit
einander identifizirend. unterscheidet er letztere jedoch auf Grund der Konzentra-
tion der S&duren, durch welche sie erzeugt wurden, und halt nur die Niederschlage
mit denjenigen des geronnen ,Eiweisses” fur identisch, welche durch konzentrirtere
Sauren ausgefallt wurden, da die durch schwéchere erhaltenen beim Neutralismen
mit Alkalien, besonders mit Ammoniakflissigkeit, verschwinden, was ,bei einem
durch die Wé&rme erhaltenen Niederschlage nicht der Fall wére® (ib.). Gleichsam
als Erganzung des soeben Gesagten nimmt John zwei Zustande des Proteins unter
dem Einfliisse von S&uren an: einen einem S&ureuberschuss entsprechenden und in
Wasser nicht loslichen, und einen ,,neutralen”, wasserloslichen (37 p. 251). Klaproth
(3" p. 56) nimmt an, dass aus ,,geronnenem Eiweiss* die Muskeln. Knorpeln, Na&-

") Auch ist dies etwas besonderes, obwohl tber-  der Stoff der Hitze mit dem Eiweisse eine che-

all bekanntes, dass die Hitze allein das Eiweiss
verdickt und zwar ohne Verminderung des Ge-
wichtes. Die rechte Ursache hiervon ist meines
AVissens nach unbekannt, scheint indessen fol-
gende zu sein: da ndmlich der Ké&se und das
Eiweiss sich mit Sauren verbinden, und dadurch
verdickt werden konnen, und alle die Stoffe,
welche eine Vereinigung mit S&uren untergehn,
auch mit dem Stoffe der Hitze vereinigt werden
konnen, worin diese Stoffe den Sduren oft glei-
chen, so scheint es Avahrscheinlich zu sein, dass

Le Physiologiste. Vol. V.

mische Vereinigung trifft, Avelche also die Ursa-
che der Erhartung desselben ist (Gl p. 149-50).

-) Kein Stoff gleicht dem Kése mehr, als
gekochtes Eiweiss, welches in der That niclis
anders, als reiner Kése ist. Es Avird durch
Sieden in sehr verdinnten Mineralséuren auf-
geléset, und durch starkern Zusatz verstark-
ter S&ure Avieder geféllt, auch wvon &tzenden
Laugensalzen und dem Kalkwasser aufgeldset und
durch Sduren wieder daraus niedergeschlagen
(61 p. 149).
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gel, Horner, zum Teil die Knochen u. s. w. aufgebaut sind. Humas & Prévost
dricken sich etwas bestimmter aus (20 p. 312: 19 p. 54); sie unterscheiden zwei
Zustande des Proteins in Gestalt von Niederschlagen: den einen beim Neutralismen
pioteinhaltigei ! lissigkeiten, den andern durch einen Uberschuss von Mineralsdu-
ren- Phosphorsédure und Essigsdure ausgenommen—erhaltenen. Seit Anfang des
vorigen Jahrhunderts fing man an zu beobachten, dass geronnenes Protein von
einem und demselben Charakter nicht nur beim Kochen soudern auch bei niedri-
gerer Temperatur erhalten wird (p. n. A-Ai 48—60 p. 62). Damals wurde auch die
Uberzeugung gewonnen, dass frischgefélltes und gekochtes Fibrin einen bedeutenden
Unterschied bieten (A°V 75 80 p. 171), dass das Fibrin beim Erwéarmen die Fahig-
keit, sich z. B. in Essigsdure aufzulésen, wie Hinefeld (36 p. 255) angibt, ein-
bisst. wobei das Fibrin alle Eigenschaften des geronnenen Eiweisses aufweist.
Eine eben solche Wirkung tbe auch Alkohol auf das Fibrin aus.

Der Begriff vom geronnenen Albumin erhélt eine weitgehendere Bedeutung in
Che\ieul s Arbeiten. Dieser Autor gewann vor allem die Uberzeugung, dass sowohl
bei Zimmertemperatur getrocknetes als auch eine gleiche Quantitdt desselben Ei-
weisses,. aber vorher ,in der Warme geronnenes®, beim Trocknen einen Ruckstand
aon gleichem Gewicht zurlcklasst. Dennoch hatte der eine die Fahigkeit, in Wasser
sich wieder aufzulésen, behalten, der andre dieselbe eingebisst (10 p. 379; 9 p. 39).
Ferner findet Chevreul (9 p. 47), dass obgleich 20-facli verdiinntes Eiweiss beim
Kochen nicht gefallt wird, es dennoch in den ,,geronnenes Eiweiss* genannten Zu-
stand (bergehe, da diese Flissigkeit beim Verdampfen bei niedriger Temperatur
einen in Wasser unldslichen Ruckstand hinterlasse ). Berzelius teilt diese Ansicht
und findet seineiseits, dass sowohl dem Blutserum als auch dem Eiweiss beim
Trocknen unter 61° die Fahigkeit, sich in Wasser aufs neue aufzulésen, nicht ver-
loren gehe. Andrerseits bewahre das Serum seine V asserloslichkeit auch nach lange-
rem Trocknen bei 100°. Vira aber mit V asser verdunntes Serum, welches beim
Kochen keinen Niederschlag ausscheidet, oder, richtiger gesagt, ,nicht gerinnt®,
durchgekocht und dann unter 60° abgedampft, so sei der trockne Ruckstand iii
Wasser nicht mehr loslich. Berzelius findet, dass, obgleich das Protein beim Kochen
sich nicht ausscheidet, dasselbe dennoch in den ,geronnenen Zustand“ Ubergeht 2).
wobei die Bestandteile der Flussigkeit dieselben geblieben sind, mit Ausschluss der
Kohlensdure, welche durch das Kochen zum Teil entwichen ist. Eine analoge Wir-
kung auf die proteinhaltigen Flussigkeiten wirden Alkohol, sogar Sauren und Alka-
lien ausuben, wenngleich diese Agentien das Protein aus der Losung nicht aus-
scheiden (2 p. 66—7). Im allgemeinen schreibt Berzelius dem ,,geronnenen Pro-
tein alle Eigenschaften des fibrins zu und findet es schwer, irgend einen Uiiter-

D Portion n° 2. Elle a ét¢ chauffée de ma- Il'albumine soluble s&che” ... (p
niere a bouillir pendant trois minutes, puis éva-  p. 48).
porée dans le vide. Le résidu avait toutes les -) Wird aufgeldstes Eiweiss bei einer nicht

propriétés de I'aloumine coagulée, séchée dans le
vide: peut-étre était-elle un peu plus soluble dans
I'eau. Portion tF 3. Elle a été évaporée au bain-
marie. Le résidu était, absolument identique avec
celui de la portion n® 2. Il suit de la que la cha-
leur fait éprouver a I'albumine qui est assez éten-
due d’eau pour ne pas se coaguler, un change-
ment qui la rend analogue a I'albumine coagulée,
si toutefois ce changement ne la rend pas iden-
tigue avec cette derniére (9p. 47). De méme
que ,l'albumine coagulée seéche" est distincte de

bis+600 gehenden Temperatur abgedampft, so
trocknet es, ohne zu gerinnen, ein. und ist nach-
her auch wieder in Wasser aufléslich. In ge-
trocknetem Zustand l&sst es sich lange bei + 1UO!
erhalten, ohne seine Aufldslichkeit in kaltem
Wasser zu verlieren was jedoch allméhlig, d. h.
nach einigen Stunden, geschieht. Die Auflésung
in kaltem Wasser gerinnt, wie vor dem Eintrock-
nen, bei+610. Verdinnt man Eiweiss mit seinem
20-fachen Volum Wassers und erhitzt das Gemi-
sche zum Kochen, so wird es opalisirend, aber
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schied anzugeben 1). Bei der Aufzdhlung der Eigenschaften des Fibrins erwéhnt
Berzelius der Reaktionen derselben, welche, auf das geronnene Protein angewandt,
die relativ bedeutende Loslichkeit des geronnenen Proteins in S&uren anzeigen:
dies stimmt volkommen mit den Angaben der von uns schon friher genannten
Autoren Uber die Loslichkeit in sehr verdunnter Kalilauge und Ammoniakflissig-
keit Uberein (2 p. 42—3). Auch Raspail identifizirt das geronnene Protein mit dem
Fibrin (57 p 202), indem er findet, dass beide leichter in verdiinnten Alkalien als
in verdunnten S&uren 16slich sind. Zu derselben Zeit fand Braconnot (6 p. 338),
dass auch in Wasser durch gekochter und mit heissem Wasser ge-
waschener Kase z. B. 409 grm. mit 12,5 grm. krystallinischen Natrons, beim Er-
warmen in einer gendgenden Quantitat Wasser sich aufloste. Die erhaltene Ldsung
hinterliess nach dem Abdampfen einen sowohl in kaltem als in heissem Wasser
I6slichen Ruickstand. Behufs Entfettung wurde diese Ldsung mit Schwefelséure
neutralisirt. wonach der erhaltene Niederschlag sich schon in einer sehr geringen
Quantitdt des Carbonats aufloste. Darauf wurde die Lésung durch Neutralisation
mit Essigsaure gefallt, und loste der Niederschlag sich jetzt in schwachammoniak-
haltigem Wasser. Schliesslich wurde die erhaltene Losung mit Alkohol geféllt;
der Niederschlag enthielt Ammonium und l6ste sich in Wasser, sogar nachdem
er getrocknet war. Eine wasserige Losung werdedurch Mineralséuren, ausser
Phosphorsdure, gefallt; verdinnt man dieselbe aber mit einer genligenden Menge
Wasser, so bewirke auch Schwefelsdure keine Féllung mehr; beim Kochen gerinne
sie auch nicht, aber Kalkwasser erzeuge einen Niederschlag (5 p. 343). Schon diese
ersten Untersuchungen zeigten, dass auch aus sog. geronnenem Protein leicht Lo6-
sungen erhalten werden, welche von den natirlich vorkommenden Proteinlésungen
sich wenig unterscheiden. Doch wie leicht das geronnene Protein sich auch aufzu-
I6sen schien, es konnte bei weitem keinen Vergleich mit dem Fibrin aushalten.
Besonders energisch lehnte sich Denis (14 p. 79) mit vollen Recht gegen eine solche
Identifizirung auf, indem er zeigte, dass das frisch gefallte Fibrin die Eigenschaften
des frischgefallten Globulins besitzt, da beide sichgleich gut sowohl in Salzen
als in den dbrigen Losungsmitteln aufzulésen vermdgen. Demgemass identifizirt
Denis mit in der Warme geronnenem Protein auch in Wasser durchgekochtes
und sogar bis auf 74y erwdrmtes Fibrin. Auch durch Alkohol gefélltes Protein
misse, um mit dem in Wasser durchgekochtem Protein identisch zu werden,
nicht nur geféllt sondern auch in Alkohol durchgekocht sein (ib. p. 79). Berzelius
entgegnend, gibt Denis ebenfalls zu, dass geronnenes Protein in den meisten Fal-
len, wenn auch nicht immer, Reaktionen gebe, welche denen des Fibrins &hnlich
sind 2). Denis steht hier gleichsam an der Grenzeder Begriffe ,,ausgeschieden”
und ,,geronnen® da dieselben vor ihm nicht streng getrennt worden war; die mei-
sten Autoren kannten nicht einmal einen Unterschied und hielten gewohnlich ein
jedes ausgeschiedene Protein fur ein geronnenes. Nach der Feststellung des Be-

das Eiweiss gerinnt nun nicht mehr: trocknet
man aber nachher die Flussigkeit im luftleeren
Raum oder bei einer nicht bis zu+61° reichen-
den Temperatur ein, so befindet sich nun das
zurilickbleibende Eiweiss im geronnenen, im Was-
ser unldslichen Zustand (2 p. 66).

t) In geronnenem Zustand hat das Eiweiss so
vollkommen alle chemische Eigenschaften des
Faserstoffs, dass ich nicht eine einzige der beim
Faserstoff angeflihrten wisste........cccc. cveeveevvvennn
und es mochte schwer sein, sieh fur dieses so

gleiche Verhalten eine andere Vorstellung zu ma-
chen, als dass beide Stoffe eine und dieselbe
chemische Substanz, und nur durch irgend einen
wenig bedeutenden, aber unbekannten Nebenum-
stand von einander verschieden seien (2 p. 69).

