|dentitdt der natdrlich vorkommeiideu proteiulialtiprei
Flussigkeiten und der (ilobnlinlosiingen.

Historisches. Nachdem wir gezeigt haben, dass es einen besondern, vom
den Autoren ,,Albumin® genannten Korper weder im Serum oder im Gulmereiweiss
noch auch in andern Flussigkeiten gibt, tritt die Lehre der &lteren Autoren wieder
in kraft, und die Frage nach den Bedingnissen, die das Globulin in den natirlich
vorkommenden Flussigkeiten in Lodsung erhalten, taucht wieder auf. Vom Stand-
punkte der Lehre von dem ,Globulin® aus drangt sich den Verfechtern der Exi-
stenz eines wasserloslichen Proteins unerbittlich die Notwendigkeit auf, die Bedin-
gungen, unter welchen das Globulin in den Flussigkeiten sich in Ld&sung be-
findet aufzuhellen. Sow'ohl die Verfechter ,des Albumins* der neueren Geschichte
als auch die &lteren Autoren stimmen darin Uberein, dass das Globulin und, den
letzteren nach, das sdmmtliche Protein—das historische Albumin—durch Alkalien
und Salze oder bloss durch Alkalien in Ldsung erhalten wird.

Ein jedes der vorhergehenden 18 Artikel (AkV 48—100) enthalt in seinem histo-
rischen Teil genug auf die Loslichkeit des Proteins in den natirlich vorkommenden
Flussigkeiten auf kosten von Basen oder Salzen Beziigliches. Wir wollen diese Hinweise
hier nicht wiederholen und uns nur auf die Darlegung der Ansicht Fourcroy’s beschran-
ken. mit welcher die Geschichte der Proteinkérper ins XIX Jahrhundert hinlberschritt.
Dieser Autor nimmt an, dass das Protein mit den Alkalien seifendhnliche Verbin-
dungen bildet, aus denen es durch S&uren ausgeschieden wird J).

Besonders heftig verfocht Denis die Unloslichkeit des ,,Albumins® in Wasser
und—im Widerspruch zu andern Autoren—die Loslichkeit des durch Sdure aus-
verdinntem Serum oder Eiweiss ausgefallten Proteins und auch des Fibrins, d. h.
solcher Korper, welche damals flr geronnenes ,,Albumin“ angesehen wurden, heutzu-
tage aber fir Globulin anerkannt werden, in Salzen, schwachen Alkalien u. dergh
Denis's Arbeit vom Jahre 1838 bietet ein doppeltes Interesse: dieselbe ruft nicht
nur den Begriff ,,Globulin®, der unter dem unbestimmten, mehrdeutigen Namen
»Albumin“ verloren gegangen war. wieder ins Leben, verteidigt nicht nur den Satz,
dass dies die einzige Proteinsubstanz des Serums und des Eiweisses sei, sondern
weist auch darauf hin. dass dieses Globulin (denn Denis hatte es als erster aus-
geschieden—s. VN 48—60 p. 90—117) in den genannten Flissigkeiten durch Alkalien

i) Tous les acides coagulent le sérum, en sé- née avec I'albumine comme dans une sorte de
parent I'albumine en ffocons plus ou moins den- savon et que c'était elle qui la rendait dissoluble
ses et dun gris blanc d’autant plus solide que  dans 1'€AU..........cccociiiiiiiciiccccc
les acides sont plus concentrés. Tous, apres avoir 1l en citait pour preuve que le coagulum formé
produit cette coagulation, restent dans la ligueur  dans cette liqueur par des acides en grand ex-
surnageante en partie saturés de soude qu'ils  cés. contenait encore du carbonate de soude
ont enlevée au serum; quelques chimistes ont aprés sa combustion et son incinération; ce fait
cru, d’aprés cet effet, que la soude était combi- mérite cependant confirmation (27 p. 143;.
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und Salze in Lésung erhalten wird. Uberdies findet Denis, das Fibrin mit dem Globulin
identifizirend, dass auch ersteres nach entsprechender Behandlung mit den natur-
lich vorkoinmenden Flissigkeiten identische Losungen bildet und beide in Mittel-
salzen und auch in Alkalien léslich sind. Sowohl das Fibrin (18 p. 77) als auch
das Globulin (ISp. 81) seien nach der Auflosung in Salzen und dem Zusatz einiger
Tropfen Atzkali oder Atznatron, d. h. soviel, dass die Lauge etwa : 13 Teil des
Salzes ausmacht, mit dem Blutserum identisch !). Denis nennt diese LOsung salz-
alkalische Fibrin- und Globulin (Albumin-) lésungen und findet, im Gegensatz zu
den alteren Autoren, dass es gerade solche salz-alkalische Ldsungen sind, die mit
dem Serum identifizirt werden konnen, da sowohl diese kinstlichen Ldsungen als
auch das Serum bei der Neutralisation mit Essigsédure keine Niederschlédge ausschei-
den- was flr eine charakteristische Eigentimlichkeit des sog. ,,Serumalbumins® galt
(,Y,Y 45—60 p. 83—117). Denis kann nicht zugeben, dass das Serum eine Salz-Globu-
linlosung vorstellt, da eine solche von geringen Sduremengen gefallt werde (18 p. 81),
oder eine alkalische—. da eine solche in der Warme nicht gerinne. Auch kohlen-
saures Natron konne zu den genannten Zwecken nicht dienen (18 p. 166). Nur die
gleichzeitige Gegenwart von Salzen und Alkalien genuge allen an das Serum ge-
stellten Anforderungen, auf Grund dessen in 1000 Teilen mit 0.01 Teilen Kalium-
nitrat und 0.00l Natron versetzten Wassers sich 0.07 Fibrin auflésten?) (18 p. 81).
Diesen Angaben gemadss schlagt Denis vor, das Globulin oder Fibrin gleichfalls in
einer schon im voraus bereiteten Losung aus 12 Teilen eines neutralen Kali- oder
Natronsalzes und 1 T. des einen oder andern Alkali aufzulésen. Die erhaltene LO-
sung “ei mit dem Serum identisch ;). Endlich gibt sich Denis mit diesen Tatsa-
chen noch nicht zufrieden: er l6st, zu grosserer Beweiskraft, Fibrin in einer
Losung aus Sertimasehe auf und erhalt eine mit dem Blutserum
identische FlUssigkeit 4). Benis findet, dass auch das Hiihnereiweiss eine &hnliche
salz-alkalische Globulinlésung vorstellt ") Unter glnstigen Verhaltnissen, haupt-
séchlich bei entsprechendem Alkaligehalt hatten diese kinstlichen Ldsungen auch
die dem normalen Serum und Eiweiss eigentimliche Gerinnungstemperatur (18 p.
s2—3) Ausserdem scheide sowohl das kunstliche als auch das natirliche Serum
hei Verdinnung mit Wasser und Einwirkung von Essigsaure identische, in Salzen
und auch in einem Uberschuss der zur Fallung benutzten Essigsaure losliche Nieder-

) Si l'on additionne la eolation saline tres
chargee de fibrine de quelques gouttes d'eau de
potasse ou de soude caustique de maniere a
équivaloir a peu prés au treizieme du sel em-
ployé. elle conserve la faculté de se coaguler par
la chaleur, mais elle ne précipite plus par les
alcalis ni par les acides, & moins d'employer de
ces reactifs a fortes doses, et on peut I'étendre
d’eau, comme je l'ai déja dit, sans la troubler
(18 p. 77).... Mais nous avons vu que les solu-
tions salino-alcalines de fibrine ressemblaient tout
a fait au sérum; or, le sérum renferme, lui aussi,
des sels neutres et un alcali (18 p. 81).

J ...et il en résulté un sérum artificiel qui
jouit de toutes les propriétés de serum naturel
(18 p. slIL

i) Mais, au lieu d'alcaliser la solution, si l'on
melange douze parties d'un sel neutre a base de
potasse ou de soude et une partie de ces alca-
lis, qu'on les dissolve dans Peau, on aura un

liguide qui attaquera rapidement la fibrine, en
produisant une solution en tout semblable au
sérum du sang (18 p. 77).

4) Pour rendre la formation du sérum artifi-
ciel plus frappante, jai extrait directement du
sang ses sels solubles et son alcali, par sa car-
bonisation. puis par son incinération et une
lixiviation convenable des résidus. Ici, la soude
est en excés sans doute, car on a outre celle
qui doit aider avec les sels solubles a maintenir
I'albumine liquide, la portion qui était unie aux
acides gras. Malgré cette circonstance, I'eau
chargée convenablement de ces matieres salino-
alcalines attaque bien la fibrine et la convertit en
sérum artificiel (18 p. 82).

;) Le blanc de I'oeuf, examiné comparative-
ment avec le sérum, se comporte de la méme
maniére; il n'est ainsi qu’une solution salino-alca-
line d’albumine (18 p. 86),
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schlage Im Jahre 1839 verteidigte Denis aufs neue energisch seinen Satz Uber
die Unloslichkeit des ,,Albumins® in Wasser, sowie (ber die ldentitdt einer salz-
alkalischen Globulin- oder Fibrinlisung mit dem Serum und dem Eiweiss (19 p.
19—31); dabei driickt er sich aber bestimmter in dem Sinne aus. dass das
Serum und das Eiweiss Gemenge von Losungen einer AlkaliVerbindung und
einer Salzverbindung des Globulins vorstellent). Denis zweifelte nicht, dass die
genannten protei'nhaltigen Flussigkeiten gerade eine solche Structur besitzen, wie er
sie beschreibt und schlagt zu grosserer Beweiskraft vor, durch Verdinnung mit
Wasser und Einwirkung von S&ure ausgeschiedenes Seroglobin 3) in einer salz-
alkalischen Losung aufzulosen. Sich damit nicht begnugend, gibt Denis eine Vor-
schrift zur vollstandigen Zusammensetzung kunstlichen Serums, oder Verwandlung
des Fibrins oder Globulins (Albumine solide insoluble) in Serum und Eiweiss oder
I6sliches Globulin (albumine soluble) 4). Um die Ausfihrung der Versuche zu verein-
fachen, schlagt er folgende Verhaltnisse vor: auf 90 Teile Wasser 8 T. Fibrin oder

Globulin, 0,07 T. Aetzkali, 0,5 T. Natriumsulfat und 0.4 T. Chlornatrium )

I) Maintenant, qu’on sature exactement l’alca-
li, tant du sérum naturel que du sérum artiti-
ciel, avec un acide quelconque, de l’acétique par
exemple, puis qu’on étende d’eau la masse en-
tiere, ou qu’on commence a l'étendre d’eau avant
de procéder a la saturation; il se précipite aussi-
tét des flocons trés fins avec lenteur. Us sont
formés de fibrine, accompagnée a la vérité de
corps gras. Qu’on verse alors un excés dacide.
ou mieux une solution de sel neutre, cette
librine moléculaire est aussitét redissoute (18
p. 83).

-) Le sérum et Je blanc d'oeuf sont en cou-
séquence un ensemble chimique d'albuminate de

U Conversion,

mine soluble et liquide (serum ou blanc d’oeuf):
tité des substances organiques de la fibrine et de I'albumine,
combinaison saline qui constitue I'albumine liquide

Substances qui composent I'albumine liquide
du serum du sang d’aprés mon analyse.
Sur mille
parties.
EQU....coiiiiie e 900.000
Albumine........cocooiii 80.000
SOUAC....eiiiii e 0.500
£haux. . . IS 0.200
Magnésie (traces) )
Sulfate de pPoOtasse.......c..ccocevvvieviierieeirennns 0.800
Sulfate de soude........cccooevniniienciininnne 0.800
Phosphate de soude.........cccccoviieinienne 0.400
Chlorure de sodium........c.ccovvvirnnnnn. 4.000
Sels gras acides de soude............ccc....... 3.000
Phosphate de chaux 0.300
(19 p. 33).
Q Pour faciliter cette expérience, vous pou-

vez simplement vous servir de la formule sui-
vante et agir comme je viens de ! indiquer.

Grammes.
EQU...cooii e 90.00
Fibrine ou albumine...........ocoeevevvicrennnnn. 8.00

soit de la fibrine, soit de l'albumine solide et insoluble,

Eud-

soude et d’'une eomEinaison saline alEumineuse,
réagissant I'un sur l'autre (19 p. 31).

3) 1l est tellement vrai que I'albumine liquide,
le blanc d’oeuf ou le serum, ne consistent qu'en
cet ensemble, que vous obtiendrez, a volonté, une
matiere completement identique, en faisant réagir
sur de l'albumine solide incoagulée. une solution
aqueuse salino-alcaline, imitée, pour sa compo-
sition. de celle (pie I'analyse signale dans l'albu-
mine liquide. En employant de l'albumine eoa-
gulée, je vous en avertis, I'expérience ne réussit
pas. Il faut a peu pres un centiéme de sels neutres,
dont le treiziéme soit de l'alcali fixe, 8 cent, d’al-
bumine et de 900 a 1000 part, d'eau (19 p 31-32).
en albu-
expérience faite pour prouver I'ide n-
ainsi que pour étudier I'état de la

Substances a employer pour faire artificielle-
mant du serum, du flanc d'oeuf ou de Il'albu-
mine liquide.

rames.
EQU...ccoiiic e 9.000
Fibrine ou albumine solide insoluble........ 80(!
Soude CauStIQUE........ccocevveivicece e 005
Chaux vive )
Magnésie calcinée (traces) | ..o 002
Sulfate de potasse..........ccoevvvvivcniiiiisiiiin 1)08
Sulfate dé soude........c.cccevvviviiiiiiiiiceececee 008
Phosphate de soude..........ccoccevveviiicnnnennn, 004
Chlorure de sodium........cccceeveieiiiiiiiee e, 040
Savon de soude fait avec la graisse hu-
maine ou [l'huile d'olive, a [I'état de
SUTN-se Lo i>30
Le phosphate de chaux est inutile, Il'ail).
et la fibr. en contiennent toujours .... 000
Grammes.
Potasse caustique (pierre a cautére des
Pharmacies)........cccoccevvevieeiciesereesee s 0.07
Sulfate de soude..........cccoceoiviiiiiniiiinne 0.50
Chlorure de sodium........cccooviiiiincnnnne, <).40

(19 p. 34).
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licli schlagt er vor, anstatt alles dessen eine L&sung von Seruinasclie zu benutzen.
In den beschriebenen Fallen wurden mit Serum und Hihnereiweiss identische Lo-
sungen erhalten ]).