» Sans doute I'albumine coagulée par la cha-
leur ou par Ialcool et essayée par les réactifs
concurremment avec la fibrine se comporte abso-
lument comme cette substance dans la majorité
des cas; mais il ne faut pas dire dans tous les
(14 p. 69-70).
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griffs von Denis’s Globulin (p. n. AW 48—60 p. 90-107) nannte man geronnenes Protein
diejenigen Produkte, welche sich vom Globulin hauptséchlich durch ihre Unléslich-
keit in Salzen unterscheiden. Denis weist geradezu auf diesen Unterschied—né&m-
lich auf die Loslichkeit in Salzen—zwischen dem geronnenen und ungeronnenen.
obgleich ausgeschiedenen, Protein im allgemeinen und dem Fibrin im besonderen
(15 p. 25—7) hin. Indem Denis die Ausscheidung des Proteins aus den natirlich
vorkommenden Losungen Uberhaupt fir Erhartung (solidification) halt, unterschei-
det er am erharteten Protein ein ungeronnenes (incoagulée) und ein geronnenes
(coagulée). Ohne einen grossen Unterschied zwischen ihnen zu finden™)* nimmt
Denis an, dass ersteres in Salzen (Salpeter) sich lost, wahrend letzteres in densel-
ben unldslich ist (15 p. 25—6).

Lim ,geronnenes* Globulin darzustellen, féllt Denis zuerst Serum u. dergl.
mit Alkohol oder behandelt das Protein, wenn es schon auf irgend eine andre Weise
ausgeschieden war, unmittelbar mit kaltem oder heissem Alkohol, dann mit Ather.
Nach dem Trocknen des Préparats und Verreiben desselben im Mdorser (15 p. 20.
37) erhalte man ein weisses, hall) durchsichtiges, zwischen den Fingern beim Zer-
reiben wie Stérkemehl knisterndes, in Alkohol. Ather und Wasser unlésliches Pul-
ver, welches aber in Alkalien und S&uren, je nach deren Konzentration, loslich ist®).

Sowohl Denis (15 p. 24) als Berzelius (3 p. 35) stellen geronnenes Protein
dar, indem sie Blutserum oder Eiweiss durch Erwarmen bis 70"—80° féallen und
den Niederschlag unter gleichzeitigem Auswaschen mit Wasser im Morser verrei-
ben, dann mit Alkohol, zuletzt mit Ather behandeln. Fir eben solches geronnenes
Protein hielt Berzelius auch den aus proteinhaltigen Flussigkeiten durch Einwir-
kung von Salzsdure erhaltenen Niederschlag. Nach dem Auswaschen mit Wasser,
welches mit Salzsdure angesauert war, loste sich der erhaltene Niederschlag in
Wasser. Der Niederschlag, den Berzelius (AW 86—92 p. 176) fur salzsaures Protein
hielt, wurde in Wasser aufgeldst, und diese Ldsung schliesslich mit Ammonium-
carbonat gefallt. Zum Schluss wurde dieser Niederschlag unter eben denselben Be-
dingungen wie das friher erwéhnte Praparat mit Alkohol und Ather behandelt.
Geronnenes Protein wurde auch aus einer Proteinlésung in Schwefelsdure durch
Neutralisation letzterer mit Ammoniumcarbonat und Waschen des Niederschlags
mit Wasser gewonnen (3 p. 35). Das geronnene und getrocknete Protein quelle in
Wasser auf und nehme sein anfangliches Aussehen an, wobei Berzelius sich
auf Chevreul beruft, nach dessen Angaben 7 Gewichtsteile geronnenen Proteins
sich in 1000 T. Wasser auflosen. Berzelius findet ferner, dass das geronnene Pro-
tein sich in sehr verdiinnten S&uren lose, wobei die erhaltenen Loésungen von kon-
zentrirteren gefallt werden; wird es demnach direkt mit ziemlich stark konzen-
trirten Sduren behandelt, so lése es sich nicht, gehe aber bei Zusatz von Wasser,
wenn die Sdure den noétigen Verdinnungsgrad erreicht hat, in Losung Uber 3). Was

i) L'aibumine traitée au feu au dela de+74°;
celle qu'on a obtenue en la précipitant par I'al-
cool, ou par un alcali ou par un acide, soit du
serum, soit du blanc d'oeuf d’abord assez forte-
ment acidulé ou alcalisé, et la fibrine boullie
dans I'eau, appartiennent a l'autre. L'albumine,
qu’elle soit comprise dans l'une ou dans l'autre
de ces fractions, est cependant identique. Celle
qui est la plus commune dans I’organisation, et
que j'appelerai incoagulée, differe néanmoins
par quelques propriétés de la méme substance
choisie dans la seconde. Je désignerai cette der-
niére sous I'épithete de coagulée (15 p. 24).

-) Desséchée et en poudre, elle est trés blanche,
demi - transparente, crétacée; elle craque un peu
sous les doigts comme [I'amidon; elle n’a point
d'odeur ni de saveur: insoluble dans I'eau, l'al-
cool, I'éther, tant6t elle devient soluble, tant6t
elle demeure insoluble dans les acides et les al-
calis, selon leur quantité ou leur concentration
(15 p. 20).

3) Behandelt man in Wasser aufgequollenes
coagulirtes Albumin mit einer sehr verdiinnten
Séure, so lost es sich darin auf, ganz so wie das
Protein, und die aufgeldste Verbindung fallt nie-
der. wenn ein Ueberschuss von Sdure zu der
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die bei einer solchen Auflésung des geronnenen Proteins entstehenden Produkte an-
hetriflt, so sprachen wir daruber schon hei der Untersuchung des Verhaltens des
Globulins zu den S&uren (p. n. AhWV. 86—92 p. 250). Auch in sehr verdinnten Alkalien
und alkalischen Erden lose sich das geronnene, aber nicht getrocknete Protein,
wobei Produkte (3 p, 40), welche wir beschrieben haben—namlich Alkalialoumi-
nate—erhalten werden (p. n. Aflv 81—5 p. 66). Im weiteren bemerkt Berzelius (3 p.
37), dass geronnenes Eiweiss in Alkohol, Ather, Fetten und Olen nicht I6slich sei,
Liebig spricht sich (ber diesen Stoff  bestimmter aus; er halt denselben
fur eine besondere Modifikation des naturlich vorkommenden Proteins und zwiar
eine durch Warme erzeugte, weshalb er vorschlagt dieselbe ,,gekochtes Albu-
min“ zu nennen. Der einzige Unterschied, den Liebig zwischen dem Globulin (denn
Liebig’s und Denis’s Albumin ist Seroglobin, s. p. n. V.V 48—60 p. 90—104) und dem
geronnenen Protein sieht, ist die Unloslichkeit letzteres in Salpeterlosung; in Wasser
seien beide unldslich *). Beim Trocknen verliere das Protein bis 90% Wasser und
verwandle sich in eine feste, durchscheinende Masse, die in kaltem Wasser langsam
aufweiche (46 p. 877). In der Warme geronnenes Protein lose sich leicht in verdunn-
ten Kalilosungen; in konzentrirter Essig- oder Phosphorsdure quelle es zu einer
zarten Gallerte auf, l6se sich aber erst bei Wasserzusatz. Ebenso verhalte sich das
Protein zur Schwefelsdure. Eine dem Geschmack kaum wahrnehmbare Salzsaurelo-
sung brauche Wochen, um geronnenes Protein bei gewdhnlicher Temperatur aufzul6-
sen, bei 70°—80° hingegen vollziehe sich die Auflésung in 2—3 Tagen (46 p. 878).

Scherer (62 p. 20) bemerkte seinerseits, dass beim Waschen eines bei nie-
driger Temperatur getrockneten, gepulverten Serums auf dem Filter ein Préaparat
erhalten wurde, welches zugleich mit der Abgabe, der Salze und des Alkali auch
seine Wasserldslichkeit eingebiisst hatte. Andrerseits l6ste sich bei massiger Tempera-
tur getrocknetes Fibrin, zu Pulver zerrieben, in mit einer geringen Quantitat eines
Alkali (62 p. 12) versetzter Salpeterlésung.

Nasse (51 p. 153), der den Unterschied zwischen frischgefalltem und getrockge-
kochtem Fibrin studirt hatte, fand, dass zwischen einfach und durch Kochen ausge-
falltem Protein derselbe Unterschied bestehe (51 p. 153). Indem Nasse die Tatsa-
chen 0ber die Loslichkeit des geronnenen Proteins zusammenfasst, sagt er, dass
dasselbe am besten von Atzalkalien, in zweiter Pieihe von Alkalicarbonaten gelost
werde; auch Kalkwasser 16se geronnenes Protein und fiihre es in eine Alkaliver-
bindung tber 3) (p. n. VV 81—85 p. 72).

Auflésung kommt. Wenn daher das Albumin mit
einer nicht hinreichend verdinnten Sdure Uber-
gossen wird, so verbindet sich zwar das Albumin
mit der S&ure, aber die Verbindung l6st sich
nicht in dem sauren Wasser auf. Ob dies eine
Folge ist von der Bildung schwerléslicher sau-
rer Verbindungen, die durch reines Wasser zer-
setzt werden, oder nur von der Unloslichkeit in
dem Ueberschuss von Saure, ist nicht untersucht
worden; wenn aber der Ueberschuss ausgewaschen
wird, so lost sich die Verbindung in reinem Was-
ser auf. (3 p. 37).

) Geronnenes, coagulirtes Albu-
min heisst im Allgemeinen die besondere Vlodi-
fication, in welche das reine Albumin oder das
Albumin im Serum oder im Eiweiss, durch Ein-
wirkung einer hdhern Temperatur versetzt wird.
....Das durch Waéarme coagulirte Albumin, wir
wollen es mit gekochtem Albumin be-
zeichnen, ist in kaltem Woasser eben so unléslich,

wie das reine Albumin, es unterscheidet sich we-
sentlich von dem letztem durch seine Unfahig-
keit mittelst neutraler Salpeterldsung wieder in
den loslichen Zustand Ubergefihrt zu werden.
Diese Eigenschaft, welche dem reinen Albumin
zukommt, verliert dieses ebenfalls beim Sieden
mit Wasser (40 p. 877).