Liebig erkennt Denis's Lehre nicht nur an. er verleiht ihr noch durch seine
Beobachtungen und diejenigen seiner Schuler grossere Beweiskraft. Indem Liebig
das ,,Albumin® in Denis’s Sinne fur unldslich in Wasser betrachtet, hélt er es im
Serum deshalb fir gelost, weil es mit einem Alkali und auch mit Salzen verbunden
sei, in denen das ausgeschiedene Globulin l6slich ist'). Er gibt seinerseits (7Sp. 875;
p. n..Y.V 48—60 p. 97) eine Vorschrift zur Darstellung von Seroglobinlésungen, die sich
vom normalen Serum oder Eiweiss in nichts unterscheiden, ndmlich: der aus ver-
dinntem Serum und Eiweiss erhaltene Niederschlag wird in einem Alkali oder in
einem Alkalicarbonat aufgelost und der Uberschuss des Losungsmittels vorsichtig
mit Essigsaure neutralisirt. Die so erhaltene Fllssigkeit zeige alle dem normalen
Serum 3) *eigentlimlichen Reaktionen der Fallung durch Warme, Metallsalze u. s. w.
Auch in sehr verdinnten Alkalien geltstes Fibrin zeige nach der Neutralisation des
Alkaliuberschusses dasselbe Verhalten: die alkalische Fibrinlosung, deren samtliche
Reaktionen mit denjenigen der protemhaltigen Flussigkeiten identisch sind, unter-
scheide sich von letzteren nur dadurch, dass sie beim Kochen nicht gerinnt 4).
Obgleich Berzelius und Simon sich Denis’s Beobachtungen gegeniiber ziemlich
ablehnend verhielten, mussten auch sie anerkennen, dass das , Albumin® in dem
Serum mit einem Alkali verbunden ist, infolgedessen es geldst bleibe (4 p. 34; 107
p. 60), aus der Losung aber durch Verdinnung mit Wasser oder Neutralisation mit
Schwefellsdure oder andren S&uren (4 p. 35) und auch durch Kohlenséure ausge-
schieden werden konne (107 p. 60).

Liebig’s Schiler Scherer tritt an die Losung der Frage von einer andern
Seite heran: bei Zimmertemperatur getrocknetes Serum Idse sich in Wasser, wenn
man das trockne Pulver langere Zeit darin liegen lasst, was auch Berzelius u. andr.
beobachtet haben. Indem man den Trockenrest des Serums u. dergl. ,,Albumin®
nannte, fand mau es zugleich in Wasser loslich, was vom Standpunkte von Denis’s,
Liebigs, Berzelius' u. andr. Lehre sehr begreiflich ist, da man in diesem Falle eine
wasserlosliche Verbindung vor sich hatte. Scherer verstand es auch auf eine andre
Art das Alkali zu entfernen und zwar durch dasselbe Mittel—n&mlich durch Was-

0 Les réactions connues de l'albumine liquide,
du serum, du blanc d’oeuf, vous les retrouverez
dans cette préparation, si ce n'est (quelle est
incolore (19 p. 35).

- Reines Albumin ist an und fir sich unlos-
lich im Wasser, in dem Serum und im Eiweiss
verdankt es seine Loslichkeit und Mischbarkeit
mit Wasser, dem Natron, mit dem es vereinigt
ist, so wie der Gegenwart von alkalischen Salzen
mit alkalischer Basis, von denen es hei einiger
Concentration ebenfalls in den ldslichen Zustand
versetzt wird (78 p. 875 .

3) Ganz den namlichen Korper erhadlt man,
wenn Eiweiss mit 2-300 Thl. Wasser wohl ver-
mischt, tiltrirt und alsdann, bis zum Verschwin-
den der Alkalinitdt. sehr verdinnte Essigséure
zugesetzt wird, bis die Flussigkeit tribe und
milchdhnlich geworden ist; in der Ruhe setzt
sich, wie beim Serum, der Niederschlag ab, durch
Abfiltriren und Waschen wird er rein erhalten.

Beide Niederschldge von reinem Albumin aus
Blutserum oder Eiweiss lassen sich mit gros-
ser Leichtigkeit in den loslichen Zustand
zuriickversetzen durch reines oder kohlensaures
Natron. Wird der Ueberschuss von Alkali mit
Essigsaure hinweggenommen, so hat man eine
Auflosung, die sich genau so verhalt, wie das
Serum selbst, welche in der Hitze gerinnt
und, mit Alkohol, Quecksilbersublimat, S&uren
\é%r)nischt, weisse Niederschlage bildet (78 p.

i) In verdinnter kaustischer Kalilauge l0st
sich Fibrin leicht und vollkommen auf; man kann
durch Zusatz von Essigsdure das freie Alkali
hinwegnehmen, ohne dass eine Féllung entsteht.
Diese alkalische Auflésung des Fibrins verhalt
sich gegen Sauren, Quecksilbersalze. Alkohol ge-
nau wie Blutserum, allein sie coagulirt nicht wie
dieses beim Erhitzen (78 p. 881).
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ser. AYird zu einem groben Pulver verriebenes trocknes Serum nicht in Wasser
hegen gelassen, sondern rasch mit Wasser auf dem Filter gewaschen, so l6se sich
nur der Kleinere Teil, wahrend der grossere auf dem Filter zuriickbleibe und beim
Aufgiessen mit Wasser sich nicht mehr lose. Selbstverstandlich bat man hier den-
selben Prozess vor sich wie bei der Dialyse der Alkaliverbindungen des Globulins.
Alles, was Zeit gehabt batte, sich aufzulésen, folglich durch das Filter gedrungen
war, zeigte alle Reaktionen der Alkaliverbindungen des Proteins und hatte nament-
lich viel mit der Milch (Casein) Gemeinames, wie: Ungerinnbarkeit beim Kochen,
und Bildung von Hauten beim Abdampfen. Nachdem das Filtrat eingedampft und
der Trockenrest eingedschert war, enthielt die Asche ein bedeutende Menge Alkali
und auch viel Kochsalz. Dass das Wasser dem auf dem Filter gebliebenen Riickstand
Alkali entzogen hatte, beweist Scherer dadurch, dass jener eine ganz neutral
reagirende Asche zurlickliess, welche unldsliche Salze enthielt (97 p. 19—20). Gleich
dem obenerwéhnten, in der Warme nicht gerinnenden Filtrat identifizirt Scherer
auch frisches, eine geringe Quantitat Alkali enthaltendes Seram mit dem Casein
oder, richtiger gesagt, mit der Milch. Wie letztere beim Kochen nicht gerinnt, so
scheide auch dieses, wenn auch nur bis zur neutralen Reaktion alkalinisirte, Serum
keine Niederschlage aus, wie das beim Serum der Fall war, ehe das Alkali zuge-
setzt wurde. Ausserdem bilde es auch wie die Milch bei langerem Kochen Haute
(97 p. 22). Endlich findet Scherer auch hier, dass die Asche stark alkalisch reagirt
(97 p. 24).

Nasse (89 p. 156) prufte gleich vielen andren Autoren (Thomson, Mulder,
Denis, Letelier u. s. w.) Losungen von ausgeschiedenem Globulin in Alkalien oder
sogar in Natriumcarbonat nach Letelier's Methode (6 T. Globulin, 7 T. Natrium-
carbonat und 155 T. Wasser). Doch seien solche Ldsungen dem Serum nicht ganz
analog, da dieses beim Kochen gerinne, jene aber nicht, das Serum von organischen
Sauren—Essigsaure und Milchsdure—und auch von schwefliger Séure gefallt werde,
wéhrend die kinstlichen Losungen unter diesen Umstdnden sich nur triiben. Nasse
findet, dass diese Reaktionen denjenigen des Serums nicht entsprechen und nimmt,
die Loslichkeit des ,,Albumins® in betracht ziehend, an, dass zwischen dem Serum
und den Salzverbindungen des Globulins—Salzalbuminaten—eine gréssere Ahnlichkeit
vorhanden sei. Eine solche Ldsung werde jedoch von einer geringen Menge Essigsdure
gefallt, wobei der erhaltene Niederschlag, der eine Sé&ureverbindung des Globulins
orstellen soll, in Salzen unléslich sei. Kohlensdure félle die salzhaltige Ldsung nicht,
infolgedessen Nasse gegen die gleichzeitige Mitwirkung des Salzes und des Alkali an
der Auflésung des Globulins im Serum in Denis's Sinne nichts einwenden kann.
Dabei sieht Nasse zwischen dem Globulin und dem , Albumin® in dieser Hinsicht
keinen Unterschied (89 p. 156—7).

Wenn man das Casein von dem ,,Albumin“ zu unterscheiden begann, so ge-
schah es nur deshalb, weil die Milch beim Kochen keine Niederschldge ausscheidet,,
wahrend Serum und Eiweiss unter diesen Umstdnden gefallt werden. Das oben Dar-
gelegte erklart jedoch, dass die Ungerinnbarkeit der Milch davon abhéngt, dass das
Casein in derselben durch Kali, Natron und Kalk in Ldsung erhalten wird, worauf
unter andern auch Scherer (98 p. 453) hinwies, der das Casein flr unl6slich in
Wasser hielt 1). So ist auch hier blosse Neutralisation ungeniigend, da das Casein
durch das sich bildende Salz geldst bleibt, was dadurch bestatigt wird, dass in
diesem Falle ein kinstlich eingetragenes Salz das sich ausscheidende Casein in LO-

i) Casein........ ist in der Milch an Alcalien im l6slichen Zustande; fiir sich ist es in Wasser
(Kali, Natron, Kalk) gebunden und durch diese unldslich (98 p. 453).
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sung erhalt; Erwarmen solcher Ldsungen bewirkte Féllung, wie auch in den Fallen,
wenn es sich um Serum oder Eiweiss handelte. Diese Eigenschaft des Blutserums ve-
ranlasste einige Autoren, welche die Bedeutung dessen, dass das Serum bei der Neutra-
lisation nicht gefallt wird, nicht erfasst hatten, anzunehmen, dass das ,l6sliche Glo-
bulin (reines Serum) durch Essigsaure nicht gefallt werde, wie wir bei Lieberkihn
(70 p. 292) sehen. Andererseits aber gewinne auch die Milch die Fahigkeit, zu
gerinnen, wenn sie mit Salzen versetzt wird ]). Ausserdem findet Scherer, dass so-
wohl das durch S&uren ausgeféllte als auch das beim Sauerwerden der Milch ge-
ronnene Casein eine ganz neutrale Asche liefert, was er dahin deutet, dass die
Sdaure sich mit dem Alkali, welches das Casein friher gebunden hielt, verbindet
(9S p. 403).

Schon seit dem XAIIl Jahrhundert wiederholen alle Autoren nach einander,
dass das Casein in der Milch auf kosten der Basen gelost sei (ACM 68—74 p. 48);
dasselbe wird auch in Bezug auf das Protein der tierischen Flissigkeiten wiederholt,
wobei der Satz in Job. Mullers Arbeiten (87 p. 108) in folgender Weise ausgedriickt
ist: -Das Albumin® ist in den natirlich vorkommenden Flissigkeiten mit dem Alkali
zu dem sog. ,,Xatronalbuminat* verbunden.

Ausser dem. was wir schon in den einzelnen, ein fir die vorliegende Frage
reichhaltiges Material enthaltenden Kapiteln ausgefiihrt haben, wird auch schon das
in diesem Kapitel Dargelegte geniigen, um zu dem Ausspruche zu berechtigen, dass
der Unterschied in den Reaktionen der verschiedenen protemhaltigen Flussigkeit sich
nicht auf die in denselben enthaltenen Proteine selbst, sondern auf die der Auf-
I6sung des Globulins in diesen Flussigkeiten vorstehenden Bedingungen bezieht.
In den meisten Fallen vorwechselten die Autoren die Eigenschaften dieser Flissig-
keiten mit denjenigen der in denselben enthaltenen Proteinkdrper, so dass eine Re-
aktion, die nur bei der Integritat der Flussigkeit eine Bedeutung hatte, jeglichen
Smn verlor, sobald sie auf deren Niederschldge oder auf das Protein selbst bezogen
wurde. Dadurch erklart es sich, dass Lieberkihn einschneidig erklért, dass Berze-
lius' Behauptung in Bezug auf die ,,Ungerinnbarkeit des Serumalbumins® durch
Essigsadure ,falsch sei” aber seinerseits behauptet, dass Essigsaure das ,,Albumin®
sogar m den geronnenen Zustand versetzt a) Wer mit Berzelius' Arbeiten bekannt
ist. wird das natirlich befremdlich finden, da Berzelius auch die von Denis aus
salzhaltigem Serum (Globulin) erhaltenen Niederschlége fiir ,,geronnenes Albumin® hielt
(V.Y48—60 p. 04—.V. Dieses Misverstandniss erklart sich sehr einfach: Berzelius, der
in dem erwéhnten Falle Serum vor sich hatte, es aber im Einklang mit andern Au-
toren , Albumin® nannte, fand, dass es hei der Neutralisation mit Essigsidure nicht
gefallt werde, und hielt es fir eine besondere Eigentimlichkeit des Albumins, durch
Essigsdure nicht geféllt zu werden; Lieberkilhn aber, der geléeartige Massen aus
einem solchen Serum erhielt, fand, dass dieselben nach dem Waschen mit Wasser
in Wasser unloslich, in der Wé&rme gleichsam geronnen waren. In solchen Fallen
meinte auch Berzelius, das Protein gehe in geronnenes Albumin Uber (4 p. 37—0).
Somit erklarte sich die Unfallbarkeit des Proteins aus unverdinntem Serum
durch Essigsaure, in Ubereinstimmung mit vielen Autoren, durch die Leichtlos-

C ..wird Irische Milch mit einem Ueberschusse
von Chlornatrium oder Salpeterlésung versetzt;
kocht man aber jetzt dieselbe, so gerinnt die
Flissigkeit dickttockig, wie eine concentrirte neu-
trale Albuminiésung (98 p. 453).