) Wichtiger scheint zu sein, dass die Auflos-
barkeit des trockenen geronnenen Faserstoffs, so
wie des geronnenen Eiweisses am grdssten ist im
kaustischen Kali und Natron, weit grosser als im
kohlensauren. Das doppeltkohlensaure steht
dem kohlensauren fast ganz gleich und I6dst
keineswegs, wie Bird behauptet, den Faserstoff
leichter als dieses auf. Auch durch kaustischen
Kalk lasst sich geronnenes Eiweiss auflésen; und
da Kalk im Blute vorhanden ist, Gberall im ge-
ronnenen Eiweiss gefunden wird, so mag ein
kleiner Theil des Eiweisses mit diesem zu einem
léslichen Albuminat verbunden sein (51 p. 156).
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Sowohl lioclileder (58 p. 262) als Lehmann (43 p. 350) halten das durch S&u-
ren oder Lab gefallte Casein fir geronnenes Protein, und Scherer sieht die heim
Abdampfen der Milch sich bildenden H&ute fur geronnenes Eiweiss an: dieser Autor
hélt (63 p. 453) aber das gefallte und rasch aus der Mutterlauge entfernte Protein
nicht fur dessen geronnenene Modifikation, da diese Niederschlage sich in warmem
Wasser auflosen (63 p. 453). Her Loslichkeit des geronnenen Proreins in verdinnten
Sauren, Alkalien und Alkalisalzen erwahnt auch Lehmann (42 p. 179). Um geronnenes
Protein zu erhalten, schlagt Strecker (67 p. 576) vor, die proteinhaltige Flussig-
keit mit 5 6 \ol. Wasser zu verdinnen, mit Essigsdure zu neutralisiren und zu
kochen; den Niederschlag behandelt man auf dem Filter mit Wasser. Alkohol, zu-
letzt mit Ather. Lieberkuhn (45 p. 287) loste die durch Kochen aus proteinhalti-
gen Flussigkeiten erhaltenen Niederschldge in Essigsaure. Er hélt es nicht fur ange-
messen das sgeronnene* und das ,,unldsliche” Albumin flr identische Begriffe an-
zusehen. Es ist interessant, dass, gleich Chevreul und Berzelius, auch Lehmann der
Ansicht ist. dass, wenn eine proteinhaltige Flissigkeit beim Kochen kein geronne-
nes Protein ausscheidet, dieses sich dennoch im geronnenen Zustande befinde, ob-
gleich es von den Alkalien in Losung erhalten wird, da es durch Essigsdure wieder
%lé%gesggieden werden kann; ebenso scheine sich das Casein zu verhalten (43 p.

Panum, der Denis’s Ansicht nicht kannte, besteht seinerseits darauf, dass das
»coagulirte* Protein mit dem in Wasser unltslichen (54 p. 439) nicht identifizirt
werden konne. Panum meint, dass in der Chemie der Proteinkdrper mehr als irgendwo
das Medium angegeben werden misse, in welchem dies oder jenes Préparat loslich
ist oder nicht *). Gleich Panum findet auch Virchow (70 p. 141), dass es irrtim-
lich sei alles das. was nicht l6slich ist, fir ,geronnen* anzusehen, ohne sogar zu
erwahnen, worin es unléslich ist 2); dabei schlagt er vor, unter dem Ausdruck ,ge-
ronnen“ nur das zu verstehen, was in der Mutterlauge unléslich ist, abgesehen
davon, ob es in irgend einer andern Flussigkeit 16slich oder unldslich sei 3).

Um den bei dem Ausdruck ,geronnen* entstehenden Misverstandnissen vor-
zubeugen, schlagt Denis vor, besonders den durch Warme ausgeschiedenen, in Salzen
unléslichen Niederschlag ,,substance albuminoide modifiée oder altérée* zu nennen.
Verf. erblickt zwischen dem durch Warme geronnenen und ungeronnen Protein keinen
besondern Unterschied und findet, dass auch Alkohol eine identische Modifikation
des Globulins bewirke (16 p. 30-1). Zugleich finden wir bei Denis auch Angaben
dartiber, dass eine Temperatur von 50° die Loslichkeit des Globulins nicht ver-
andere, obgleich sie bei der Sattigung der Flissigkeit mit Salzen dasselbe félle
(17 p. 39; MV 48—60 p. 158—9). Doch fihre eine 60°—65° (bersteigende Tem-
peratur das Globulin in einen in Salzen unléslichen Zustand tber (16 p. 71 u. 86).

Brucke (7 p. 172) verdunnte, gleich Strecker, Hilmereiweiss mit Wasser,
neutralisirte es mit Salzsaure und erwarmte es auf dem Wasserbade: den sich

0 Die Ausdricke ,,uncoagulirt® uud ,coagu-
lirt" als Synonyma fur ,l6slich® und ,unl6slich
sind ganz uberflissig und missen abgeschafft
werden, weil sie nur dazu dienen, Begriffsver-
wirrung zu erzeugen. L8slich und unldslich
sind die fiir diese Begriffe technischen Ausdriicke
in der Chemie der ubrigen Stoffe; man darf aber,
wenn von eiweissartigen Korpern die Rede ist,
ebenso wenig wie sonst unterlassen, das Medium
jedesmal ausdricklich anzufiihren, worin der Kor-
per l6slich oder unldslich ist (54 p. 440).

2) Die Chemiker haben mehr und mehr darauf
bestanden, nur das Unlésliche als geronnen zu-
zugestehen, wobei freilich das Menstruum der
L()sluE1 ziemlich  willklrlich gedacht ist (70
p. .

3) Es ist dabei durchaus gleichgultig, ob die
ungelosten Theile 10slich oder unlgs-
lichsind; nur in der Flussigkeit, aus
welcher sie gerannen, sind sie na-
tarlich zugleich uni6stich (70 p. 141).
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bildenden Niederschlag hielt er fir ,,geronnenes® Eiweiss. Den beim Kochen sdure-
nder alkalilialtiger Globulinlésungen bei Gegenwart von Neutralsalzen entstehenden
Niederschlag bildet Schmidt in konzentrirten Sduren und Alkalien Idslich (64 p.
265). Kihne bemerkt, dass auch bis auf 60° erwarmtes Myosin in einen Korper
ubergehe, der sich von dem ,,geronnenen Albumin® durch nichts unterscheide; das Myo-
sin sei ndmlich in diesem Falle in 10% Kochsalzlésung sowie auch in 0,1% Salz-
sdure (41 p. 274—T7) nicht mehr ldslich. Nichtsdestoweniger findet Kdihne, dass mit
einer solchen Salzsdurelésung sowohl unveréndertes Myosin als auch geronnenes
Protein Syntonin geben, wenn auch erst nach Verlauf von einigen Tagen (ib).
In einen eben solchen Zustand scheine auch der Neutralisationsniederschlag aus
den Alkali- und S&ureverbindungen des Proteins unter dem Einflisse von Was-
ser Uberzugehen (41p. 43). Auch der Neutralisationsniederschlag aus einer Myosin-
I6sung in 0.1% Chlorwasserstoffsdure gehe unter dem Einflisse der Siedhitze in
geronnenes Eiweiss Uber (40 p. 18). Diakonow (18 p. 232) findet dieselben Verén-
derungen im Protein des Serums und des Hihnereiweisses unter der Einwirkung
von S&uren, und zwar trete die Modifikation um so rascher ein, je hoher die Tem-
peratur, je starker die Konzentration und je grosser die Menge der Sdure ist.
Schutzenberger (66 p. 86) nennt den Neutralisationsniederschlag aus einer nach
Lieberkiihn bereiteten Alkaliverbindung des Globulins geradezu ,,geronnenes Albu-
min“ ’), hélt ihn aber in Alkalien fir loslich; nach der Fallung der alkalischen
Losung mit Essigsdure, der Auflosung des Niederschlags in einem Uberschuss dieser
und der Dialyse fand der Auter in der Flissigkeit alle Eigenschaften, die dem
,»Albumin® zugeschrieben werden (66 p. 86).

Hoppe-Seyler (32 p. 198) benennt mit dem allgemeinen Namen ,,geronnene
Albuminkdérper® die Produkte der im Albumin, Syntonin, Myosin, Fibrin u. a. beim
Erwérmen neutraler Losungen derselben bis zum Sieden oder durch Einwirkung
von Alkohol bewirkten Modifikationen. Ausserdem verwandle sich das Protein
der Eier in ,geronnenes® auch unter dem Einfluss von Ather. Endlich sollen
auch die Neutralisarionsniederschldage aus den Losungen der erhaltenen Substan-
zen nach dem Kochen in geronnenes Protein Ubergehen (32 p. 198). Doch
schliesst \erf. die alkalihaltigen Losungen aus, welche kein geronnenes Protein 3)
bilden (?) sollen. Hoppe-Sevler's geronnenes Protein quillt in Essigsédure auf und
I6st sich allmalig; in sehr verdinnter Salzsdure ist es fast unléslich; durch Alkalien
wird es in Alkalialouminat Gbergefiihrt. Eine ammoniakalische Losung wird bei dem
Abtreiben des Ammoniaks durch Kochen geféllt. Diese allgemeinen Reaktionen des
-geronnenen“ Proteins findet man bei Hoppe-Seyler auch noch in den Jahren 1875
(34 p. 246), 1883 (35p. 279) u. s. w. Eine eben solche Erklarung gibt, beinahe
Wort fur Wort, Nencki (5l-a p. 1147). Auch Gautier's Ansicht weicht wenig davon
ab (24 p. 31), sowie diejenige anderer Autoren von Lehrbichern und Monographien
Uber das Protein.

Commaille (11 p. 112—18) nennt das ,,geronnene Albumin“—pexine (von ufii¢-
Koagulation).

Briicke findet in seiner Entgegnung an Schmidt und im Gegensatz zu diesem,
>8 p. 884) dass das Globulin, wenn es in einer alkalischen Ldsung sich beim Erwarmen
auch nicht ausscheidet, dennoch Verénderungen erleidet. \ror allem bestétigt Briicke die
Angaben fruherer Autoren, nach welchen die natirlich vorkommenden proteinhalti-
gen JBissigkeiten von Phosphorsdure und organischen S&uren bei Zimmertemperatur

0 L albumine coagulée, obtenue par le pro- y) BT nur die alkalischen Ld&sungen bilden
cédé de Lieberkihn.... (60 p. 86). keine coagulablen Albuminstoffe (32 p. 198).
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nicht geféllt werden; nach dem Kochen, sogar wenn die Gegenwart von Alkali die
Fallung verhinderte, erzeugen dieselben S&uren Niederschldge, die weder in ver-
dunnten S&uren noch in Kochsalz I6slich seien. Analoge Erscheinungen stelle auch
eine alkalische Globulinlésung vor. Ausserdem beobachtete Briicke, dass, wenn eine
alkalische Globulinlésung rasch zum Sieden gebracht und ebenso rasch in kaltem
Wasser abgekihlt wird, die durch Sduren erzeugten Niederschldge die Eigenschaften
des Globulins bewahren, sich ndmlich leicht in einem unbedeutenden Uberschuss der
zur Féllung benutzten S&uren auflésen. Doch auch dieser Niederschlag habe schon
eine Verdnderung erlitten, da er die Fahigkeit, sich in Kochsalz aufzulsen, einge-
busst hat, wéahrend der Globulinniederschlag aus einer ungekochten L&sung sowohl
von Kochsalz als von Essigsdure geldst wird *)} Briicke schliesst daraus, dass das
Protein sich wéhrend dieser Operationen in ,fallbares Eiweiss" verwandelt. An diese
interessanten Beobachtungen reihen sich unmittelbar Theile's (G8 p. 125) Angaben,
nach denen bei 100° getrocknetes Eiweiss bei fernerem Trocken bis auf 130° gegen
12,76% Wasser verliere, wobei Zersetzung des Proteins nicht beobachtet werde. Eine
direkte Bestatigung von Briicke’s Angaben finden wir bei Eichwald (21 p. 32). Zu-
gleich betrachtet dieser Autor eingehender die Frage nach dem Ubergang des
frischgefallten Globulins unter dem Einfliisse von Wasser in den so schwerldslichen
Zustand (21 p. 68 —70, 78) und identifizirt mit diesem Zustande die Neutralisations-
niederschldage aus den Alkali-und S&dureverbindungen des Globulins (ib. p. 65—78,
s. auch AA: Al-—85 p. 88—90). Unter dem Einfliisse der Ohlonvasserstoflséure ver-
wandle sich das Protein ebenfalls allmalig in ,fallbares* (21p. 82). Andererseits
verhindere das gleichzeitige Vorhandensein von Kochsalz in den genannten Fdllen
den Ubergang des Globulins in den unléslichen Zustand (ib. p. 86).

Kuhne’s Beobachtungen (41 p. 178 und 180) uber die unvollkommene Fall-
barkeit des neutralisirten ..Albumins® beim Kochen, auf Grund derer die Zersetzung
des Albumins in zwei Teile angenommen wurde, veranlasste Eichwald zu der Aus-
sage (21 p. 104). dass in diesem Prozesse der eine Teil des Albumins in ,,coagu-
lirtes“, der andre in ..fallbares® Protein (?!) Ubergegangen war. Goodman (25 p.

1) A- Schmidt gibt bereits an, dass die Losun-
gen des Paraglobulins in Mittelsalzen wie eine
Eiweisslosung beim Erhitzen gerinnen, und dass
auch die schwach alkalischen Losungen, d.h. solche,
die in "Wasser durch Zusatz von mdglichst wenig
Alkali erzielt sind, durch Zusatz von Salzen
coagulirbar gemacht werden kénnen (Reichert &
Du Bois-Reymond's Archiv 1862. p. 438); in
Ricksicht auf die rein alkalische Ldésung gibt er
an, dass sie sich beim Kochen gar nicht verdn-
dere. Dies wirde also ein von den gewohnlichen
Eiweisslgsungen abweichendesVerlialten sein, denn
wenn diese so viel Alcali enthalten, dass sie beim
Kochen nicht gerinnen, so wird das Eiweiss in
fallbares umgewandelt, d. h die Lésung ist nach
dem Kochen durch verdiinnte Pflanzensdauren und
dreibasische Phosphorsaure fallbar, und der Nie-
derschlag lést sich in Kochsalz und anderen
neutralen Salslésungen nicht wieder auf. Auch
wenn ein Theil des Eiweisses sich in der Hitze
ausscheidet, wird der Rest in fallbares umgewan-
delt und kann durch die erwdhnten Sduren nie-
dergeschlagen werden. Hierauf beruht bekanntlich

die Vorschrift, das Eiweiss aus seinen Losungen
quantitativ zu bestimmen, indem man die Lésung
bis 1000 erhitzt, ihr hernach so viel Essigséure
hinzufligt, dass sie Lackmus rétliet, dann abzetzen
lasst und filtrirt. Ich habe aber diese Angabe von
A. Schmidt ausnahmsweise nicht richtig befunden;
es ist bei derselben ein unscheinbarer aber wich-
tiger Umstand {bersehen worden. Kocht man
eine solche schwach-alkalische L&sung, so zeigt
sie allerdings keinerlei Verdnderung. Stellt man
das Reagirglas. um es schneller abzukihlen, in
kaltes Wasser und fligt dann einen Tropfen sehr
verdunnter Essigsdure hinzu, so entsteht ein Nie-
derschlag, der im Ueberscliusse des Fallungs-
mittels wieder aufldslich ist. Ein solcher Nieder-
schlag entsteht auch in der ungekochten Lésung:
man koénnte also denken, dass hier nur das un-
verénderte Paraglobulin durch Neutralisation wie-
der ausgeschieden werde. Das ist aber nicht der
Fall. Der Niederschlag, den Essigsaure in der
ungekochten Flissigkeit bewirkt, wird durch Koch-
salz wieder aufgeldst, nicht aber der, den Essig-
sdure in der gekochten hervorruft (8 p. 8S3).
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1042) spricht sich tber die Umwandlung des ,,Albumins® in Fibrin unter dem Ein-
liuss von Wasser sehr unbestimmt aus.

Auch Heynsius bemerkte (30 p. 515), dass die Loslichkeit des Globulins in
Salzen bei Gegenwart von S&uren oder Wasser herabgesetzt sei. Uberdies fand dieser
Autor (ib. p. 538), dass dialysirtes, sog. ,aschenfreies oder salzfreies Albumin®
beim Erwarmen auf 100° zwar durchsichtig bleibe, aber bei Zuleitung von Kohlen-
sdure Niederschldage ausscheide. Dasselbe Verhalten zeige Seroglobin. Auch eine
dialysirte prote'inhaltige Flissigkeit mit einem unbedeutenden Alkaligehalt scheide
mit Kohlensdure beim Erwéarmen bis zum Sieden Niederschldage aus, die in Koch-
salz sich leicht l6sen; nach dem Kochen lésen sich die erhaltenen Niederschlage
in Salzen nicht mehr.

Plosz (55 p. 380) fasst so zu sagen die Bedingungen, unter denen das ,,geronnene
Eiweiss® ensteht. zusammen: alle Reaktionen, welche in dem ,geronnenen Eiweiss"
beim Kochen, hei der Einwirkung von Alkohol, Sduren und Metallen beobachtet
werden, gewahre man auch an den durch langeres Liegen unter Wasser unléslich ge-
wordenen Niederschldagen von ,,Globulin, Myosin, Syntonin und Kalialouminat®. Im letz-
teren Falle rufe auch Kochen der Niederschldge keine Veranderungen mehr hervor,
wéhrend dieselben, aber frischgeféllten, Préparate durch Kochen rasch in denselben
unléslichen Zustand Ubergefiihrt wiirden. Im geronnenen Zustande seien die genannten
Substanzen nur in Wasser und in neutralen Salzen unléslich; in Alkalicarbonaten
losen sie sich schon, obgleich schwer, beim Erwdrmen in Atzalkalien und sehr
verdunnter Salzsdure jedoch leicht. Die Gegemvart von Salzen verhindere die
Auflésung. Die erhaltenen Ldsungen nennt Plosz Acid- und Alkalialbuminate (ib. p.
381). Zugleich bemerkte Kapeller (38 p. 40). dass sowohl die Neutralisationsnie-
derschlage aus den Alkaliverbinduingen des Proteins als auch das Serumglobulin
bei mehr oder weniger langer Einwirkung von Wasser in den schwerluslichcn
Zustand Ubergehen. Schmidt (05 p. 100). endlich, bemerkte, dass das Seroglobin
auch bei der Dialyse seiner salzhaltigen Lésungen sich im leichtléslichen Zustande
ausschied, dann aber allmélig unter dem Einfluss von Wasser in den schwerlis-
lischen Gberging. Zugleich richtete Schmidt (ib. p. 106) seine Aufmerksamkeit auf
die Veranderungen des Proteins, welches beim Kochen nicht ausféllt. Im Hinblick
darauf, dass bei der Aerdinnung sowohl gewohnlichen als dialysirten Hihnerehveis-
ses oder Serums mit Wasser die erhaltenen Flissigkeiten die Fahigkeit, in der
V arme zu gerinnen, einbussen, nimmt Schmidt an. dass das Protein dennoch eine
Verénderung erlitten hatte, und nennt es ,modificirtes Albumin®“. Auch dialysirtes
Eiweiss hinterlasse beim Abdampfen einen Rickstand, der sogar beim Erhitzen bis
155° in W asser l6slich sei; bis 160° und namentlich bis 170° erhitzt, gehe das Pro-
tein in den unldslichen Zustand Uber. Wenn aber salzfreies (dialysirtes) Eiweiss
zuerst gekocht und dann Uber Schwefelsdure getrocknet wird, so sei der trockne
Ruckstand in Wasser oder Kochsalz nicht mehr loslich, 16se sich aber in Alkalien
und S&uren (ib. p. 111). Endlich beobachte man in dem Protein, welches beim
Kochen keinen Niederschlag ausscheidet, dennoch aber eine Veranderung erlitten
hat, einen Unterschied, je nachdem er durch Sauren und Salze ebenfalls beim Kochen
oder erst nach der Abkiihlung ausgeschieden wurde. Im ersteren Falle werde ein |6s-
licheres Produkt als im zweiten erhalten (65 p. 113).

Alles Gesagte zeigt deutlich, dass man sich bis jetzt sowohl von dem Cha-
rakter des geronnenen Proteins als auch von dessen Reaktionen noch keinen kla-
ren Begriff gebildet hatte. Selbstverstandlich entging dieser Umstand der Auf-
merksamkeit einiger Autoren nicht. So berthrt Heynsius (31 p. 569) den wesentlich-
sten Punkt in dieser Frage, namlich die Bestimmung der Loslichkeit der Protein-
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Substanzen. Heynsius halt fir geronnenes Protein den in Salzen unléslichen Zustand
desselben im Gegensatz zu dem in Salzen l6slichen [). Doch méchte der Autor auch
in dem geronnenen Protein, je noch dem Loslichkeitsgrade verschiedene Yerénde-
rungsstufen. annehmen. Demnach gebe es Produkte des Proteins, die in Salzlésun-
gen von keiner Konzentration, wohl aber in geringen Mengen von Sduren oder Al-
kalien 16slich sind; weiter folge ein solcher Zustand, wenn das Protein sich weder
in Salzen noch in verdinnten Sduren und Alkalien und nur in starken S&uren und
Alkalien lost. Daraufhin unterscheidet Heynsius im allgemeinen 4 L&slichkeitsgrade
des Proteins: 1) Loslichkeit in Losungen von Neutralsalzen jeder Konzentration; 2)
Loslichkeit in Salzlésungen mittlerer Konzentration: 3) Loslichkeit in verdiinnten
Séauren und Alkalien und 4) in konzentrirten Sduren und Alkalien 2).

Dass die Modifikationen in dem Globulinniederschlag unter dem Einflisse des
Wassers nicht in allen dessen Teilen gleichzeitig vor sich gehen konnen, zeigen
Fredericq’s Beobachtungen (23 p. 458), der im Niederschlag des gewdhnlichen son.
»Paraglobulins®, welches aus mit Wasser verdinntem Serum durch Essigséure gefallt
wurde, mehr oder weniger schwer ldsliche Teile unterschied: diese letzteren sieht
Fredericq fur eine Art ,Fibrinogen® an. Ferner meint Weyl, dass die Globuline
durch die Einwirkung von Wasser nicht nur ihre Loslichkeit einblssen und in Albu-
minate Gbergehen (Y.V 81—85 p. 93—4), sondern dass die Verdnderung dabei
nicht stehen bleibe, und das ,,Globulin® in ,,geronnenes Eiweiss* (bergehe! Ubrigens
sprach schon Hoppe-Seyler, der Lehrer des Autors, eine solche Ansicht aus (33 p. 196).

In Piollet's (WM 86—92 p. 236—7) Arbeiten ist wieder von den Verénde-
rungen, welche das Globulin in einer sauren Losung unter dem Einflusse der
4y arme erleidet die Bede: der durch Neutralisation vor dem Kochen ausgeschiedene
Niederschlag sei loslicher als der nach dem Kochen erhaltene. Rollet bemerkte
zugleich, dass je reicher die Flussigkeit an Globulin ist, desto mehr sich davon
aus den Losungen ausscheide, lind desto weniger Protein das Filtrat enthalte (59 p.
355—6). Hand in Hand mit diesen Beobachtungen gehen die Angaben Sander’s (60
p. 198), der sich die Aufgabe gestellt hatte, die Veranderlichkeit der Losungsfahig-
keit der Neutralisationsniederschlége aus den S&ureverbindungen des Globulins
(MV 86—92 p. 239) aufzuhellen. Sander fand, dass, je ldnger der Neutralisationsnie-
derschlag im feuchten Zustande verharre, je hoher die Temperatur der Umgebung,
je hoher die Konzentration der Losung, aus der er ausgeféllt wurde seien, desto
schwerer er sich lose.