-) Es pflegt als Eigenschaft des lI6slichen Ei-
weisses angegeben zu werden, dass Essigsauro

es nicht koagulirt. Wenn der Begriff, den Berze-
lius vom koagulirten Eiweiss aufstellt, festgehal-
ten werden soll, so ist dies offenbar falsch: denn
die Essigsdure macht das im AVasser |6sliche
Eiweiss ohne Anwendung jeder AAT&rme so unlos-
Iicggzc))der schwerldslich, wie das Kochen (76
p. .
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lichkeit des Neutralisationsnicdersclilags entweder in dem neugebildeten Salze oder
in einem Uberschuss der zum Neutralismen benutzten, meist organischen Saure, da
Salzzusatz das Serum auch in dieser Beziehung den andern Flussigkeiten gleich-
stellte. Es wurde auch angenommen, dass, gleich den organischen S&duren, auch
Phosphorsaure das Serum nicht fallt: Melsens fand jedoch, dass durch Zusatz von
Salzen dasselbe auch von solchen Sduren ausgeschieden werden koénne, welche es
gewohnlich nicht féallen (81 p. 247). Auch Panum findet, dass das Serum durch
Salzzusatz nicht nur von Essigsdure ') geféallt werden konne, sondern dass bei
einem gewissen Salzgehalt sammitliches Protein sich niederschlage (91 p. 42.3. 429).
Andererseits war es seit HewsoiTs Zeit bekannt, dass, wenn Verdinnung mit Was-
ser einen Teil des Proteins im Serum der Gerinnungsfahigkeit beraubt und dasselbe
somit der Milch—dem Casein—qgleichstellt, derselbe Wasserzusatz den Prozentge-
halt sowohl der schon vorhandenen Salze als auch der sich neubildenden des andern
Teils des Proteins verringert, infolgedessen das Globulin schon nicht mehr in LO-
sung bleiben kann und sich ausscheidet. Wenn Denis, bei seinen Versuchen, diesen
Niederschlag fir Albumin ansah, so glaubte Panum. der das Ubenbeschriebene Ver-
halten der Essigsaure gegen das Serum als ein fur das Albumin charakteristisches
in Gestalt der Formel: ,das Albumin ist in Essigsédure loslich* -) ansah, dass bei
der Einwirkung von Essigsdure auf das verdinnte Serum sich nicht das Albumin
sondern ein andrer, besonderer Korper (90 p. 255) ausgeschieden hatte. Somit
gab das mit Wasser versetzte Serum, welches einerseits, wie schon Hewson be-
merkte hatte, der Milch &hnlich ist. wobei er als Eigentimlichkeit derselben deren
Ungerinnbarkeit in der Warme ansah (p. n. .V.V 68—74 p. 49), Panum, der die F&higkeit
derselben, von Essigsdure geféallt zu werden in betracht zog, die Veranlassung seiner-
seits auch dem aus dem Serum durch Essigsdure ausgeschiedenen Niederschlage die
Eigenschaften des Caseins (V.V 4s—60 p. 107—9) zuzuerkennen. Ihn den 16slichen
Zustand seiner Niederschldge im Serum zu erklaren, blieb Panum nichts andres
ubrig, als dieselben Agentien anzuwenden, die schon vor ihm von andern Autoren als
die Loslichkeit des ,,Albumins® in den natlrlich vorkommenden Flissigkeiten
bedingenden anerkannt worden waren, namlich Kali, Natron und Kalk3). ,Ein
eben solches Verhalten des Albumins wird auch nach der Einwirkung von
Alkalien beobachtet”, sagt, sich auf Lehmann berufend Panum; aber nur deshalb,
weil es ihm schien, dass es auch noch eine wasserlésliche Modifikation gibt, un-
terscheidet er das Casein vom ,Albumin® ,da ein solcher wasserldslicher Zustand
fir ersteres unbekannt ist* (91 p. 20). Das Seroglobin mit dem Neutralisations-
niederschlag aus mit einem Alkali behandelten Serum vergleichend, findet Panum
einen Unterschied hauptsachlich darin, dass das Seroglobin in Essigsaure sich leichter
Iose als der Neutralisationsniederschlag der Alkaliverbindung der Proteine des
Serums, nachdem das Serumcasem daraus entfernt ist (91 p. 26). Doch findet
Panum, dass der Neutralisationsniederschlag auch von phosphorsaurem und kohlen-
saurem Natron gelost werde (ib. p. 165). Wenn der Autor das Seroglobin dem Casein

L Wurde Serum oder verdiinnte und filtrirte
Hihnereiweissldsungen mit einer hinreichenden
Menge Kochsalz oder irgend einem der anderen
Mittelsalze versetzt, so war die salzreiche Eiweiss-
lésung durch Esisgsdure, Phosphorsaure, Wein-
steinsdure, Oxalsdure, Milchséure u. s. w. f4a1l-
bar geworden (90 p. 428).

-) Vom Albumin unterscheidet die besprochene
Proteinverbindung sich schon wesentlich dadurch,
dass Wasser und Essigsaure, Beagentien, die das

Albumin nicht zu coaguliren vermdgen, dieselbe
aus ihrer Aullésung fallen (90 p. 2591

3) Es ist jetzt, wie ich in meiner vorigen Ab-
handlung anfiihrte eine ausgemachte Sache, dass
das sogenannte Casein (Seroglobin — p. n. TS)
nur als coagulirte. in Wasser fur sich unldsliche
Proteinverbindung existirt. und dass das sog-
nante losliche Casein nichts anderes ist als eine
I6sliche Verbindung dieser (fir sich unléslichen)
Stoffe mit Kali, Natron oder Kalk (91 p. 20).
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auch gleichstellt, so darf nicht vergessen werden, dass er dies auf die ausgeschie-
denen Korper bezieht (ib. p. 28 u. p. 156). Indem wir zu der anfanglichen Frage in
bezug auf die Unfallbarkeit mit Wasser unverdinnten Serums durch Essigsaure
wiederkehren, halten wir es fir notig zu sagen, dass Panum dieselbe Erklarung
gab, welche Denis in Bezug auf die Losungsbedingungen des ,,Albumins“ gegeben
hatte. Panum’s Erklarung besteht darin, dass das bei der Neutralisation sich neu-
bildende Salz das Seroglobin in Lésung erhalten, die Verminderung des Prozentge-
halts des Salzes durch die Verdinnung mit Wasser aber die Ausscheidung des Se-
roglobins bedingen soll; andererseits verhindere das Eintrdgen eines Salzes in einem
gewissen Maasse die Fallung des Globulins bei der Neutralisation des unverdiinnten
Serums mit Essigsdure (91 p. 431). Dieselbe Erklarung finden wir auch bei Leh-
mann (72 p. 313).

Ferner entschuldigt sich Panum gleichsam im Namen der dlteren Autoren
fur die Angriffe auf die Aussage Denis's, der eine Salz- (Salpeter) Fibrinlosung mit
dem Blutserum fiir identisch erkléarte. Dieselbe stellten eine Salpeter-Fibrinlésung
dem Blutserum hauptsachlich deshalb nicht gleich, weil diese Ldsung von Essigsaure
geféllt werde, das Serum aber nicht. Doch falle, erklart Panum noch, dieser
Einwurf von selbst weg ]).

Lehmann hegt keinen Zweifel, dass das Protein in den tierischen F!li s-
sigkeiten mit Alkalien verbunden ist, wobei er bei seinen Versuchen
mit Huahnereiweiss in einigen Féllen 158 T. Natron auf 100 T. des trocknen
aschenfreien Proteins fand: dabei unterscheide sich ein solches Albumin von dem
gewohnlichen (Serum) nur dadurch, dass die natirlich vorkommende Flissigkeit in
Flocken niederféllt, wahrend hier sich eine mehr.oder weniger geleeartige Masse
bildet (72 p. 313).—Morin erklart die Ausscheidung des Caseins aus der Milch
durch)die Neutralisation des Alkali, welches mit dem Casein verbunden war (86
p. 425).

Im Jahre 1856 tritt Denis wieder als Verfechter der Lehre von der Identitét
der salz-alkalischen Losungen mit dem Serum und dem Huhnereiweiss hervor. Eine
salz-alkalische ¢ »voglobinlosung (A.V 48—60 p. 90) gebe die Fraktionen des Eiweis-
ses. von der Gerinnungstemperatur. 70°—74°, desselben an beginnend 2). Ebenso ver-
halte sich auch eine alkalische Seroglobinlésung sogar bei Zusatz von kohlensauren
Alkalisalzen °), wobei die erhaltene Ldsung sich vom Serum nicht unterscheide (20 p.
86—7); in erster Linie sei natirlich die Unféllbarkeit auch dieser Losung wie
des mit Essigsdure oder Phosphorséure verdiinnten Serums hervorzuheben (20 p. 87).
Auch in Salzen aufgelGstes Casein schien nach dem Zusatz von etwas Atzalkali oder
Alkalicarbonat dasselbe Verhalten zu zeigen, obgleich Denis’s Zweck war, eine Ca-
semlosung zu erhalten, welche zugleich ein Alkali und ein Salz enthielte und dabei einem
in dieser Beziehung milchahnlichen Charakter besésse; zu diesem Zwecke musste Denis

1) Es ist bekannt, dass durch Salpeter oder
ein anderes neutrales Alkalisalz gelostes Fibrin
durch Essigsadure geféllt wird, und dass dieses
Verhalten als wesentlicher Enterschied der Lo-
sung des Fibrins in Salzen von gewdhnlichem
Eiweiss angefiihrt wird. Dieser Einwand gegen
die von Denis aufgestellte Meinung, das Fibrin
werde durch die Salze wieder in Eiweiss verhan-
delt, fallt allerdings jetzt weg (91 p. 429).

-) Comme j'ai pu, par une étude comparative,
m'assurer que l'albumine soluble alcaline artifi-
cielle était identique avec le blanc d'oeuf, il suf-

fira d'exposer les réactions les plus importantes
qzun presente pour faire connaitre cette albumine

3) Cette dissolution, avons-nous deja vu, est
de la sérine soluble neutre. Dés qu'on y ajoute
tin carbonate alcalin, elle devient de la sérine
soluble alcaline. Celle-ci reproduit tellement le
sérum du sang, que la méme description convient
a l'un et a l'autre de ces composeés; je ferai donc
seulement I'étude du sérum pour I'appliquer a
a tous deux (20 p 85).
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unzweifelhaft mehr Alkali zugeben, wenn auch nicht so viel, dass Fallung erfolgt
ware, wie in dein lalle, wenn salzhaltige Globulinlésungen mit konzentrirten Alkalien
gefallt werden (20 p. 100). Gleicherweise gal) auch das Fibrin nach der Auflésung in
sehr verdinnten Alkalien oder Alkalicarbonaten nach dem Zusatz eines Salzes
odei auch umgekehrt nach der \ersctzung einer salzhaltigen Losung mit einem
Alkali—mit dem Serum identische Flussigkeiten (20 p. 10S, 110, 111). Fine solche
Losung schied gleich dem Serum bei Wasserzusatz und Neutralisation mit S&uren
einen Niederschlag aus, der dieselben Eigenschaften wie das in Salzen l6sliche Glo-
bulin besass. Die Fibrinldsung wurde zudem beim Kochen nur zum Teil geféllt: der
grossere Teil blieb im Serum gel6st zurtick !). Auch mit der Stromatasubstanz dei
roten Blutkdrperchen erhielt Denis salz-alkalische Ldsungen, die im allgemeinen den
Charakter der natirlich vorkommenden protenihaltigen Flissigkeiten besassen (20
p. 125). Andererseits ist auch mehr als einmal die Ansicht ausgesprochen worden,
dass das ,Albumin® in den Flussigkeiten nicht nur nicht gel6st ist. sondern sich
daselbst in gequollenem Zustande befindet, wie z. B. das Gummi-Tragacanth in
Wasser, wie Hoppe-Seyler sich ausdruckt (54 p. 205). Trotzdem gibt dieser Autor
(ib. p. 245) zwischen dem Alkali und dem ,,Albumin® in den natirlichen vorkommen-
den Flissigkeiten das Vorhandensein eines so festen Bandes zu. dass durch Dialyse
das Alkali nicht abgetrennt werden konne.

Gerhardt (34 p. 477) tritt dieser Ansicht, die durch Denis's Arbeiten eine
feste Grundlage gewann, bei. Gerhardt hélt die protenihaltigen Flissigkeiten (Serum
und Eiweiss) fur Ldésungen einer Natriumverbindung des Globulins (,,Albumins™),
mit Kochsalz und Calciumphosphat vermengt, infolgedessen diese Flussigkeiten
alkalisch reagiren und nach dem Trocknen bei niedriger Temperatur wieder loslich
sind (34 p. 477—8). Dabei nimmt er an. dass einen wesentlichen Teil der tieri-
schen Flussigkeiten ein und dasselbe Protein bildet, wobei der Unterschied in den
Reaktionen sich durch die mineralischen Bestandteile, die mit dem Protein ver-
bunden sind, erklaren lasse 2).