Danilewski (12 p. 182) und Danilcwski & Fr. Schipilowa (13 p. 363) weisen
auch auf die Verdnderlichkeit der Loslichkeit des ..Myosins® unter dem Einflisse
der Warme oder einer grossen Wassermenge hin. Dennoch bedient sich Danilewski
dieser Schwerléslichkeit der durch Neutralisation oder einfach ausgeschiedenen Nie-
derschlége als eines Kriteriums fir die Umwandlung des ,,Myosins® in ,,Syntonin®,
d. h. in einen in Salzen schwerldslichen Korper (MV 86—92 p. 234—5). §:0 konne

L Coagulirt nennen wir das Albumin, wenn es in
neutralen Salzlésungen unléslich ist, aber wir un-
terscheiden verckiedene Grade der Coagulation
(31 p. 570).

-) Es giebt Albumin, das in neutralen Salz-
lIosungen von jedem Gehalt unldslich ist, das aber
durch Kkleine Quantitdten, sowohl von Alkalien
als von S&uren, gelost wird; wir kennen aber
auch coagulirted Albumin, das nicht nur in Salz-
Iosungen jeder Concentration, sondern auch in
verdunnten Alkalien und Séuren unléslich ist und

nL_er von starken S&uren und Alkalien gelost
wird.
Man muss also eigentlich vier Loslichkeitsgrade
unterschieden:
1) Léslichkeit in neutralen Salzen bei
jedem Gehalt.

2 . mittlerem ”
3) " verdunnten Alcalien und S&uren
4) .  starken

mit den Uebergéngen. die dazwischen liegen (31

p. 570).
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eine salzsaure Myosinlésung bei Zimmertemperatur wochenlang stehen, ohne sich
zu verandern (12 p. 168) oder, in die Sprache der Tatsachen (Ubersetzt: die Neutrali-
sationsniederschlédge dieser sauren Lgsung sind in Salzlosungen loslich (p. n. AW
86—92 p. 234—75). Ja noch mehr: sogar Erwédrmen der sauren Myosinlésung 1 Stunde
lang bis auf 30° verdndere das Myosin nicht. Doch schaffe einstiindiges Erwarmen
bei 40° schon solche Bedingungen, dass sich Niederschlage bilden konnen, die in
Chlorammonium schwerléslich sind. Erwérmen bis auf 45° bedinge schon Bildung
einer grosseren Quantitit eines solchen Niederschlags, bei 50° bilde sich noch mehr
Syntonin und bei 55°—eine grossere Menge eines unldslichen als eines l6slichen
Niederschlags ")! Zu welchem Zwecke dieses Kriterium auch gedient hatte, Folgen-
des kann nicht bestritten werden: eine so komplexe Globulinverbindung, wie Dani-
lewski sie vor sich hatte—wahrscheinlich  Bas-sal-acidoglobin  (AlAi 86—92 p.
257—S vergl. mitib. p. 234—>5)—erleidet bei einer relativ so niedrigen Tempera-
tur Verénderungen und zwar nur in der Beziehung, dass die Loslichkeit in Salzen
verloren geht. Verf. nannte ganz richtig in den beschriebenen Fallen 40—45° die
HKritische* Temperatur (12 p. 168). In der Tat bisst auch das bei 40° ausgeschie-
dene Serumglobulin seine Losungsfahigkeit in Salzen nicht ein, wie Fredericq,
Schafer, Halliburton (29 p. 170) u. andr. (AIAl 48—60 p. 146—38) gefunden hatten.

Natdrlich hat es nicht an dem Wunsch gefehlt, den Prozess des Ubergangs
des Globulins aus dem léslichen in den unldslichen Zustand zu erklaren. Wir wollen
liler nicht von der Lehre Thénard's, ChevreuEs, Thomson’s reden, die im Ge-
gensatze zu Scheele (MAI 93—100 p. 334) die Gerinnung flir eine physikalische
Erscheinung—ein Zusammenriicken der Molekiile hielten—eine Lehre, die heutzu-
tage vergessen ist. und der wir einen besondern Paragraphen in dem Kapitel Gber
die physikalischen Eigenschaften des Globulins widmen werden. Mit den in dem-
selben angefiihrten Tatsachen offenbar unbekannt und so zu sagen ein ganzes Jahr-
hundert Gberspringend, legt Nikoliukin die Meinung der genannten Autor dar. wobei
er sie fur seine eigne zu halten scheint 2).

Ausser allem, was schon gesagt wurde, finden wir auch bei den Autoren unsrer
Zeit (des verflossenen Dezenniums) 1890—1900 ziemlich viele Hinweise auf wesentlichere
Veranderungen des Globulins und seiner Verbindungen bei dem Ubergange in das sog.
»geronnene Eiweiss oder Albumin® Harnack’s Beobachtungen sind gleichsam eine Fort-
setzung von Briicke’s (s. oben p. n. 340), nach welchen eine sogleich nach dem Kochen
abgekuhlte Globulinlésung einen l6slicheren Neutralisationsniederschlag ausscheide.
als der nach langerer Zeit nach dem Kochen der Losung erhaltene sei. Harnack geht
noch weiter und findet, dass der Niederschlag einer Metallverbindung des Globulins

0 Syntonin wird sehr leicht aus Myosin gebil-
det, aber dazu missen ganz bestimmte Bedingun-
gen zugegen sein, welche die Quantitat der Saure
und die Temperatur betreffen. Ich habe schon
oben erwahnt, dass Myosin in fiir seine Séattigung
unzureichender Salzséure geldst, wochenlang bei
Zimmertemperatur ohne Veranderung stehen blei-
ben kann. Es ist aber nicht der Fall, wenn man
eine solche Ldsung erwérmt. Erwdarmt man eine
salszaure Myosinlosung mit der Hélfte der zur Satti-
gung nothwendigen Saure bei 30° eine Stunde lang,
so zeigt die vorsichtig durch Neutralisation aus-
geschiedene Substanz alle normalen Myosinmerk-
male, hauptséchlich 16st sie sich vollstdndig und
schrell in 12—20°0 Salmiakldésung, ohne nach

mehreren Stunden irgend welche Fléckchen oder
eine Tribung erscheinen zu lassen. Unterhalt
man die Erwdrmung der salzsauren Myosinlésung
eine Stunde bei 4CO0 C. so findet man im Neutra-
lisationsprécipitate eine ganz kleine Menge Syn-
tonin, welches in der Salmiaklésung des un-
verandert gebliebenen Myosins eine Trlbung ver-
ursacht und sehr langsam in sehr zarten Flocken
zu Boden sinkt. Bei 45° C. wird mehr Syntonin
gebildet. Bei 50° C. findet man mehr Syntonin
als Myosin. Bei 55° C. habe ich nur noch sehr
wenig Myosin angetroffen (12 p. 167-8).

2) Nikoliukin hebt sie in seiner Arbeit durch
Kursivschrift hervor (53 p. 67).
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im Moment seiner Bildung sich leichter auflost als einige Zeit spater (Y.V 93—
100 p. 291). Dennoch getraut Harnack sich nicht zu erklaren, was fir ein Prozess den
Veranderungen bei dem Ubergange des Proteins aus dem loslichen in den unldsli-
chen Zustand zu Grunde liegt, obgleich seiner Ansicht nach hier jedenfalls che-
mische Kréfte wirken miussen. Andererseits begegnen wir auch Beobachtungen, wel-
che daflr zeugen, dass Globulinpréparate ihre Ldsungsfahigkeit sogar beim Erhitzen
bis Gber 100° behalten.

Lewith (44 p. 349) findet, sich auf Haas (28 p. 378) berufend, dass das Ei-
weiss nach dem Trocknen im luftleeren Raume seine LOslichkeit beim Erhitzen bis
auf 155° nicht, bis aut 160° teilweise, bei 170° ganz verliere, wahrend das Serum
beim Trocknen bei 170° seine Loslichkeit noch nicht einblsse. Eines der vom Glo-
bulin befreiten Eiweisspraparate zeigte in seiner wésserigen Losung eine Fallungs-
temperatur zwischen 50—57°. Dieses Praparat erhielt Lewith beim Trocknen, mit
25, 18 und 6 p. C. Wassergehalt. Nach dem Erwdrmen im Paraffinbade erwies es
sich, dass die Loslichkeit des Praparats mit dem grossten Wassergehalt sich verlor,
wenn dasselbe eine halbe Stunde lang mit 18 p. C. bis auf 74—380°, und mit G p. C.
bis auf 145° erhitzt wurde (44 p. 351). Diese Beobachtungen veranlassten Lewith
zu der Bemerkung, dass die ,,Gerinnung“ der loslichen Proteine nicht nur eine
Funktion der Temperatur und der Dauer der Einwirkung, sondern auch eine Funk-
tion des Wasser sei (44 p, 351).

Allgemeine Satze. Alle soeben hier dargelegten historischen Tatsachen
gestatten noch nicht, sich eine Vorstellung von dem, was eigentlich unter dem
Ausdruck ,,geronnenes Eiweiss, Albumin* u. s. w. verstanden wurde, zu bilden. Je
mehr wir uns in das, was in den vorigen Kapiteln dargelegt ist, hineinlesen, desto
mehr steigt unser Befremden! Es erweist sich, dass durch die Einwirkung von Was-
ser. Warme. Alkohol, Ather, verschiedener Salze. Sauren, Alkalien und andrei-
zahlreicher Agentien die uns interessirende Protemsubstanz, welcher Herkunft sie
auch sei, und in was flr einem Praparate sie auch erscheine, offenbar in einen
und denselben Korper (bergeht, da die Autoren fiir denselben einen und denselben
stereotypen Ausdruck ,geronnenes Eiweiss®”, ,,geronnenes Albumin“ gebrauchen! Be-
sonderer Hinweise daruber bedarf es nicht, da fast alle Autoren dieser Ansicht
sind, die sich natirlich auch in der Lehrbichern (71 p. 88; 35 p. 279; 26 p. 128 u. s.
w.) abgespiegelt hat.

Das ,geronnene Albumin oder Eiweiss* verliert vom Standpunkte einer che-
mischen Individualitat aus fur uns alles Interesse, da wir wissen, dass die mit
diesem Namen benannten Niederschldge u. s. w. eine sehr verchiedenartige Struk-
tur besitzen oder im &ussersten Fall ein heterogenes Gemisch organischer Sub-
stanzen mit mineralischen vorstellen! Unwillkiirlich kehren wir zu der Bestim-
mung zurick, die wir dem ,geronnenen Albumin® am Anfang unsers Werkes (Y.Y
48—60 p. 80) gaben, namlich: die Produkte der proteinhalligen
Flussigkeiten, welche ihre Lisungsfédhigkeit in der Alut-
terlauge eingebusst haben, werden im allgemeinen ,ge-
ronnenes Albumin® génannt. Faktisch wurde alles, was aus den L&sun-
gen dem Bereiche der Beobachtung der Autoren entging ..geronnenes Albumin®
genannt! Alles, was der Autor nicht erkldren konnte, was nicht in die geldufigen
Vorstellung von der Loslichkeit hineinpasste, erhielt denselben Namen! Mit einem
Worte, der Ausdruck ,geronnenes Albumin® spielte die Rolle eines Papierkorbs
oder einer Ablegekammer, oder wenigstens der ,langen Bank®!