Die Lehre von der Identitat der Alkaliverbindungen des Proteins mit dem
Casein der Milch nimmt in der Geschichte des Entwicklungsganges der kiinstlichen
Darstellung proteinhaltiger Fllssigkeiten aus dem Globulin eine gesonderte Stellung
ein. Hoppe-Seyler glaubt einen Unterschied zwischen denselben darin sehen zu
dirfen, dass die Milch h&ufig, wenn auch nur schwachsauer, doch sauer reagirt,
wobei das Alkalialouminat nicht in Lésung bleiben konnte 3" (55 p. 417—IS;
56 p. 3; u. A'Y 68—74 p. 73).

Indessen hatte Lehmann schon im Jahre 1850 die Meinung ausgesagt, dass
in solchen Féllen die saure Reaktion der Milch von den Phosphaten und am mei-

0 Mais la fibrine soluble alcaline ne précipite
pas par l'eau, et son degré de coagulation est
plus élevé. Au lieu de 65° il atteint 72« on 74°.
Etendue d'eau et additionnée d'un acide affaibli,
elle fournit un précipité de fibrine non altérée.
Chauffée, elle abondonne & I'eau bouillante beau-
coup de sa substance qui y reste en dissolution,
partie en fibrine altérée, partie en combinaison
alcaline (20 p. 114).

- ...tous ces faits autorisent a penser (pie
les matieres albuminoides possédent non-seule-
ment la méme constitution chimique, et qu’elles
ne différent que par leur état physique ou par
la nature des substances minérales avec lesquel-

les elles sont combinées dans les parties orga-
nisées (03 p. 430).

T Es ist kein seltener hall, vie “~chlossber-
ger's Untersuchungen gezeigt haben, dass die
ganz frisch von gesunden lvuhen gemolkene Milch
schwach, aber doch deutlich sauer reagirt, und
bei der von mir untersuchten Milch war dies fast
ohne Ausnahme der ! all; unmdglich kénnte nun
in einer solchen sauren Milch, deren freie Saure
keine Kohlensdure ist, Alkalialbuminat existiren.
und es misste fir diese halle angenommen wer-
den. dass die freie Saure selbst das Albumin in
Losung erhielte, aber auch dies ist nicht mdglich
(35—a p. 417-S).
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sten vom Caleiumphospliat abhdngcn konnte ') Dabei ist diese Erklarung keine
zuféllige sondern stimmt mit seiner Ansicht Uber das Casein vollkommen (berein.
Lehmann fand, dass das ausgeschiedene Casein die F&higkeit besitzt, sich in Phos-
phaten zu l6sen, wobei die Losung garnicht alkalisch reagirt und Gberdies in der
Warme nicht gerinnt ). Diesen letzteren Umstand Ubersahen alle Autoren, welche
die saure Reaktion der Milch auf Grund der Lehre vom Casein als einem Alkali-
albuminat der Milch zu erklaren suchten. So scheint z. B. Hoppe-Seyler (55 p.
417—8) weder mit dieser noch mit jener Ansicht Lehmann’s bekannt gewesen zu
sein. Zusammen genommen, vervollstdndigen diese beiden von Lehmann aufgest/llten
Satze einander und erkldren einerseits zur genuge das Verhalten des Caseins in
einer sauren LoOsung. Fiollett richtete seine Aufmerksamkeit auf einen Punkt von
Lehmann's Ansicht, ndmlich auf die Erkléarung der sauren Reaktion durch die Ge-
genwart von Phosphaten und legte damit den Grund zu einer Reihe von Arbeiten,
welche die Erkladrung des loslichen Zustands des Caseins oder einer Alkaliverbin-
dung in einer sauren Flussigkeit zum Gegenstand hatten. Rollett bereitete (95 p.
547) eine alkalische Verbindung—ein Kalialbuminat—nach Lieberkiihn und setzte
zu der Losung derselben eine mehr oder weniger grosse Menge gewdhnlichen phos-
phorsauren Kali, oder Natrons (P0.j2KO0,F[0, oder P052Xal.HO) hinzu. Diese Ge-
menge zeigten folgende Reaktionen: Essigsdure, Milchsaure, Phosphorsaure, ver-
dinnte Salzsaure und Salpetersaure erzeugten Niederschlage, die in einem Uber-
schuss der zur Fallung benutzten Saure I6slich waren; ganz anders verhielt sich
die Sache, wenn die Sdure vorsichtig zugesetzt wurde: noch ehe die ge-
ringste Tribung entstand war dieReaktionder Flussigkeit
schon langst eine saure 3). Bei weiterem,, aber noch immer vorsichtigem
Zusetzen von Sdure trat die saure Reaktion auf Lakmuspapicr starker hervor;
darauf zeigte sich schwache Opalescenz, zuletzt fiel das Protein aus, welches sich
in einem Uberschuss der Saure leicht aufléste. Noch mehr: wenn die Flussigkeit
schon angefangen hatte sauer zu reagiren, so erzeugte gelbes Blutlaugensalz keine
Fallung, wurde dieses aber erst dann eingetragen, wenn der durch S&ure hervorge-
brachte Niederschlag sich wieder aufgelost hatte, so erfolgte Fallung (95 p. 548).
Bei der Ansduerung bis zum Erscheinen von Opalescenz bleibt das Gemenge bei-
Zimmertemperatur unverandert; aber schon bei gelindem Erwdarmen, bis 35°—40"
tribte es sich, und die Tribung wurde mit der Temperaturerhdhung immer starker,

[) Es bleibt aber noch zu ermitteln dbrig, ob
in solchen Fallen die saure Reaction immer von
Milchsdure oder vielleicht auch von sauren pho-
sphorsauren Salzen oder wohl gar von Buttersaure
herriihre............... die saure Reaction rihrt hier
hochst wahrscheinlicher Weise von sauren phos-
phorsauren Salzen und insbesondere von saurem
phosphorsaurem Kalk her (7L p. 332). Dasselbe
wiederholt sich auch 1853 r. (73 p. 294), wéh-
rend Soxhlet's Berufung (108 p. 1) auf Lehmann’s
Lehrbuch vom J. 1853 (74 p. 60 und 242 verspatet
erscheint).

) es lost sieh n&mlich nur sehr
wenig in reinem Wasser, etwas besser in heissem,
nicht in Alkohol; es farbt blaues Lackmus loth,
ohne diese Eigenschaft dem Wasser zu ertheilen,
bildet aber mit kohlensauren und phosphorsaurem
Natron Auflésungen, welche durchaus keine alka-
lische Reaktion mehr zeigen; es 16st sich in Auf-

lésungen von Salmiak, Salpeter und anderen neu-
tralen Alkalisalzen sehr leicht auf. gerinnt aber
nicht beim Kochen, wie Eiweiss, sondern bildet
beim Abdampfen die oben erwdhnte Kaésestoff-
baut (70 p. 383; auch 1853 r. 72 p. 348).

3) Pruft man, wéhrend man von Zeit zu Zeit
einen Tropfen verdinnter Sdure mit dem Glass-
stabe zufliessen l&sst, die Reaction jenes Gemen-
ges mit gut bereitetem blauem Lackmuspapier, so
sieht man, dass lange, bevor auch nur die Spur
einer bleibenden Tribung eingetreten ist, die Re-
action eine saure wird, dass diese bei erneuertem
Sdurezusatz fortwéhrend zunimmt, bis endlich
zuerst ein schwaches Opalisiren erscheint, welches
bei weiterer Ansduerung allmalilig starker wird
und zuletzt zu einer bleibenden Triibung und zur
Ausfallung der in der Flussigkeit enthaltenen
Eiweisskorper fuhrt (95 p. 548).
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obgleicli auch bei 100° noch keine vollstandige Fallung erfolgte ). Weitere Fallung
trat erst bei erneuertem Sdurezusatz ein (ib. p. 549). Bei den verschiedenen Kom-
binationen in dem Gemenge bliebt eins bestdndig: die Gegenwart von Alkali-
phosphaten in der Alkalialouminatlisung (nach Lieberkihn) tritt der Fallung des
Proteins durch Sduren bis zu einem gewissen Grade hinderlich entgegen, infolge-
dessen eine Losung erhalten wurde, die auf Lakmus sauer reagirte u. s. w. 2) Rol-
lett findet in seinen aus Alkalialbuminat- und Natriumphosphatldsungen bestehenden
Gemengen im allgemeinen alle von Lieberkiihn und Floppe-Seyler 3) beschriebenen
Eigenschaften der Milch. Letztgenanntem Autor blieb .natlrlich nichts anderes (brig,
als Rollett s Angaben beizustimmen, was er auch tat, indem er den Xeutralisatios-
niederschlag der Alkaliverbindung und das Casein in dieser Beziehung Ihr identisch
erklarte und dabei das Yerhéltniss der Losungen der Alkaliverbindungen zu den
Phosphaten folgendennaassen ausdruckte: bei Abwesenheit von Alkaliphosphaten
ruft die Neutralisation der alkalischen L&sungen der genannten Proteine Fallung
hervor, welche bei Gegenwart von Alkaliphosphaten nicht stattfindet: in die-
sem Falle bedarf es zur Féallung eines Sadureuberschusses (1864.57 p. 427; 1s65.
58, p. 193 u. a. analoge Schriften des Autors); dabei fligt Hoppe-Seyler hinzu, dass
bei Gegenwart von Phosphaten das Casein auch durch Kohlensdure nicht gefallt
werde 4). RolletFs Deutung stimmt auch Kiihne (69 p. 565—6) bei. Eine weitere
Entwicklung erhielt Rollett’s Idee in den Arbeiten Soxhlet’s (108 p. 1). welcher
nicht nur das Verhalten der Alkaliverbindungen des Proteins bei Gegenwart saurer
Salze bestatigte, sondern die darauf bezugliche Lehre allseitig noch weiter ausfiihrte.
Soxhlet stellte quantitative Bestimmungen mit gewohnlichem Natriumsulfat (Xa”HPCL)
saurem phosphorsaurem Kali (KFFP04) und neutralem schwefelsaurem Natron
(NaoSO-i) in [ g Normallésung an. Mit eben demselben Prozentgehalt wurden Schwe-
felsdure, Essigsaure und Phosphorsaure bereitet. Soxhlet fand bei seinen Versuchen,
dass Lieberkihn's Alkalialouminat nur in dem Falle von Sduren geféllt wird, wenn
das neutrale Phosphat durch Sdurezusatz zu einem saur e n geworden ist (108 p. 4).
Er fand ferner, dass das saure Phosphat das Alkalialouminat fallt, die Fallung
aber nicht von der Menge des sauren, sondern von derjenigen des neutralen
Phosphates abhangt (ib. p. 6). Im Einklang damit beobachtete Soxhlet, dass ver-
héltnissmassig geringe Mengen sauren Natriumphosphats auch allein, Alkalialbumi-

4) Pas neutrale Lieber kh iin'sche Alkali-
albuminat wird daher durch Kohlenséure voll-
standig gefallt, bei Gegenwart von viel Alkali
aber unvollstandig oder gar nicht. Bei Gegenwart

6 . so wie man sie erwédrmt, erfolgt bei
verhéltnissmassig niederer Temperatur, 35 oder
40 Grad. C.. eine bedeutende Zunahme der Tri-
bung, und diese steigert sich bei weiterem Er-

warmen fortwahrend, ohne dass es auch, wenn
man bis auf 100° C. erhitzt, zu einer vollstandi-
gen Aufldsung der Eiweisskorper kdme (ib. p. 549).

*) Eine wesentliche Erscheinung bleibt immer
dieselbe, die Anwesenheit der phosphorsauren
Alkalien in einer Kalialbuminatlésung verhindert
bis zu einen gewissen Grade die Fallung der in
dem Albuminat vorhandenen Eiweisskérper durch
Séuren und man erhélt Lackmus rdthende Kali-
albuminatlgsung, welche erst auf weiteren Sdure-
zusatz den bekannten im Saurelberschuss wieder
I6slichen Niederschlag absetzen (95 p. 550).

3) An einer mit phosphorsauren Alkalien ge-
mengten Kalialbuminatlésung l&sst sich fast alles
wahrnehmen, was Lieberkihn mit F. Hoppe als
dem Casein in der Milch eigentimliches, be-
schrieben (95 p. 552j.

von phosphorsauren Alkali wird das Albuminat
und Casein durch Kohlensdure nicht geféllt und
mit Essigsdure kann man die Ldsung derselben
gut ansauern, ohne dass selbst beim Kochen ein
Niederschlag entsteht, fiigt man jedoch ein W e-
nig mehr Essigsdure hinzu, so erfolgt Féllung zu-
néchst beim Kochen allein, nach noch etwas ge-
steigertem Zusatz der Sdure Fallung beim Ein-
leiten von Kohlensaure bei gewdhnlicher Tempe-
ratur und nun ist der geringste weitere Zusatz
von Essigsdure hinreichend, um vollige Ausfallung
des Caseins oder Albuminats zu bewirken. Milch-
sdure und Phosphorsdure verhalten sich wie Es-
sigsaure, und es erklart sich hieraus das Verhal-
ten der (Milch im Beginne des Sauerwerdens der-
selben, ehe sie spontan geronnen ist (58 p. 190 .
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natlésungen ohne Beimengungen féllen; zur Fallung bei Gegenwart von neutralem
Natriumpliosphat seien grossere Mengen sauren Natriumphosphats erforderlich
(ib. p. 7): dennoch wirke eine relativ unbedeutende Menge des neutralen Salzes der
Fallung durch das saure entgegen. Das basische Phosphat verhalte sich ebenso
wie das neutrale (108 p. 13—4). Soxhlet findet in der Fé&llbarkeit der Milch und
eines Alkalialbuminats keinen Unterschied (108 p. 40).