Denis’s, dann Panum’s u. andr. Forscher (V.V 48—60 p. 90—120) Beob-
achtungen uber die Loslichkeit des ,,geronnenen Albumins® in Salzlésungen schufen



EIGENSCHAFTEN & AUSSEHEN DES GLOBULINS IM FREIEN ZUSTANDE. 347

die Lehre von den ,,Globulinen® (V.V 45—100). Dieser Lehre gemass wurde fol-
gende Korrektur vorgenommen: die aus den prote'inhaltigen Flissigkeiten ausge-
schiedenen, in Salzlésungen unléslichen Produkte erhielten die Benennung ,,geron-
nenes Albumin®; im Ubrigen bestand kein Unterschied: dieses und jenes ldsen
sich sowohl in schwachen Sduren als auch in schwachen Alkalien u. dergl!

Zieht man in betracht, dass wie die historischen Globuline (A‘A: 41-—100) so
auch die Niederschldge verschiedener Verbindungen des reinen Globulins, auf welche
Art sie auch dargestellt wurden, neben organischen Substanzen auch mineralische
enthalten, so muss man gestehen, dass mit dem Ausdruck ,ge-
ronnenes Albumin, Eiweiss. Protein, Globulin, u. s w* sehr
verschiedenartige Verbindungeu des reinen Globulins mit
Mineralkdrpernbenanntwurden.

In der Tat bieten die verschiedenartigen Globulinverbiudungen im festen Zu-
stande der Forschung ein weites Feld.

I)ie festen Globulinver bin dungen konnen, je nach der minerali-
schen Substanz, mit welcher das Globulin in Verbindung tritt, in Gruppen geordnet
werden, wobei auch die quantitativen Verhaltnisse keine geringe Rolle spielen.

Die festen Salz-, Alkali- und Sd&ureverbindungen des Globulins werden leicht
auf Grund des Gesetzes der Verdrdngung der Salze aus ihren Salzlésungen sowohl
durch eine entsprechenden Base und S&ure als auch durch ein Salz erhalten. Wir
haben schon gesehen, dass die Steigerung der Menge eines Salzes, eines Alkali
oder einer Séure bis zu dem Grade, welcher die maximale Loslichkeit des Globu-
lins in denselben (bersteigt, Fallung dieses letzteren in Verbindung mit dem ent-
sprechenden Salz. Alkali oder der Saure (A.Y 75—80 p. 247—02: .VA'S1—385 p. 111
u. .VA" 80—92 p. 251 —4) bedingt. Solche Niederschldage sorféltig zwischen Fliesspapier
abgepresst, stellen Verbindungen vor. welche in Wasser leicht 16slich sind,
da durch Wasserzusatz entweder die Bedingungen der maximalen Loslichkeit, oder
jedenfalls einer ihr nahekommenden wiederhergestellt werden (p. n. ALV 75—80 p. 247
VA' 81—5 p. IHOW 86—92 p. 252). Doch lésen sich solche Niederschldge resp. in
den entsprechenden konzentrirten Losungen der Salze, Alkalien oder Sduren nicht,
I0sen sich dafur aber resp. in schwachen Lésungen der Salze. Alkalien und Sau-
ren. da auch unter diesen Umstdnden eine Annaherung an die Bedingungen der
grosstmoglichen Loslichkeit stattfindet. Und umgekehrt, kann derselbe, z. B. ein
Salzniederschlag, der in Wasser so leicht I6slich ist, sich sowohl in einem verdinn-
tem Atzalkali als auch in einer verdinnte S&ure auch gar nicht l6sen, da. wie
wir schon gesehen, eine gleichzeitige Einwirkung von S&uren uud Alkalien einerseits,
von Salzen andererseits die Fallung befordert (V.V 86—92 p. 257—60). Dasselbe
kann auch von dem umgekehrten AVrhalten der Salze zu den Alkali- und Saurever-
bindungen gesagt werden. In Ubereinstimmung mit dem von uns schon betrachteten
Verhalten des Globulins zu den Sduren, Alkalien uud Salzen konnen Bedingungen
geschaffen werden, unter denen die erhaltene Endverbindung sich in Wasser. Salz-
I6sungen, Sauren und Alkalien l6sen oder nicht lésen kann (V.V 86—92 p. 257—3).

Es ist wohl kaum notig zu erwahnen, dass auch die Metallverbindungen den-
selben Gesetzen unterworfen sind. Was die Niederschldge anbetrifft, welche in den
Losungen aller von uns betrachteten Globulinverbindungen durch andre Agentien
erzeugt werden, so wird nach dem Gesagten wohl kaum noch jemand daran zwei-
feln, dass sie ebenfalls Globulinverbindungen vorstellen. Hierher sind auch die Nie-
derschldage zu rechnen, welche bei der gegenseitigen Einwirkung von L&dsungen von
(ilobulinverbindungeu und Metallsalzen nach dem Gesetz der doppelteu Umsetzung
entstehen. Im allgemeinen konnen wir flr die Niederschlage einer beliebigen Glo-
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bulinverbindung immer solche Bedingungen schaffen, unter welchen der gegebene
Niederschlag sich auflést; man kann sogar mit Gewissheit Voraussagen, unter was
fur Umstédndeu ein Niederschlag, wenn dessen Zusammensetzung bekannt ist, eine
l6sliche Verbindung gibt.

Dem Gesagten gemass, fiel nun ein grosser Teil dessen, was friher ,,geron-
nenes Eiweiss® genannt wurde, fort uud erhielt das Recht ,,feste Globulin-
verbin dungen mit Mineralkérpern® genannt zu werden,—wobei sie
nur unter den Bedingungen, wie sie aus der Mutterlauge erhalten werden, als un-
I6sliche Verbindungen erscheinen; was die Ldsungsbedingungen dieser Globulinver-
bindungen anbetrifft, so konnen dieselben sehr verschiedenartig sein, je nach dem
Losungsmittel und den Globulinverbindungen, die entweder neu enstanden sind oder
sich unter den Umstéanden, die mit der Auflosung oder dem Verbleiben im festen
Zustande verbunden sind, modifiziert haben.

Der (brige Teil dessen, was ,,geronnenes Albumin“ genannt wurde, befindet
sich in grosser Abhédngigkeit von den Verdnderungen, welche das Globulin selbst,
ausserhalb der Sphare seiner Gemeinschaft mit den mineralischen Bestandteilen in
seinen Verbindungen, erleidet.

Ausgeschiedenes oder festes,vonMineralkorpern moglichst
freies und frischbereitetes Globulin geht, wie wir schon mehrmals erwahnt, sehr
leicht verschiedene Verbindungen ein; vor allem driickt sich dies durch seine LOs-
lichkeit in sehr verdinnten Sduren und Alkalien, sowie in Ldsungen von Alkali-
und Erdalkalisalzen sehr niedriger Konzentration aus—was im allgemeinen Leichtlos-
lichkeit genannt wird. Nichtdestoweniger verdndert sich das Globulin
allmélig, wie sorgfaltig es auch bereitet, wie es auch in offenen oder in herme-
tisch verschlossenen Gefassen unter Wasser oder mit Ausschluss von Feuchtigkeit
aufbewahrt werde. Es bildet dann mit den soeben genannten Agentien schwerlosli-
chere Verbindungen, was sich vor allem auf die Zeit bezieht, d. h. es bedarf einer
viel langeren Zeit, damit sich eine und dieselbe Quantitdt Globulin auflése. Hand
in Hand mit den Verdnderungen, die das Globulin erféhrt, wird die zur Auflésung-
notige Zeit langer, und es tritt ein Augenblick ein, wo das Globulin die Fahigkeit,
sich in der der maximalen Loslichkeit entsprechenden Salzmenge aufzulésen, ganz
einbusst! Ungleich rascher gehen diese Veranderungen vor sieb, wenn auf das aus-
geschiedene Globulin mit Ather oder Alkohol oder mit einer Mischung derselben,
oder endlich mit Warme eingewirkt wird, und noch schneller ruft man diese Ver-
anderungen hervor, wenn man die erkung von Alkohol oder Ather mit der War-
me verbindet.

Die Wérme an sich erscheint als ein méchtiges, die Loslichkeit des Globulins
veranderndes Agens; besonders scharf tritt deren Einfluss von 60° an hervor.

Je hoher die Temperatur ist. desto schneller verandert sich das Globulin
sowohl im feuchten Zustande als in Wasser fein verteilt. Dieselben A erénde-
rungen treten auch nach dem Trocknen des Globulins bei Zimmertemperatur oder
bei erhohter—bis 110°—ein. Damit das Trocknen schnell und vollstandig erfolge,
muss das Globulin selbstverstandlich zerkleinert uud zu Pulver verrieben wer-
den. Dieser Operation geht am besten die Behandlung des reinen ausgeschie-
denen Globulins zuerst mit Alkohol bei Zimmertemperatur, dann bei erhdhter, und
schliesslich mit Ather, ebenfalls bei erhéhter Temperatur, voran. Nachdem das Pra-
parat zur Verfliichtigung des Athers an der Luft ausgeliiftet worden ist, trocknet
man es bei 110°.—Trocknen an der Luft bei héherer Temperatur ruft Braunung
der Substanz hervor, weshalb das Trocknen unter Luftabschluss vorzunehmen ist,
Einfacher wird vollstandiges Trocknen des Globulins erreicht, wenn man ein Me-
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dium benutzt, in welchem das Globulin sogar bei verhéltnissmassig hoher Tempe-
ratur sich nicht verdndert. Auf ein Asbestbad wird eine Schale oder ein Tiegel
aus Porzellan, Platin oder Eisen mit reinem Paraffin gebracht. In das geschmolzene
Paraffin bringt man ein Thermometer und das Pulver des, wie oben beschrieben,
getrockneten Globulins und erhitzt das Bad allmélig bis auf 150—170°. Erhitzen auf
eine hohere Temperatur ruft trockne Destillation des Globulins hervor, was sich vor
allem durch Braunung kund gibt. Nachdem die Ausscheidung von Blasen aufgehort
hat, d. h. wenn man annehmen kann, dass das Erhitzen lange genug gedauert hat, lasst
man das Bad bis 50—60° abkiihlen, giesst das Paraffin vom Niederschlage ab und
befreit das entwasserte Globulin vom Paraffin in derselben Schale oder demselben
Tiegel durch Behandlung mit heissem Ather.

Dies ist die hochste Stufe von Entwasserung, die wir erzielen konnten, ohne
das Globulin zu zersetzen. Die Entwasserungsmethoden durch Chlorcalcium, Zink.
Phosphoranhydrid geben, wie ich schon friher erwéhnte (49 p. 346), kein reines
Resultat, da schliesslich Verbindungen des Globulins mit den genannten Agen-
tien, wenn auch schwerlésliche, erhalten werden. Auch andre Entwésserungsmetho-
den entsprechen unsern Zwecken nicht.