Ausser den erwdhnten Angaben Uberdas Verhalten der Phosphate gibt es
auch noch sehr interessante (ber die Wirkung der Kohlenséure auf alkalische
Proteinlésungen. So beobachtete Schmidt (101 p. 454), obgleich er bemerkt hatte,
dass die Alkalicarbonate sich ebenso wie die Alkalien verhalten, und Wasser
keine Ausscheidung von Niederschldgen aus derartigen Seroglobinlésungen bewirkt,
parzielle Ausfallung des Globulins beim Einleiten von Kohlensduregas in dessen kohlen-
saure Alkalilésungen. Im  Hinblick darauf,dass das Globulin sichauch in den
doppeltkohlensauren Alkalien auflisen kann, wenn auch in geringerem Maasse
als in den kohlensauren, nimmt Schmidt an. dass ein Teil desselben bei dem
Ponleiten der Kohlensdaure und der Bildung der sauren Salzes sich ausscheidet,
und dass es zur weiteren Ausscheidung durch Kohlensdaure einer neuen Verdinnung
mit Wasser bediirfe, um das Lisungsvermugen der friheren konzentrirteren und folg-
lich energischer auflésenden Natriumcarbonatlésung herabzusetzen (101 p. 45G und
439). Essigsdure scheide jedoch das Globulin auch aus unverdinnten Ldsungen in
Neutralsalzlosungen aus (101 p. 439). In der Annahme, dass das Globulin in den
nattrlich vorkommenden Flussigkeiten in  Form von Alkalialouminaten vorhanden
ist, findet Schmidt, dass die Ausscheidung des Globulins durch Kohlenséaure sich
leicht durch die Bildung einer Aerbindung des Alkali mit der eingeleiteten
Kohlenséure erkléren lasse x). Doch halt Schmidt selbst, die Erklarung fir
ungenugend, da das Globulin auch aus Lo&sungen in Neutralsalzen sowohl von
Kohlenséure als von sehr verdinnter Essigsédure geféllt wird. In diesen Fallen lasse
sich die Féllung nicht mehr durch die Entziehung des Alkali erklaren, und Schmidt
sient hier als Lisache derselben die Unl6slichkeit der sich bildenden Verbindung
des Globulins mit der Sdure an Doch halt auch diese Erklarung nicht stand, wie
Schmidt selbst gesteht: man beobachtet Erscheinungen, die schon ausser dem Bereiche
der chemischen Reaktion liegen und den physikalischen Erscheinungen angehdren.
So z. B. scheidet eine alkalische Globulinlésung, wenn sie mit einem Glasstab-
chen leicht geklopft wird, Niederschldge aus, deren Bildung sich hier nicht
mehr durch den Einfluss der atmosphdrischen Kohlensédure erkléren l&sst!
Wenn hier auch rein mechanische Einflusse, deren wir schon sowohl in der Ge-

¥ Alenn man sich das Globulin in seinen na-

o . A ! . ] bindung der S&uren mit dem Globulin zu einem
tarlichen Losungen, wofiir allerdings viele Griinde

in der Mutterflissigkeit unlgslichen Korper statt-
findet.

sprechen, als ein Alkalialbuminat denkt, so liesse
sich die Fallung desselben durch verdinnte S&u-
ren und durch Kohlensdure einfach auf eine
Alkalientziehung beziehen (101 p. 456).

-) Aber es fragt sich dann, wie es zu erklaren sei,
dass dieselbe auch aus ihrer Ldsung in doppelt-
kohlensauren Alkalien und in Mittelsalzen durch
Kohlensdure und verdinnte Essigsdure gefallt
wird; auch die geringen Mengen derselben, die
sich in AvYasser l6sen, werden auf diese Weise
ausgeschieden. In diesen Fallen kann man sich
nicht auf eine Alkalientziehung berufen und man
muss an die Mdglichkeit denken, dass eine Yer-

Le Physiologiste. Yol. Y.

Dafiir spricht auch der Umstand, dass
das Globulin aus der Losung in doppeltkohlen-
sauren Alkalien und in Mittelsalzen um so leichter
und vollstdndiger ausgeschieden wird, je mehr
man dieselbe verdinnt. Dieses gilt namentlich
von der Kohlensdure. Wasserzusatz zum Blutse-
rum hat nun zunéchst den Effect, dass die Men-
ge der unabhédngig von den Alkalien absorbirten
Kohlensdure vermehrt wird, und auf diesen Theil
des von der Flussigkeit aufgenommenen Gases
scheint es bei der Fallung des Globuline anzu-
kommen (101 p. 45G).

24
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schichte des Albumins als auch bei den Fallungserscheinungen durch Salze, wenn die
Flissigkeiten mit letzteren unter Umschitteln gesattigt wurden (A'V 48—=60 p. 147), zu-
gegeben werden kann, so darf auch eine chemische Verbindung des Globulins mit dem
Alkali in den naturlich vorkommenden Flussigkeiten in Gestalt eines Alkalialouminats
nicht abgeleugnet werden. Zu gunsten eines solchen Zustands des Globulins in die-
sen Flussigkeiten zeugen Schmidt's Beobachtungen, nach denen dieselben das Globu-
lin nicht nur an ein Alkali gebunden enthalten, sondern auch dafiir, dass dieses
keineswegs so rasch abgetreten wird, wie man im Hinblick auf die energische Wir-
kung der anorganischen S&auren erwarten sollte, namentlich wenn man diese mit
einem so inerten Korper, wie es das Protein ist, vergleicht. So setzte z. B. Schmidt
zu einem Gemenge aus Hydroceleflissigkeit und sehr wenig Blut verdinnte Essig-
sdure zu. Nach einiger Zeit reagirte die Flussigkeit wieder alkalisch. Dasselbe
beobachtete er an Ochsenblutplasma (101 p. 546). Pferdeblutplasma mit | 10 Nor-
malschwefelsaure neutralisirend, musste Schmidt in einem Fall 0,136 grm. S03 bis
zu schwachsaurer Reaktion zugeben, nach 3 Tagen war die Reaktion wieder eine
schwachalkalische geworden und waren wieder 0,00028 grm. SO3 erforderlich (loi
p. 547), wobei die Neutralisation von Ausscheidung von Niederschlagen aus den
Versuchsflussigkeiten begleitet wurde. In  Ubereinstimmung mit diesen Beobachtun-
gen scheide bei langerer Durchleitung von Kohlensdure auch unverdinntes Serum
einen Niederschlag nicht sogleich aus, sondern es erfordere 24—36 Stunden, bis
die Fallung erfolgt (ib. p. 460), was sich wiederum durch die Hartnackigkeit erkléaren
lasst, mit welcher das Globulin die Alkalien festhalt. Weitere Beobachtungen des-
selben Autors berechtigen uns zu der Aussage, dass Wéarme die Substitution des
Proteins in dessen Verbindungen mit den Alkalien durch Kohlensdure beférdert.
So fand Schmidt, dass die Fallungstemperatur eines wasserigen Extrakts aus einer
zerriebenen Linse in drei Fallen=79°, 85° und 90° war. Obgleich der Unterschied
in der Gerinnungstemperatur sich durch die Verdiinnung mit Wasser erklaren durfte,
findet Schmidt dennoch, dass dieser Unterschied auch einen andern Grund haben
konnte und zwar folgenden: bei der Behandlung der zwei letzten Ldsungen mit
einem Kohlensdurestrom entstand in denselben Tribung bei 35° und 33°. und beide
gerannen anstatt bei der obigen Temperatur schon bei 55°. wahrend Blutserum,
welches mittels der Luftpumpe von den Gasen befreit worden war, erst bei 78"
und auch dann nur eine geléeartige Masse ausschied; beim Einleiten von Kohlen-
sdure erfolgte Fallung schon bei 66°! Es erwies sich dabei, dass Kohlensdure hier
ebenso wie sehr geringe Quantitdten Essig- oder Salzsaure beim Kochen so-
wohl auf ein wasseriges Linsenextrakt, auf Serum als auch auf Eiweiss wirkte. Zu-
gleich trat Fallung beim Erwédrmen um so rascher und in um so kompakterer Form
ein, je starker die Flussigkeit vor dem Einleiten der Kohlensaure verdinnt worden

war (101 p. 442) Q.

[) In drei Versuchen mit Linsensubstanzlgsun-  nicht mehr, Indess bedarf durchschnittlich eine

gen trat die Gerinnung das eine Mal bei 90° ein,
das zweite Mal, nachdem bei 70° sich die erste
Tribung eingestellt batte, bei 85°, das dritte Mal
begann die Trilbung schon bei 53°, wahrend die
Gerinnung bei 79° vollkommen beendet war. Diese
Unterschiede hingen wohl nur vom verschiedenen
Concentrationsgrade der mit beliebigen Mengen
Wasser bereiteten Ldsungen ab, wenigstens steigt
die Gerinnungstemperatur des Blutserums mit dem
Grade der Yerdithung; bei Zusatz von 5 Volum
Wasser gerann Rinderblutserum beim Sieden gar

Linsenldsung doch immer einer starkeren Hitze,
um zu coaguliren, als Blutserum; ich vermuthe,
dass diese Differenz auf dem Kohlensiuregehalt
des letzteren beruht. Ich behandelte die zu den
zwei letzten der so eben angefiihrte Versuche
benutzten Linsenldsungen mit Kohlenséure, filtrirte
das gefallte Globulin ab und erhitzte die Kiltra-
te: jetzt trlbten sie sich schon bei 35° resp. 33°
und gerannen beide bei ca. 55° und zwar flockig;
dagegen gerann evacuirtes Blutserum erst bei
78° gallertartig, nach der Sattigung mit Kohlen-
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Andererseits tritt aber, Schmidt's Beobachtungen nach, sehr starke Verdin-
nung als ungiinstiges Moment fir die Fallung des Globulins auf: dieses wird durch
die Kohlensdure nicht mehr ausgeschieden, sondern anscheinlich in Losung erhalten,
da Schmidt beobachtete, dass nach lange andauernder Einwirkung von Kohlensdure
das Filtrat einen Niederschlag ausschied. Im verein mit dem oben Dargelegten
zeugt " eben dieser . I instand daflr, dass es langerer Zeit bedarf, ehe die Wirkung
der Kohlensdure sich geltend machen kann, infolgedessen der Niederschlag sich
spater als gewohnlich ausscheidet. Wir stossen hier gleichsam auf einen Wider-
spruch in bezug auf das, was schon Uber die Fallung des Globulins bekannt war,
namlich beobachten eine starke Verdunnung als ginstiges Moment fir die Erhal-
tung des Globulins in Lésung. Man fragt sich unwillkirlich, ob dieses sich hier nicht
in einem dem wasserléslichen nahen Zustande befindet (A'A 93—100 p. 349—50),
da die Bedingnisse, dasselbe in Form von Hydroglobin zu erhalten, am gunstigsten
wadren, wenn man nur mit Gewissheit sagen konnte, dass der Einfluss des mit dem Glo-
bulin verbundenen Alkali hier ausgeschlossen ist, um so mehr, als der aus der oben
erwédhnten | Rissigkeit, obgleich mit Schwierigkeit ausgeschiedene Niederschlag,
Schmidt s Aussage nach, in Wasser, welches Spuren eines Alkali enthélt '), 16slich
ist: dies ist vollkommen begreiflich, da derselbe vor der Ausscheidung durch eine
&e*ir unbedeutende Menge eines starken oder durch eine grosse Quantitat eines
schwachen Losungsmittels in LOsung erhalten werden musste. Bei &dusserst starker
Aerdinnung der proteinhaltigen Flussigkeiten mit Wasser ist es nur dieses, nebst
den Spuren von Alkalien, welches bei dem heutigen Stande unsrer Kenntnisse unter
den gegebenen Umstdnden als Ldsungsmittel des Globulins angesehen werden kann.
In der Tat mussen die Globulinniederschldge sich im allgemeinen unter denselben
Bedingungen aufllsen. unter denen das Globulin sich vor der Ausscheidung befand.
Dadurch erklart es sich, dass zur Auflésung desselben unter den oben beschriebenen
Umstanden, wenn es sich so zu sagen dem Hydroglobin nahert, selbstverstandlich
Wasser, welches blosse Spuren eines Alkali enthélt, geniigt. Unser Satz scheint auch
von einer andern Seite her in Schmidt’s Arbeiten eine Bestatigung zu finden, darin
namlich, dass frischgefalltes Globulin in Wasser, wenn auch nur unbedeutend, 16s-
lich ist-). Dass wir es hier nicht mit einer Erscheinung von Auflésung des Globulins
in Wasser und nicht mit Hydroglobin zu tun haben, beweist die sehr unbedentende
Loslichkeit des Niederschlags in Wasser hauptséchlich aber folgende Beobachtung
von Schmidt. Eine Losung von Seroglobin in einer sehr schwachen Alkalilésung wird
von Kohlensdure gefallt; doch 16st sich der Niederschlag beim Einleiten von Sauer-

saure bei 66° Klumpig. Dabei stellte sich heraus,
dass die Kohlensaure ganz wie kleine Mengen
Kssig- oder Salzsaure in der Hitze eine flockige
Gerinnung bedingt, sowohl in verdiinntem Blutse-
rum als in danner Linsensubstanz—und Hihner-
eiweisslosungen; die Gerinnungstemperatur liegt
um so niedriger, und die Flocken sind um so
besser absufiltriren, je mehr man die Flussigkei-
ten vor dem Zuleiten der Kohlensdure und vor
dem Erhitzen verdlnnt hat (TOI p. 442-443).

1) Die tribende Substanz der fibrindsen Flus-
sigkeiten loste sich in Wasser, dem eine Spur
Alkali zugesetzt worden........ (101 p. 540).