Indem das im Paraffinbade erhitzte Globulin als ein im hdochsten Grade ent-
wassertes erscheint, darf man annehmen, dass es auch am besten der Vorstellung
vom geronnenen Protein—dem historischen ,,geronnenen Albumin® entspricht. Un-
tersucht man die Eigenschaften desselben in diesem Zustande und vergleicht sie
mit den Eigenschaften des frisch ausgeschiedenen Globulins, so wird man leicht ge-
wahr, dass dit> Verénderungen, die letzteres beim Ubergang in den Zustand erféhrt,
den es nach dem Trocknen in Paraffin angenommen hat, von Wasserverlust be-
gleitet ist. Und wirklich wird dem entwdasserten Globulin durch alle sog. Hydrata-
tionsoperationen das Wasser wiedergegeben, welches mit demselben in so nahe
Beziehung tritt, dass es ihm die Fahigkeit, mit Salzen, S&uren, Alkalien u. s. w.
in Verbindung zu treten, wiedererstattet. So fuhren es sehr schwache S&uren oder
Alkalien bei Zimmertemperatur, noch besser bei erhdhter, und Mischungen von Ver-
dauungsséften (Pepsin und Trypsin) als Alkali- oder Sdureverbindungen in Ldsung
uber. Aus der erhaltenen Losung ist es leicht, das Globulin in einem in Salzen,
Sauren und Alkalien leichtloslichen Zustand auszuscheiden. Selbstverstandlich geht
die Ruckverwandlung in den leichtléslichen Zustand bei einem hoheren, der maxi-
malen Loslichkeit sich nahernden, Gehalt an Alkalien und Sduren und bei erhohter
Temperatur rascher vor sich; allein man muss hier mit Vorsicht zu Werke gehen,
da wir nicht nur leichlésliches Globulin, sondern auch weitere Hydratationsprodukte
(Albumose und Peptone—50 p. 20) erhalten koénnen. Nachdem man auf irgend eine
Weise eine saure oder alkalische Verbindung erhalten hat. muss man bei der weite-
ren Behandlung dieser Praparate so. wie schon (p. n. AA 81—85 p. 114 und WV 86—
02 p. 260) angegeben wurde, verfahren.

Hydroglobin, dessen Hydrosol und Hydrogel L>s soeben Dar-
g<'legte zeugt davon, das zwischen dem Wasser und dem Globulin eine nahere Be-
ziehung, als man héatte annehmen konnen, besteht, ndmlich eine Verbindung, die wir
..Hydroglobin* zu nennen vorschlagen, In welchem Maasse wir auf die be-
schriebene Weise das Hydroglobin zu entwdssern vermdgen, und ob es moglich
ist. dessen Anhydrid darzustellen (49 p. 346), werden wir in einem besondern Teile
unsrer Arbeit betrachten. Eins darf man aber sagen, nadmlich, dass in den Grenzen
der von uns erforschten Bedingungen das Globulin nach dem Erwarmen in Paraf-
fin wenn nicht vollkommen entwdssert, so doch mit mdglichst geringem Wasser-
gehalt erscheint. Andererseits ist es nicht minder interessant die Bedingungen
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der Gewinnung des Globulins mit dem grésstmogliehen Wassergehalt zu betrachten.
Wenn wir das Schema

X (Hz0), Gh..ovoree (24)

aufstellen, so muissen wir mit x die Vorstellung von einer in weiten Grenzen ver-
anderlichen Grosse verknipfen. Mit dem Anwachsen von X steigt im allgemeinen die
Loslichkeit des Globulins sowohl in Sduren und Alkalien als auch in Salzen. Man
dirfte annehmen, dass bei dem hdchsten Ausdruck fir x ein leichtldsliches, vielleicht
gar wasserlosliches, Globulin erhalten werden konne. In der Tat tritt bei moglichst
ruhiger Dialyse einer verdinnten salzhaltigen oder sauivn, besonders aber alkali-
schen. Globulinlésung ein Moment ein, wenn in dem Dialysat keine mineralischen
Substanzen nachgewiesen werden konnen, das Globulin sich aber gewissermaassen
in Losung befindet, da die Flussigkeit nur umgeschuttelt, erwédrmt, gekocht zu
werden braucht, damit das Globulin sich zu einem Niederschlage ansammle. Es
wirft sich unwillkdrlich die Frage auf. ob der soeben beschriebene Zustand nicht
vielleicht das Resultat der Verbindung des Globulins mit einer grossen, wonicht mit
der grosstmogliehen Wassermenge ist, indem er &usserlich gewissermaassen eine
sehr flussige Gelée vorstellt. Und wirklich geht bei der Dialyse konzentrirter Glo-
bulinlésungen in denselben Agentien die ganze Flissigkeit im Dialysor in eine stark
opalisirende durchsichtige Gelée Uber, die aus reinem Globulin besteht, welches hier
mit einer grossen Menge Wasser verbunden ist, da beim Erwdarmen, beim Einwirken
von Weingeist, Alkohol und dergl. Agentien die Verbindung zerfallt und Globulin
mit niedrigem Wassergehalt erhalten wird. Somit stellen die Hydroglobiim eine
ganze Reihe von Globulinverbindungen mit Wasser vor. deren hdchste Glieder, indem
sie Wasser binden, etwas einer Losung Ahnliches vorstellen; wogegen die niedrigsten
derselben so wenig Wasser enthalten, dass sie zuerst durch Hydratation \\ asser auf-
nehmen missen, um in Salzen. Sduren, Alkalien und dergl. leicht l6slich zu wer-
den. Dieses geleeartige Aussehen bewahren auch kleinere Hydroglobulinstiicke: je
weniger Wasser das Hydroglobin enth&lt, desto triber und weisser sind die Stlcke,
und desto leichter nehmen sie ein pulverférmiges Aussehen an.

Offenbar ist der leichtlosliche Zustand des Globulins mit der \erbindung des-
selben mit Wasser eng verknipft, und mdissen wir daher im Hydroglobin einen dem
gelosten nahen Zustand, den wir ,Hydroso!l (von hydrat und solutio)* nennen
wollen, sehen, nach Graham's (48 p. 501) Vorgehen, der diese Benennung fir einen
ahnlichen Zustand der kolloidalen Korper vorschlug, und einen ,,Hydrogel (von
hydrat und gelatina)” genannten, wenn das Hydroglobin in der Tat eine geleeartige
Masse vorstellt; den Zustand des Hydroglobins nach der Wasserentziehung durch
die genannten Mittel, fur welchen Graham im allgemeinen den Ausdruck ..pectose
Modification® (von tttiktug—geronnen—27 p. 3) gebraucht, nennen wir einfach ,,Glo-
bulin“., Um diese gegenseitigen Beziehungen des Globulins besser zu veranschaulichen,
benutzen wir nach Graham’'s Vorgehen (ib. Anmerk.) das 5 erhalten des Glutins
(Leims) zum Wasser; das Glutin gibt mit warmem Wasser eine sog. Ldsung; beim
Erkalten dieser Losung bildet dieselbe bei gentugendem Glutingehalt eine Gelée und
geht, wie unsere Beobachtungen gezeigt haben, beim Trocknen im Paraffinbade in
einen schon sehr schwer lgslichen Zustand Uber.

Hydroglobin in Verbindung mit, Mineralkdrpern;, die
Hydrosole und Hydrogele dieser Verbindungen. Nach allem
Gesagten sehen wir uns gendotigt zu den verschiedenen Globulinverbindungen zurtick-
zukehren, in denen wir das soeben besprochene Verhalten des Globulins zum Was-
ser nicht in betracht gezogen haben. Hier erfordert vor allem das Verhalten des Was-
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sers im Hydroglobin zu den mit diesem in Verbindung tretenden Alkalien, S&uren,
Salzen u. dergl. zur Bildung der von uns erforschten Salz-, Alkali-, Saureglobuline
u. s. wi, eine Erklarung.

Die Losung dieser Drage finden wir sowohl in dem historischen Material als
auch in unsern unmittelbaren Beobachtungen, und kann dieselbe durch folgenden
Satz ausgedrickt werden: Alle Veranderungen im Hydroglobin,
welche in dessen freiem Zustande von Vasserverlust be-
gleitet werden, beobachtet man auch bei den Verbindun-
gen des Hydroglobins mit andern Substanzen. Nehmen wir
ein frappantes Beispiel: eine schwache Hydroglobinlésung in sehr stark mit Wasser
verdinnten S&uren oder Alkalien scheidet beim Kochen keine Niederschlage
aus; ebensowenig wird sie durch Neutralisation gefallt, da das sich neubildende
Salz den Niederschlag, der sich ausscheiden soll, aulilisen kann. Doch braucht man
die Flussigkeit nur durchzukochen und erst dann zu neutralisiren. damit sich soglich
schwerldsliche Niederschldge ausscheiden. Dass die gegebene Verbindung keine
Veranderung erlitten hat. beweist der Umstand, dass sie beim Kochen sich nicht
zersetzt, nédmlich keine Niederschldge ausscheidet, wéahrend das sich ausscheidende
Globulin in beiden Féllen ein verschiedenes ist: dort I6st es sich leicht, hier in
Salzen garnicht. Man darf kihn behaupten, dass das Globulin, ohne sich aus der
Losung "auszuscheiden und aus der Verbindung auszutreten, eine Veianderung er-
fahren hat und zwar eine eben solche, wie das ausgeschiedene Hydroglobin bei der
WTisserentziehung erfahrt!

Schon Chevreul, dann Berzelius und nach ihm Lehmann, Bricke undHeynsius
hatten, wie erwahnt (s. ob. p. n. 336. 339 u. 34<>—3), beobachtet, dass die Flussigkeiten
nach dem Koclrnn einen schwerléslicheren Niederschlag geben als vordem. Eichwald
sagt geradezu, dass nach dem Kochen der natirlich vorkommenden Flissigkeiten
ein Teil des unféllbaren ..Albumins* sich in ,fallbares“ verwandle (21 p. 104), da
auch dieser Teil des ..Albumins® nach dem Kochen die Fahigkeit gewinne, durch
Sauren geféllt zu werden, was fifilier an demselben nicht bemerkt wurde.

Ferner gibt es ausser unsern eignen Beobachtungen zahlreiche Angaben dar-
Uber. dass eine Alkali- oder Saureverbindung des Globulins, oder auch eine Salz-
verbindung, bei dem Fallen aus ihrer Losung durch Alkohol Niederschlédge aus-
scheidet, welche aus einer Verbindung des Globulins mit Mineralkdrpern bestehen.
Diese Niederschlage, schnell aus der Muterlauge entfernt, rasch zwischen Fliess-
papier getrocknet und in destillirtes Wasser gebracht, l6sen sich auf, wéhrend die-
selben Niederschldge nach mehr oder weniger langem Liegen unter Alkohol ihre
Losungsfahigkeit einblssen. obgleich sie dieselben mineralischen Bestandteile ent-
halten und diese so hartnéckig zuriickhalten, dass es unmdglich ist, sie abzuwaschen.
Ebenso verhalten sich Ather u. dergl. Bestitigungen dieser Tatsachen finden wir
genug sowohl in dem historischen Teile dieses Kapitels als in allen andern Kapiteln.