2) Masser lost nur Spuren derselben auf. Bei
wiederholtem Auswaschen der aus ihrer sauren oder
alkalischen Losung durch Neutralisiren derselben
gefallten und auf einem Filtrum gesammelten Sub-

stanz findet man, dass die durch mitfortgeris-
sene Substanztheilchen stets trib erscheinenden
'Wascliflussigbeiten sich beim Durchleiten von Koh-
lensdure noch starker triben, somit einen Theil
der Substanz in LOsung besitzen. Besser noch
kann man sich davon Uberzeugen, wenn man die
triben Filtrate vor der Behandlung mit Kohlen-
sdure erst moglichst klart, indem man sie noch ein-
mal durch mehrfaches Papier filtrirt.—Aus einer sol-
chen neutralen wésserigen Lo6sung scheidet sich
die Substanz nach einigen Stunden spontan wie-
dei aus, und zwar gleichfalls in feinkorniger
Gestalt, wahrend diese Ausscheidung in der
schwach sauren oder alkalischen Lodsung bei ge-
wohnlicher Temperatur meist erst nach 5—HC)
Tagen eintritt, in einer Temperatur von 25_ 2S»
aber schon nach 2—4 Tagen (101 p. 438).

24~
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Stoff oder atmospharischer Luft in derselben Mutterlauge auf *). Vergleicht man
diese Angabe mit den von Schmidt friher gegebenen Tatsachen uber den Einfluss
der Kohlenséure auf die Gerinnungstemperatur der prote'inhaltigen Fllssigkeiten,
so erkennt man klar, dass im erwédhnten Falle das Globulin von der Kohlenséure
ausgeschieden wird; wird aber diese ausgepumpt oder, wie im lezten Falle, durch
Gase oder selbst durch Ather verdrangt, so lost sich das Globulin auf, da durch
die Entfernung der Kohlensdure das Losungsvermdgen der Mutterlauge wieder zu
der Kraft anwéchst, welche das Globulin vor dem Zuleiten der Kohlensdure in L§-
sung erhalten hatte. Bei sorgfaltigem Auswaschen des ,,Paraglobinniederschlags®
kann auch Sauerstoff, wie Briucke gezeigt (10 p. 882), den Niederschlag nicht
mehr auflésen helfen. Unter denselben Bedingungen fand Heynsius (50 p. 16) einen
Alkalialbuminatniederschlag nicht loslich. Die zahlreichen Tatsachen (ber den Ein-
fluss der Kohlensdure, die wir in dem historischen Teil darlegten, stimmen mit dem
beschriebenen Verhalten derselben vollstandig Gberein (V.V 93—100 p. 356).

Auch Schmidt scheint die Auflosung des durch Kohlenséure ausgeschiedenen
Globulins durch die Entfernung dieser aus der Mutterlauge erklaren zu wollen 3.
Eine ndhere Untersuchung dieser Bedingnisse zeigt, dass in konzentrirteren Glo-
bulinlésungen die Auflésung nach der Entfernung der Kohlensdure leichter von
statten geht, wobei die Losung ihre frihere Eigenschaft, in der Warme nicht zu
gerinnen, wiedergewinnt 3). Dies konnte Schmidt in bezug auf die durch Essigsdure
erhaltenen Niederschldge nicht sagen; doch auch hier beobachtete er, wenn auch
nur in Ausnahmefallen, Auflésung des Globulins in der Mutterlauge beim Zuleiten
von Sauerstoff (101p. 457). In der Folge fand Schmidt jedoch (102 p. 432) dass
der durch Kohlenséure frisch ausgeschiedene schneeweisse ,,Paraglobulinniederschlag®,
sogleich abfiltrirt und zur Verhitung des Austrocknens auf dem Filter durch einen
Deckel geschitzt, nach 2 Tagen ein durchsichtiges, syrupdhnliches Aussehen be-
kommt, wonach er sich in destillirtem Wasser vollstandig 16st. Diese wasserige
Losung gerinnt beim Kochen nicht, wird aber sowohl durch Kohlensaure als
durch Essigsdure ausgeschieden. Bei der Fallung mit Kohlensdure entsteht aufs
neue ein Niederschlag von demselben Charakter 4). Es unterliegt kaum einen Zweifel.

0 Aus einer solchen wasserigen, schwach alka-
lischen Ldsung wird die fibrinoplastische Sub-
stanz durch Kohlensiure geféllt, beim Zuleiten
voir Sauerstoff oder von atmospharischer Luft
lost sie sich wieder auf; sie scheidet sich ferner
aus beim Neutralismen dieser Lésung durch héchst
verdinnte Sduren (101 p. 437).

U Wenn die durch Kohlensdure in Globulin-
losungen bewirkte Tribung beim Durchleiten von
Sauerstoff wieder schwindet, so kann das aus
einer Verdrangung eines Theils der Saure aus
dem Bicarbonat erklart werden (101p. 457).

3) Der Sauerstoff verhdlt sich also hierin der
Kohlensdure gerade entgegengesetzt, die ihre
Wirkung um so leichter ausibt, je dunner die
Flussigkeit ist. Aus einer solchen Sauerstoftit-
sung wurde die Substanz durch Erhitzen nicht
gefallt, obgleich sich essigsaures Natron in der
Flussigkeit befand, durch dessen Gegenwart in
alkalischen Lgdsungen des Globulins immer eine
Féllung in der Hitze bedingt wird (101 p. 457).

4) Lasst man die frisch gefallte und abfiltrirte
tiorinoplastische  Substanz, welche ein schnee-
weisses breiiges Ansehen hat, ein Paar Tage lose

bedeckt (um das Eintrocknen zu verhiiten) aut
dem Filtrum liegen, so macht sie eine eigenthiim-
liche Umwandlung durch. Sie verwandelt sich in
eine durchscheinende, schwachgelbliche, klebrige,
syrupose Vlasse, welche in destillirtem Wasser
ohne jeden Zusatz leicht I6slich ist. Bei dieser
Umwandlung busst sie, soweit ich gesehen, keine
einzige ihrer friheren Eigenschaften ein: die L6-
sung in destillitem Wasser wirkt ungeschwacht
fibrino-plastisch, durch Kohlenséure und verdiinn-
te Essigsaure wird die Substanz geféllt, der Nie-
derschlag ist in verdiinnten Alkalien, im Ueber-
schuss der Sdure und in Kochsalz l6slich; die
rein wasserige Losung dieser umgewandelten Sub-
stanz bleibt beim Sieden klar, die durch Kohlen-
sdure oder Essigsdure aus der gekochten Ldsung
geféllte Substanz ist unléslich in neutralen Alka-
liensalzen. Sammelt man die aus der Ldsung in
destillitem Wasser durch Sdure geféllte Substanz
auf einem Filtrum, so erscheint sie wieder sclinee-
weiss und breiig, ist wieder unldslich in Wasser
und verdndert sich bei langerem Stehen nochmals
in der angegebenen Weise u. s. f. (102 p. 432).
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dass das Globulin in diesem Falle sich mit einem Teil des Alkali, welches es in
Loésung gehalten hatte, oder mit welchem es verbunden gewesen war, ausgeschieden
hatte. Wie unsere eigenen Untersuchungen gezeigt, hat die Asche in diesem Fall
eine stark-alkalische Reaktion, infolgedessen dieses Praparat nach dem Abtreiben
der Kohlensaure, welches durch Auspumpen beschleunigt werden kann, wasserl6s-
lich ist. Dies soll jedoch Schmidt's Beobachtungen Uber die schwache Wasserlts-
lichkeit des Globulins nicht erklaren (101 p. 536): beim Auswaschen mit kohlen-
saurehaltigem Wasser 16st sich das Praparat nicht; enthalt aber das Waschwasser
ein andres neutrales Gas, oder ist es durch Kochen ganz von Gasen befreit, na-
mentlich wenn das Waschen, wie in Scherer’s Fall, nicht sehr rasch vor sich geht
(VA" 93—100 p. 359), so bildet auch in diesem Falle, wenn nicht vollstdndige, so doch
teilweise Auflosung des Globulins auf kosten des in demselben enthaltenen Alkali statt.
In dieser Beziehung sind sowohl von Schmidt selbst (VA? 48—60 p. 122) als auch von
andern Forschern, z. B. Kihne (VA? 48— 60 p. 121—126), angestellte Beobachtungen
vorhanden; lezterer zeigte, dass gerade durch Kohlensaure frischgefalltes Globulin in
sauerstoffhaltigem Wasser l6slich ist! Bei der Fallung mit Essigsaure kann auch der
entgegengesetzte Fall eintreten: auch hier kann Auflésung des Niederschlags in Wasser
beobachtet werden, aber nun schon auf kosten der Essigsdure. Besonders leicht I6sen
sich frischgefallte, feine oder feinkdrnige Flocken auf. So beobachtete Schmidt, dass bei
der Darstellung des Globulins aus Hamatoglobin. wobei ziemlich wenig von der Sub-
stanz erhalten wird, verdinnte Essigsaure zur Fallung derselben nicht benutzt wer-
den kann, da es unmdglich ist, sich streng innerhalb der Grenzen der Neutralisa-
tionsmengen zu halten, und schon der unbedeutendste Uberschuss derselben den Nieder-
schlag auflost. Demgemass zieht Schmidt Kohlensaure vor (101 p. 444), welche diesen
Ubelstand nicht besitzt. Daraus kann man schliessen, dass die Lo6slichkeit des Glo-
bulins in Kohlensaure eine sehr zweifelhafte ist, sogar wenn es sich um aschen-
freies Globulin handelt (p. n. A"V 86-—92 p. 199). Diese fast verschwindend kleinen Men-
gen Essigsaure genugen jedoch, das Globulin in Lésung zu erhalten. Graham (36 p.
41) dialysirte in Essigsidure aufgeltstes Huhnereiweiss in seinem Dialysor; nach 4
Tagen fand er in der Flussigkeit keine Asche und glaubte, dass auch die Essigsédure
sich entfernt hatte. Wir sagen ,glaubte” da seine Flussigkeit von Milch geféllt
wurde, was bei Hydroglobin, welches Graham bei fortgesetzter Dialyse der sauren
Losung hatte erhalten missen nicht der Fall sein sollte. Den Ausschlag héatte in
diesem Falle eine Probe auf die Gerinnung durch Wéarme geben kdnnen, doch er-
wahnt Graham einer solchen nicht. Unstreitig ging der Bildung des Hydroglobins
diejenige einer S&ureverbindung mit &usserst geringem Sauregehalt wvoran, weshalb
dieselbe in der Warme nicht gerann (VA? 86—92 p. 252). Bestimmtere Angaben
linden wir in dieser Beziehung bei Schitzenberger, welcher gerade das Stadium der
Zersetzung der essigsauren Globulinverbindung beobachtete (103 p. 86), wenn das Glo-
bulin in Hydroglobin tbergeht, infolgedessen bei vélliger Abwesenheit einer sauren Re-
aktion sowohl innerhalb als ausserhalb des Dialysors die Flussigkeit in der Flitze
einen Niederschlag ausschied; dennoch kann angenommen werden, dass die Fllssig-
keit nur zum teil Hydroglobin enthielt, da die Ldsung von Alkalien gefallt wurde.
Ware die Dialyse langere Zeit fortgesezt worden, so wirde das Dialysat alle fir
das Hydroglobin bekannten Reaktionen—Fallbarkeit in der Hitze, Unfallbarkeit
durch Alkalien, S&uren und auch Salzen, endlich allmélige Ausscheidung, nament-
lich durch mechanische Manipulationen, an den Tag gelegt haben (A'V 93—100 p. 354).

In der Tat war es Kuhne (69 p. 179) bei der Dialyse von Hihnereiweiss,
welches durch Einwirkung von Kohlensaure und Essigsdure vom Globulin befreit
worden war. trotz vierwdchentlicher Dialyse nicht gelungen, das Dialysat von der Essig-
sdure zu befreien, da man auch noch danach mit einem Alkali neutralisiren und
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Proteinniederschléage erhalten konnte 1). Es ist somit sehr schwer, das Globulin von
der Séure zu befreien, infolgedessen wir in Schutzenberger’s und Graham’s Féllen
das Vorhandensein eines wenigstens aus Acidalbumin und Hydroglobin bestehenden
Gemenges annehmen missen; dennoch enthielt die Flissigkeit bis 1% Asche. Da-
gegen gelang es Graham (36 p. 62) unzweifelhaft eine Alkaliverbindung des Glo-
bulins mittels Dialyse in deren Bestandteile zu zerlegen und Hydrosol (A.V 93— 100
p. 249—50) zu erhalten, wobei die Losung, wie quantitative Analysen zeigten, alles
in derselben enthaltene Alkali in das dussere Wasser ausschied.

Was das ausgeschiedene Globulin anbetrifft, so spricht sich Schmidt ziemlich
bestimmt dahin aus, dass das Paraglobulin, z. B. nach der Auflésung in schwachen
Alkalilosungen beim Kochen nicht ausfalle, dass aber durch Eintrdgen eines Neutral-
salzes beim Kochen Féllung entstehe, wobei der Niederschlag sich von dem ,ge-
ronnenen Albumin® durch nichts unterscheide -).

Sehr interessant fiir die historische Entwicklung der von uns beriihrten Frage,
sind Kihne’s Beobachtungen und Schliisse Uber die gegenseitigen Verhaltnisse der
Bestandteile des Serums. Nach 10-facher Verdiinnung des Serums mit Wasser und Durch-
leitung von Kohlensdure fiel das Globulin aus. Ansduern des Filtrats mit Essigsaure
erzeugte einen neuen Niederschlag, welchen Kihne fir eine Natriumverbindung hielt
(69 p. 177). Nach Entfernung dieser Niederschldge schied das Filtrat nach Hinzu-
fugung einer unbedeutenden Sduremenge einen neuen Niederschlag aus: doch er-
folgte die Ausscheidung der lezten Protemmenge erst bei gleichzeitigem Anséuern
mit Kohlensédure und Erwarmen (ib. p. 177). Nimmt man, nach Denis’s, Liebig’s u.
and. Lehre an, dass das samtliche Protein mit einem Alkali verbunden ist, so
erklaren sich diese drei konsekutiven Fallungen, welche bei der allméligen Steige-
rung der Energie, so zu sagen der Bedingungen, die auf die Alkaliverbindungen
im allgemeinen fallend wirken, erfolgen, leicht. So fallt z. B. Kohlensdure das Glo-
bulin aus verhéltnissméssig konzentrirten Lodsungen einer Alkaliverbindung nicht:
um schwdachere Losungen zu erhalten, muss man dieselben verdinnen, und ist
nun die Kohlensdure im stdnde einen Niederschlag zu erzeugen; allein die sich
bildenden Salze halten einen Teil des Globulins in Lésung zuriick; der Zusatz von
Essigsaure ruft noch starkere Fallung hervor; damit aber vollstdndige Zersetzung
erfolge, muss mit Essigsdure bei erhohter Temperatur eingewirkt werden.

Wenn Kiihne zwischen den durch Essigsdure und Kohlensdure hervorgebrachten
Niederschldgen, dem vermeintlich, ,,Paraglobulin® und dem ,,Natronalbuminat® einen
Unterschied auch zugab, so geschah es nur deshalb, weil er die Alkaliverbindung durch
Kohlensaure fir nicht fallbar hielt. Wie wir aber zeigten (.V.V 81—5 p. 86), liess Kiihne
hier einen Fehler zu, da ein Vergleich von Ss. 175 und 565 seiner Arbeit (69 p, 175 u.
565) zeigt, dass auch Kiihne unter gewissen Bedingungen Féallbarkeit zugab (69 p. 175 u.
565). Vollstandige Fallung der prote'inhaltigen Flissigkeiten durch blosses Kochen gibt
Kihne im allgemeinen nicht zu, sondern erklart dieselbe durch die Mitwirkung
von Alkalien, d. h. durch die Gegenwart der Natriumverbindung, welche bei Ge-
genwart einer grossen Menge eines Salzes durch Kochen geféllt wird (69 p. 178);

i) Das flissig gebliebene Eiweiss hinterliess
nach dem Verdunsten eine noch loslische Substanz,
die beinahe 1 p. Ct. Asche enthielt. Dieser flis-
sige Theil gab beim Neutralismen eine schwache
Fallung, es hatte sich also unter der langen
Einwirkung der geringen Menge von Essigséure,
die hartnackig trotz der Diffusion vom Eiweiss
zuruckgehalten wurde, etwas Syntonin gebildet,
der grossere Theil war dagegen Serumeiweiss ge-

blieben, und dieser coagulirte natirlich beim Er
hitzen (69 p. 179).

-) Setzt man zur schwach sauren oder schwach
alkalischen Ldsung dieser Substanz ein neutrales
Alkalisalz und erhitzt, so entsteht eine starke
weisse Féllung, die sich weder in verdiinnten noch
in concentrirten Sauren oder Alkalien wieder auf-
16st (101 p. 438).
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dabei nimmt er an, dass das sog." Albumin* auf kosten der Salze im Serum I6slich
ist (09 p. 178). Nicht weniger bestimmt spricht sich Eichwald in dem Sinne aus,
dass das ,,Albumin® in Wasser unldslich ist und seine Loslichkeit in den natdrlich
vorkommenden Flissigkeiten den Salzen und Alkalien verdankt 1). Zwar wurde auch
in der Zeitperiode, welche wir im Auge haben, die Meinung laut, dass das Albumin
selbstandige Loslichkeit in Wasser besitze; sobald man aber den Worten der Auto-
ren ihre wahre Bedeutung gab, dieselbe in die Sprache der Tatsachen Ubersetzte,
erwies es sich, dass nicht das ,,Albumin“ sondern das bei niedriger Temperatur
erhaltene ,trockne Serum oder trockne Eiweiss® in Wasser loslich war (p. n. NW
48—00 p. 84—7), wie wir es bei Gautier sehen (28 p. 30).

Um dieselbe Zeit unternahm auch Briicke (10 p. 883) Untersuchungen, um
die Beziehung einer Globulinlésung zum Serum aufzuhellen; obgleich er von ,Al-
bumin® spricht, fihrt er seine Vergleiche faktisch mit gewdhnlichem Serum aus.
Brucke stellte das Globulin aus Pferdeblutserum dar (10 p. 883). Die alkalischen
»Paraglobulinlésungen” verhielten sich ganz so wie alkalinisirte Serumldsungen, wie
es bei Scherer’s Versuchen der Fall gewesen war. Damit das Serum in der Warme
nicht gerinne, muss der Alkaligehalt vergrdssert werden. Salze enthalt dasselbe
schon, da die alkalische Seroglobinlésung ihrerseits durch Warme gefallt wird,
wenn ein Salz in dieselbe eingetragen wird (10 p. 884). Ausserdem bereitete Briicke
Paraglobulinldsungen in Kalilauge und Ammoniakflussigkeit, entweder indem er
erstere mit einem Glasstdbchen in suspendirtes Globulin enthaltendes Wasser eintrug,
oder indem er frischgefalltes Seroglobin in ammoniakhaltiges Wasser brachte. Die zweite
Losung besass eine starkere alkalische Beaktion (10 p. 885). Starken Sduren und Alka
lien gegenlber verhielt sich das ,,Paraglobulin ebenso wie das Hihnereiweiss (10 p. 886;
u. VW 81—385 p. 00 u. AW 86—92 p. 168); in den Beziehungen der Metallsalze bestehe
zwischen diesen Korpern auch kein Unterschied. Briicke findet im allgemeinen, dass
der Unterschied zwischen den alkalischen Seroglobinlésungen, dem Serum und dem
Eiweiss nur ein scheinbarer Ft 2). Dabei wurde das Seroglobin aus seinen Ldsungen,
wie auch das Eiweiss, durch Sattigung mit Xatriumsulfat oder Chlornatrium u. s. w.
ausgeschieden; Zusatz von Sdure léste den Niederschlag, der aus der Losung aufs
neue durch Salze ausgeschieden wurde (10 p. 880) auf. Die Féllbarkeit alkalischer
Seroglobinlésungen durch Phosphorsaure, Essigsdure, Weinsdure u. a. Sauren, welche
dem Serum abgeht, erklart Briicke, wie auch frihere Autoren (AbY 93 —100 p.357) durch
das Nichtvorhandensein von Salzen in den alkalischen Seroglobinldsungen, da im Serum,
welchem sogar das Seroglobin entzogen wurde, infolge des Salzgehalts ein solcher
Niederschlag nicht beobachtet wird; demgemass I6se sich der durch Sdure in einer
alkalischen Globulinlésung erzeugte Niederschlag durch Salzzusatz auf. Um eine
kunstliche Eiweisslosung darzustellen, empfiehlt Briicke zu einer Kochsalzldsung
Atznatron, Atzkali oder Ammoniak bis zu deutlich alkalischer Reaktion zuzusetzen
und dieses Gemenge tropfenweise in Wasser, welches ,,Paraglobulin® suspendirt
enthélt, solange einzutragen, bis das Globulin sich auflost. Die erhaltene schwach-
alkalische Losung werde durch Ansduern mit Essigsdure nicht gefallt (10 p. 887).
Schon im Hinblick auf diese Angaben muss man gestehen, dass die von Denis mit-
geteilten viel reichhaltiger waren und grossere Beweiskraft besassen.—Dennoch

) dass wir mit allen in dieser Angele-  eine wirkliche Losung ist. lediglich von der Ge-
genheit competenten Richtern das reine Albumin  genwart von Alkalisalz und freiem Alkali ab-
lur einen in W\ asser unldslichen Stoff halten. Wir  hangig ist (23 p. 319).
glauben daher, dass der Zustand, in welchem das -) Der Unterschied zwischen Paraglobulm und
Albumin in tlberischen Flussigkeiten zurlickge-  gewohnlichem Eiweiss war also wieder nur ein
halten wird, und welcher vielleicht nicht einmal  scheinbarer (10 p. 886).
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kann nicht abgeleugnet werden, dass auch Briicke’s Beobachtungen fiir die Iden-
titat der salzalkalischen Serogiobinlésungen und dem. was ,,Albumin® genannt
wurde, namlich dem Serum, dem Huhnereiweiss und dem mit Wasser und Kohlen-
sdure behandelte Serum, zeugen. Mdoglicherweise hat auch Briicke wie Denis selbst,
dann recht, wenn es wirklich ein besonderes Albumin in Sclnnidt-Aronstein's
Sinne gébe, da ja eigentlich alles, was wir tber das sog. historische Albumin wis-
sen, an Flussigkeiten—Serum und Eiweiss—erforscht wurde, in denen der Charakter
der Reaktionen gerade durch das in denselben enthaltene Globulin bestimmt wurde;
mit andern Worten, es sind hauptsachlich die Reaktionen des Globulins, nach denen
geforscht wurde und noch heutzutage geforscht wird!

Dubrunfaut's (22 p. 84) und Gsclieidlens (37 p. 3) Ansicht nach wird auch
das Protein der Milch durch Alkalien in Ldsung erhalten. Andererseits fehlt es auch
nicht an Belegen fur die Identitdt der Losung mit den Alkaliverbindungen des
Proteins im allgemeinen. Nachdem Heynsius ein Alkalialouminat nach Lieberkihn
dargestellt und dasselbe in Wasser bei 45° (50 p. 12) aufgelGst hatte, fand er. dass
diese LoOsung zur Kohlensédure und Essigsdure sowie auch zum Kochsalz sowohl in
bezug auf die Reihenfolge der Wirkungen und auf das Resultat (Bildung eines Nie-
derschlags) als auch quantitativ sich ganz ebenso verhalte wie das Serum: gleich
diesem, scheide auch eine Alkalialbouminatlésung z. B. nach der Einwirkung von
Kohlensdure und Kochsalz einen reichlicheren Niederschlag aus als nach der Ein-
wirkung eines jeden dieser Agentien im einzelnen; sowohl dieses wie jenes misse,
um von Kohlensaure und Essigsdure geféllt zu werden, mit Wasser verdinnt wer-
den. Ein eben solches Verhalten gegen diese Sduren zeige auch eine Fibrin- und
Myosinlésung in Salzen: dieselben wirden auch durch Kohlensdure und ebenfalls
nicht vollstandig geféllt. Endlich konne eine Alkalialbuminatlésung auch die Rolle
der Milch spielen: man brauche nur eine geringe, aber durch die Umstédnde bestimmte,
Menge phosphorsauren Natrons einzutragen, damit die Kohlensdure keine Fallung
oder, wenn der Gehalt an den genannten Salzen kein entsprechender, ein geringerer
ist, blosse Tribung verursache.

Je grosser der Phosphatgehalt ist, desto besser gehe die Fallung durch Koh-
lensédure vor sich; vollstandige Fallung werde aber niemals erhalten, da die nach-
folgende Sattigung der Flussigkeit mit Kochsalz nochmalige Fé&llung hervorrufe
(50 p. 13). Ausserdem findet Heynsius auch zwischen dem aus dem Serum ausge-
schiedenen Globulin und dem Neutralisationsniederschlag einer Alkaliverbindung
des Proteins, sowie auch zwischen diesen Korpern und den andern Globulinen, dem
Fibrinogen, dem Fibrin und dem Myosin, keinen Unterschied. Alle diese Kdorper
werden aus ihren Salzlésungen durch Kohlensaure ausgeféllt, wobei die Nie-
derschlage sich nicht nur in der Mutterlauge sondern auch teilweise in Wasser
nach Durchleitung sowohl von Sauerstoff als auch von Wasserstoff (50 p. 15)
auflosen. Es unterliegt naturlich keinem Zweifel, dass in diesem Fall bei der
Durchleitung des Sauerstoffs oder des Wasserstoffs die Flussigkeit, in welcher
die Protei'nflocken suspendirt waren, von der Kohlenséure befreit wurde, und
die Flocken auf kosten des von ihnen zurtickgehaltenen Salzes und dergl sich
auflosten *). Uberdies zeigen alle diese Korper, wie auch der Neutralisationsnieder-
schlag der Alkaliverbindungen (Alkalialbuminate), dieselben Reaktionen, z. B. L0os-
lichkeit in verdinnten Ldsungen von Mittelsalzen. Im ganzen hédnge die Fallung

0 Eine genaue Untersuchung hat mir gezeigt, in Wasser zum Tlieil geldst werden, wenn ge-
dass nicht nur Paraglobulin und fibrinogene Sub- raume Zeit ein Strom reinen Sauerstoffs oder
stanz, sondern auch Alkalialbuminat, Myosin und Wasserstoffs durchgeleitet wird (50 p. 15).
Fibrin, nach ihrer Fallung durch Kohlensdure,
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durch Kohlensdure von der in der gegebenen Losung enthaltenen Salzmenge ab:
sowohl eine Paraglobulinlésung als auch eine Losung anderer Globuline—des Myo-
sins. Fibrins und sogar des Neutralisationsniederschlags einer Alkaliverbindung—
werde nach der Verdunnung mit Wasser weit schneller gefallt und scheide volu-
mindsere Niederschldge ans (ib. p. 15).