Hierher gehoren auch die Erscheinungen, welche bei der Neutralisation tier Al-
kali- und Saureverbindungen des Globulins beobachtet werden, ndmlich die bei der Fal-
lung erhaltenen Niederschlage sind unmittelbar nach ihrer Bildung in einem unbe-
deutenden Uberschuss des zum Neutralisiren benutzten Agenten 10slich, wahrend
der in der Mutterlauge gelassene Neutralisationsniederschlag seine Loslichkeit allmé-
lig einbisst. Aus diesem Grunde wurden ja die Albuminate, Syntonine, Proteine
u. s. w. mit dem ..geronnenen Eiweiss* identifizirt, worlber wir schon hinlanglich
gesprochen haben (.YV 75—80 p. 171 u. 231: V.V 81—85 p. 66 u. A'V 86—92 p. 16S). In
der Tat besitzt das Globulin im Moment seiner Ausscheidung aus den neutrali-
sirten Flussigkeiten—in statu nascendi—eine sehr bedeutende Loslichkeit. Der ge-

be Physiologiste. Vol. V. 23
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ringste Uberschuss des Neulralisationsmittels 16st es sogleich auf, wobei die
Auflésung so rasch vor sich geht, dass nicht einmal Tribung zu bemerken ist!
Man darf kiihn behaupten, dass wohl ein jeder, der Gelegenheit gehabt hat, Séure-
oder Alkaliverbindungen des Globulins zu neutralisiren. diesen momentanen Uber-
gang aus einer S&ureverbindung in eine Alkaliverbindung, oder umgekehrt, Dbei
einem ganz unbedeutenden Uberschuss dieses oder jenes Agenten, beobachtet hat.
Wodurch liesse sich sonst der Verlust der Loslichkeit des Niederschlags in den na-
trlich vorkommenden Flussigkeiten —Eiweiss und Serum —den das Erwédrmen der-
selben bewirkt und der zur Benennung ,geronnenes Eiweiss‘ Anlass gegeben hat,
erklaren? Beim Kochen des Serums oder des Eiweisses wird ja nichts hineingetra-
gen und den Flissigkeiten nichts entzogen, und dennoch lést sich der Niederschlag
nach dem Abklhlen derselben in der Mutterlauge nicht! Scheele blieb nichts an-
deres Ubrig als hier eine Verbindung des Globulins mit der Warme anzunehmen,
Danilewski (12 p. 182—3), der eben solche Bedingnisse vor sich hatte, musste den
Anforderungen seiner Zeit besser entsprechende Erklarungen zulassen, namlich, um
zu erklaren, warum das ,Myosin® und das ,Syntoniii" ihre Loslichkeit einbissen,
Dehydratationserscheinungen, wenn auch nicht direkt, zu Hilfe rufen 1)

Mit einem Worte, das Hydroglobin erféhrt auch hier solche Veranderungen,
wie bei der Einwirkung derselben Agentien auf dasselbe, wenn es sich im freien
Zustande befindet, beobachtet werden. Dasselbe finden wir auch, wenn die Vorgange
so zu sagen in umgekehrten Ordnung stattfinden, ndmlich: die Globulinverbindungen,
welche unter der Einwirkung von Hydratationsmitteln—schwachen Alkalien oder
Séuren—ihre Loslichkeit eingebisst halten, gehen mit allen ihren mineralischen
Bestandteilen wieder in losliche Verbindungen (ber und zwar mit solchen Verande-
rungen in der Verteilung dieser Bestandteile, welche die Hydratationsmittel hinein-
getragen haben kodnnen (s. ob. p. n. 335—7 u. 349). Somit kann das Globulin in seinen
Verbindungen auch an und flr sich—von den Verbindungen mit Mineralkérpern unab-
hangig—deren grossere oder geringere Loslichkeit bedingen und zwar ausschliesslich
in Abhdngigkeit von dem Verhalten von dessen Molekil zum Wasser, infolgedessen
das Wasser im Hydroglobin diejenigen Pole, welche (p. n. V.V 86—92 p. 255) zur
Bindung der Alkalien und Sauren bestimmt sind, nicht einnehmen kann, sondern
einen besonderen Anknulpfungspunkt haben muss. Daraufhin ware das allgemeine
Schema der mdglichen Globulinverbindungen folgendes:

x(H,0)-Gb hs ¢ K-j- +U! +aq.............. (2:),
\,.S ,,, .
XA (yw - +1'

wobei die einzelnen Glieder dieselbe Bedeutung haben, wie vir sie in den Kapiteln
Uber die Verbindungen des Globulins mit Salzen (p. n. .V.V 75—Sn p. 268—29). Alkalien
(p. n. V.V S1—85 p. 108—9) und Sauren (.V.V 86—92 p. 25i>— 1) bezeichneten. und mit

>) Das Unloslickwerden des Myosins und Syn-  der betreffenden Atomgruppen und einer bei dem
tonins mit dem Latent-, Unsichtbarwerden (V) Einwirken der warmen Lauge bewerkstelligten
einiger Atomgruppen und das Wiedererscheinen  Hydratation, welche eine Auflésung der gegen-
der Léslichkeit dieser Atomgruppen lassen sich  seitigen Atomgruppenbindungen verursacht, erkla-
durch die Annahme einer durch Dehydrata- ren (12 p. 183).
tionsvorgang verursai hten gegenseitigen Bindung
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denselben Einschréankungen, von denen bei der Erforschung der komplexen Glo-
bulinverbindungen die Rede war (p. n. V.V 86—92 p. 257—059).

Hier ist nur hinzuzufiigen, dass die Niederschldge der komplexen Globulinver-
bindungen, wie die des reinen Globulins, je nach dem Massergehalt und auch je
nach der Verbindungsart desselben mit den Mineralkorpern, &usserlich in Gestalt
geleeartiger Massen oder verschiedener Ubergangsformen, bis zu derjenigen eines
matten Pulvers, erscheinen konnen.

Auch in den Globulinverbindungen mit den verschiedensten organischen und
anorganischen Korpern mussen im allgemeinen drei Zustande zugegeben werden:
1) eininwésserigen L dsunge n enthaltener—die Hydrosole der Glo-
bulinverbindungen, 2) ein in Gallertform befindlicher—die Hydrogele
der Globulinverbindungen. Das Wasser, welches an der Bildung der Gallerte teil-
nimmt. scheint, im Gegensatz zu dem mit dem Globulin verbundenen, die Rolle
des Krystallisationswassers zu spielen, weshalb wir es Gelatinisationswas-
ser nennen wollen. Schon vor mehr als einem halben Jahrhundert befremdete die
Félligkeit des Proteins, Wasser zu binden, Becquerel & Kodier; die Proteinkorper,
meinten sie. besitzen eine ,madachtige Affinitat fir Masser® (1 p. S31). Ein jeder,
der ein Alkaliglobulat nach Lieberkiilm’s Methode bereitet hat, weiss aus Erfahrung,
mit welch einem ungeheuren Wassergehalt die Gallerten nach geniigend langem
Waschen der Verbindung mit Wasser erhalten werden. Die von W. Flerow in
unserin Laboratorium gemachten Bestimmungen zeigten, dass solche Gallerten aut
‘n Teile Masser auch nur 2 Teile Trockenrest enthalten koénnen. Endlich 3) kon-
nen die Globulinverbindungen in dem sog. trocknen Zustande—mehr oder
weniger wasserfrei, erhalten werden.

Indem wir nun zu den Ubrigen Umstédnden, von denen die 5 erédnderung der
Loslichkeit des Globulins in seinen Verbindungen bedingt wird, Ubergehen, missen
vir zuerst von der Fallung durch Sduren, Alkalien, Metallsalzen u. s. w. reden, wo
die Unlo6slichkeit der resultirenden Verbindungen nicht nur durch die Bindung
zwischen dem Globulin und den mit demselben verbundenen Koérpern, sondern auch
durch den MMsserverlust des Globulins selbst, als des Kerns der uns interessirenden
Verbindungen, bedingt wird. Offenbar sind diejenigen Globulinverbindungen am we-
nigsten loslich, welche das Resultat der Bindung an einen Mineralkdrper oder ir-
gend einen andern Korper sind, wo aber das Globulin am wenigsten Masser
enthalt.

Mit den dargelegten Umstdnden eng verknilpft sind die Beobachtungen, nach
welchen sowohl mehr oder weniger reines Globulin als auch dessen Verbindungen
Niederschldge geben, welche in Bezug auf ihre Loslichkeit ausser den schon er-
wahnten Bedingungen sich in voller Abhédngigkeit von der in der Ldsung vorhan-
denen Menge des Globulins oder dessen Verbindungen befindet. Unter Ubrigens
gleichen Bedingungen sind die aus konzentrirteren Ldsungen erhaltenen Nieder-
schlage schwerer 16slich als die aus weniger konzentrirten enstehenden, infolge-
dessen das Globulin oder dessen Verbindungen sich um so leichter niederschlagen,
in je grosserer Menge dieselben in einer gegebenen Losung enthalten sind. In der
entgegengesetzen Richtung haben wir schon mehr als einmal Gelegenheit gehabt,
dieselbe Frage zu beantworten, namlich: je verdinnter die Losung ist. desto schwerer
wird sie sogar in der M’arme gefallt (s. p. n. V.V 75—80 p. 259; ALV 81—385 p. 110
u. -V.V 86—92 p. 252).

Zu den schwerldslichen Verbindungen gehdren die schon langst in der ein-
schlagigen Literatur anzutreffenden Vorschriften zur Bereitung von Kitten fir Por-
zellan, Glas u. dergl. Ausser ihrer Schwerldslichkeit zeichnen sich diese Verbin-

23~
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dingen noch durch hervorragende Kohasion ihrer Molekiile aus. Bei John, der.
am Anfang des XIX Jahrhunderts schrieb, finden wir eine allgemeine Formel fur
dergleichen Kitte und Lacke (37 p. 250). Man vergegenwadrtige sich nur die Be-
deutung des ,,Albumins® in der Farberei u. s. w. Mancherlei Kenntnisse Uber die
Eigenschaft der protetunhaltigen Flissigkeiten, mit Basen feste, unlésliche Verbin-
dungen zu bilden, reichen noch bis in das graue Altertum hinauf. Schon in meiner
Kindheit horte ich im Kaukasus geheimnissvolle Legenden Uber unzerstorbare Fe-
stungsmauern, wo die Steine mit einem Kitt aus mit Milch angerihrtem Kalk zu
einer einzigen Masse unerschitterlich mit einander verbunden sein sollten. Die
Oxyde der Erdalkalien und Schwermetalle bilden nach sorgféltigem Trocknen feste
und schwerldslische Verbindungen. Heutzutage wird in den Vereinigten Staaten Xord-
Amerika’s (Arzt (Wratsch)1892 St. P. .V 4. p. 95) kunstliches Elfenbein aus Quarkkase
durch Behandlung dieses letzteren mit Borax, Zink- oder Kupfersulfat oder Blei-
zucker und darauffolgendem Trocknen des Gemenges bei hoher Temperatur und
unter starkem Druck fabrizirt.

Gleichdem wie die Loslichkeit des reines Globulins einzig von der von dem-
selben gebundenen Wassermenge abhangt, so hangt auch die Loéslichkeit der kom-
plexen Globulinverbindungen hauptsachlich von dem mit dem Kern der Verbin-
dung—dem Globulin—chemisch verbundenen Wasser und erst in zweiter Linie von
dem Charakter der Globulinverbindung mit den Mineralkérpern ab! Kur wenn man
dies in betracht zieht, erklart man sich die verschiedenen Temperaturen, bei welchen
diese oder jene Globulinverbindung ihre Wasserloslichkeit einbusst.

Man konnte hier noch der m echanisch hervorgebrachten Fal
lung des Globulins und dessen Verbindungen in Abwesenheit oder hei Gegenwart
von suspendirten Korpern erwéhnen, wovon Neumann, Zetzell u. andr. schon im
XVIII Jahrhundert sprachen; doch glauben wir, dass es mehr am Platz sein wird,
sowohl diese Fahigkeit als auch die von einigen Autoren zugegebene Krystal-
lisation der Protemverbindungen dort, wo von den physikalischen Eigenschaften
des Globulins und dessen Verbindungen nebst denjenigen der (brigen Proteinkorper
die Bede sein wird, zu betrachten.
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