Nach allem Gesagten besitzt die Kohlensdure unstreitig eine nicht geringe
Bedeutung fir die Reaktionen der protelinhaltigen Flussigkeiten, so dass unabhan-
gig von den Eigenschaften des Globulins selbst, unser Urteil Gber dieselben je
nach der Menge der in denselben enthaltenen Kohlensdure sich bedeutend andern
kann. So legte Monnier (84 p. 471) mit seinen Beobachtungen den Anfang zu
einer langen Reihe von Untersuchungen, von denen wir schon im ersten Teile
dieses Werkes (AW 48—=G0 p. 72-—3) sprachen. Die Betrachtung des Dargelegten
lasst keinen Zweifel darlber Ubrig, dass die Gerinnungstemperatur des Serums, des
Uthnereiweisses u. dergl. sich in unmittelbarer Abh&ngigkeit von der Menge der
Kohlenséure befindet: nachdem das Serum mittels der Luftpumpe von der Kohlen-
sdure befreit, an der Luft getrocknet, aufs neue aufgel6st oder mit Ather behandelt
worden ist, erhalt man eine Losung, die in der Wérme nicht mehr gerinnt (AFA 48—G0
p. 71—77).

Nach der Entfernung der Kohlenséure stellen die protetunhaltigen Flussig-
keiten, besonders das Blutserum, eine Ldsung vor, welche von der Losung einer
Alkaliverbindung des Globulins, eines Alkalialluuninats, z. B. des Lieberkihn’schen.
mit einem geringen Alkaliiberschuss, nicht unterschieden werden kann. Wir wollen
sogar vorlaufig Uber diese Tatsache keine naheren Betrachtungen anstellen und nur
bemerken, dass der erwdhnte Zustand der protelinhaltigen Flussigkeiten, namentlich
des Serums, vollkommen mit den Eigenschaften der Milch oder, wie man sich in
diesem Falle unrichtig ausdriickt, des Caseins Ubereinstimmt.

Durch das Auspumpen der Kohlensdure werden die protelinhaltigen Flissig-
keiten einerseits einander (es verschwindet der Unterschied in dieser Beziehung zwi-
schen dem Eiweiss verschiedener Vogel—AW 48—G0 p. 71—2). wie z. B. die Milch
dem Serum, andererseits den Alkalialouminaten ndher gebracht.

Immer wieder begegnen wir mannigfachen Tatsachen, welche zu gunsten der
zuerst von Denis in mehr oder weniger bestimmter Form aufgestellten Lehre zeugen;
doch sind diese Tatsachen zerstreut, in kein System gebracht und infolge der Schwie-
rigkeit, welche die Analyse derselben wegen dem Mangel an Angaben bietet, nicht
in betracht gezogen worden...

Wiederum weist Schmidt (102 p. 422) daraufhin, dass eine alkalische Sero-
globinlésung (Paraglobulin) bei der Neutralisation mit Essigsdure gefallt wird, dass
aber bei gleichzeitiger Gegenwart eines Neutralsalzes in der Ldsung entweder gar
keine oder eine nur unbedeutende Féllung beobachtet wird. In solchen Fallen sei
zur Fallung ein um so starkeres Ansduern erforderlich, je mehr Neutralsalz die
neutrale Flussigkeit enthalt. Dasselbe beobachte man auch ohne den besonderen Zusatz
eines andren Salzes, wenn die Losung einen Kali- oder Natronuberschuss enthélt.
Das in diesem Falle bei der Neutralisation entstehende Salz spiele dieselbe Rolle
wie ein von aussen eingetragenes. Ein eben solches Verhalten zeige auch eine Salz-
seroglobinlésung ).

) Enthalt die Losung jedoch zugleich ein neu-
trales Alkalisalz, so findet entweder nur eine
partielle oder bei grdsserem Salzgehalte selbst
gar keine Ausscheidung heim Neutralismen Statt.
Die Flissigkeit muss zum Zwecke einer voll-

kommenen Fallung angesduert werden, um so
starker, je grosser ihr Salzgehalt ist. Stets gelingt
es, diese Fallung im Ueberschuss der Essigsaure
wieder aufzuldsen, aber die dazu noéthige Saure-
menge, bei gleichem Gehalt an tibrinoplastischer
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Diese Tatsachen stellen endgiltig die Maoglichkeit fest, eine Losung zu erhal-
ten, welche den allgemeinen Eigenschaften des Serums—d. h. der Flussigkeit, welche
der Lehre von dem unerldsslichen ,,Albumin® zu grinde gelegt worden ist—
entspricht. Schmidt s Beobachtungen erklaren auch die Ubrigen Beziehungen des
Serums, welche die Mdoglichkeit der Existenz auch anderer Protei'nkorper neben
dem Globulin bedingen.

Zwar wurde auch vor Schmidt von vielen Autoren die Ansicht ausgesprochen,
dass das Protein aus seinen naturlich vorkommenden Losungen durch™diese oder
jene Agentien nicht vollstandig ausgefallt werde; Schmidt spricht jedoch ziemlich
einschneidend einen Gedanken aus. der fir den uns interessirenden Moment in
der Geschichte dieser Frage von Bedeutung ist. Auf grund des Dargelegten musste
Schmidt zugeben, dass blosse Neutralisation und Verdiunnung mit Wasser zur voll-
stindigen Féllung des Seroglobins aus dem Blutserum ‘) "noch nicht hinreichen,
NWie man sich auch auf einfache Neutralisation zur Fallung des Fibrinogens (101
p. 441) nicht beschranken kann. Eichwald geht noch weiter, indem er findet (24
p. 31), dass neutrale alkalische Seroglobinlésungen beim Erwdrmen nicht gerinnen,
und dies gleich den friher erwdhnten Autoren durch die Abwesenheit von Salzen
erklart; dabei bemerkte aber Eichwald, dass Chlornatrium- und Natriumsulfat-
oder Magnesiumsulfatlosungen die tribe Ldsung einer Alkaliverbindung bei ge-
wohnlicher Temperatur zuerst klaren, beim Erwdrmen aber zum Gerinnen bringen.
Beim Eintrdgen einer geringen Salzmenge sei die Gerinnung eine sehr unbedeutende
und trete erst nach verhéltnissméassig langem Kochen ein 2). Je mehr Salze vor-
handen sind, desto niedriger sei die Gerinnungstemperatur; dennoch bleibe ein Teil
der Substanz in Losung und koénne durch Essigsdure und gelbes Blutlaugensalz nach-
gewiesen werden 3). Grosse Mengen von Neutralsalzen wirden jedoch die erwahnte
Losung schon bei gewohnlicher Zimmertemperatur féallen, obgleich auch hier keine
vollstdndige Fallung erfolge. Eine solche fand erst beim Kochen mit einem Uber-
schuss von krystallinischem Kochsalz statt: das Filtrat schied mit Essigsaure und
gelbem Blutlaugensalz schon keinen Niederschlag aus 4). In der Wirkung sowohl

Substanz, wiéchst in geradem Verhdltnisse mit  (z. B. einen Tropfen gesittigter NaCl—Losung

dem Salzgehalte der Losung; sie ist also um so
grosser, je weiter der Fallungspunkt vom Neu-
tralisationspunkte nach der Seite der Sdure hin
fortgertickt war. Ganz dasselbe tritt ohne beson-
deren Salzzusatz ein, wenn die angewendete Lo-
sung der flbrinoplastischen Substanz (berschissi-
ges Kali oder Natron enthélt, und zwar wegen
des bei der Neutralisation gebildeten essigsauren
Salzes, ebenso beim Neutralisiren von Ld&sungen,
welche nicht mit kaustischen, sondern mit koh-
lensauren Alkalien hergestellt sind, von welchen
immer betrachtlich grossere Mengen zur Auflo-
sung der flbrinoplastischen Substanz erforderlich
sind, als von kaustischen (102 p. 422).

Q Es ergieht sich hieraus, dass zur vollstandi-
gen Fallung der flbrinoplastischen Substanz aus
gewassertem Blutserum, das Neutralisiren nicht
hinreicht, sondern dass dazu wegen der im Se-
rum enthaltenen Salze ein geringer Grad von
Ansdurung nothig ist; man braucht dabei mit
dem Anséduern nicht gar zu angstlich zu sein, da
eine Wiederauflosung der gefallten Substanz viel
grosserer Quantitaten der Saure bedarf, als ihre
Fallung (102 p. 422).

2) Hat man nur sehr wenig Salz zugesetzt

auf eine 2—4 C.C. betragende Probe), so ist die
Gerinnung héchst unvollstdndig, sie tritt oft nur
ein, wenn das Kochen eine oder einige Sekunden
lang fortgesetzt wird, ja die Verdnderung wird
zuweilen erst nach dem Erkalten deutlich..........
(24 p. 31).

3) Alar hingegen eine bedeutendere Quantitat
Salz zugesetzt (einige Tropfen NaCl—Ldsung auf
die Probe), so fillt sich die Loésung beim Er-
hitzen sehr schnell, oft noch unter dem Siede-
punkt, mit scharf contourirten braunlichen Flocken,
die bald niederfallen und die Flussigkeit wasser-
hell zuriicklassen; doch bleibt stets ein gewisser
Theil der Substanz gel6st und lasst sich im Fil-
trat der Probe durch Zusatz von G>H402 und
KjFeCye nachweisen (24 p. 32).

) Nur auf eine Neise 1&sst sich
der Stoff aus seiner alkalischen
Losung durch Neutralsalze wvoll-
standig entfernen, namlieh indem
man die Lésung mit einem leber-
schusse des gepulverten Salzes
kocht; im Filtrate solcher Proben konnte ich
keine Spuren des Stoffes nachweisen (24 p. 33).
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der Kohlensdure als auch der anderen Sduren auf das Serum findet Eichwald im
allgemeinen keinen Unterschied (24 p. 34-5). Ein eben solches \erhalten wie zu
dem Serum zeigten die Metallsalze auch zu der beschriebenen Seroglobulinlosung
(24 p. 36). Ahnliche Beobachtungen veranlassten Eichwald, nach dem Beispiel an-
derer Autoren, zu der Aussage, dass kein Grund vorhanden sei, das Seroglobin
von dem ,Albumin® zu unterscheiden, dabei stellt Verf. einerseits dessen Loslich-
keit in Wasser in Abrede und behauptet andererseits, dass das Paraglobin durch
die Alkalien und Salze des Serums in Losung erhalten wird (24 p. 44—5). Auf
grund seiner Schlisse erklart Eichwald die Loslichkeit des ,,Albumin® d. h. alles
dessen, was nach der Behandlung des Serums mit Kohlensdure und Essigsaure
zuriickbleibt, far nicht bewiesen (24 p. 88;.Y.Y 48—60 p. 132). Nach der Ausscheidung
der Niederschldge aus dem verdinnten Serum durch Kohlenséure (,,Paraglobin®) und
durch Essigsdure (Kihne's Serumcasein) sowie des Niederschlags, der sich nach der A er-
ditnnung des Serums, aus welchem sich die gemiauten Korper ausgeschieden haben,
durch neue Verdinnung mit Wasser (Eichwald’s Syntonin) ausscheidet, wurde das
Serum behufs Entfernung auch noch des Proteinrests, den man ,,Albumin® nannte,
mit einer noch grosseren Wassermenge verdinnt. Bei der Verdinnung dieses Fil-
trats um das 500-fache zeigten sich schon nach 24 Stunden schwer niederfallende
Flocken (24 p. 89— 00). Im ganzen operirt Eichwald sowohl zur mdglichst vollstan-
digen Entfernung des Globulins als auch zur Entfernung des ..Albumins* aus der
Flissigkeit ganz ebenso wie in bezug auf das Globulin, durch starkere Verdinnung
und neues Anséuern. Auf diese Weise gelang es ihm, das Protein bis auf einen
unbedeutenden Rest auszuscheiden. Er glaubte, dass auf diese Art alles das ..Albu-
min“ ausgeschieden werde, welches sich gewohnlich’ auch durch einfaches Kochen
ausscheidet '). Indem er mit 40—50 Vol. Wasser verdinnte Essigsaure in ver-
schiedenen Quantitaten zusetzte, konnte Eichwald die Uberzeugung gewinnen, dass,
wenn unter diesen Umstanden Proteinsubstanz im Filtrat auch zurlckbleibt, die
Menge derselben derjenigen, die fir ,Albumin® gehalten wird, bei weitem nicht
gleichkommt. Das Quantum des Rests ist ein so unbedeutendes, dass Eichwald zwei
Maglichkeiten annimmt: entweder ist das ,,Albumin® durch passende Verdinnung und
Anséuerung bis auf die in der Flussigkeit zurlickgebliebenen Spuren ausgeféllt, oder
es ist im Serum neben dem ,,Albumin“ eine geringe Menge eines wirklich wasser-
I6slichen Korpers vorhanden. Eichwald neigt mehr der ersten Meinung zu, da in
dem gegebenen Falle das Losungsvermdgen der Salze des Serums durch die Ver-
dinnung mit Wasser nicht aufgehoben, sondern nur bedeutend herabgesetzt ist 3)

0 Hatte ich das Eindampfen soweit fortgesetzt,
dass der Rickstand seinem Volum nach nur noch
einen Bruehtkeil der zum Versuche genommenen
(Quantitdt Zehntelserums ausmachte, so konnte
ich mich leicht davon Uberzeugen, dass die Men-
ge coagulabler Substanz, welche nicht durch die
Verdinnug ausgefallt war, wirklich minimal war
im Vergleiche zu der Menge Albumin, welche in
einem entsprechenden Volumen Zehntelserums
enthalten ist. Es fallt also bei solchen Versuchen
derjenige Theil des Albumins, welcher durch di-
rectes Aufkochen gerinnbar ist, vollstandig nie-
der, und die ganz unbedeutende Menge, welche
geldst bleibt, wird nur durch das im Laufe des Ver-
suches entstandene Alkali zurtickgehalten(24p.91).

-) Has (Quantum albumindser Substanz, welches
in einem solchen Evaporate nachweishar ist, stellt

in gar keinem Verhéltnisse zu denjenigen Albu-
minmengen, welche man im Serum nachweisen
kénnte, wenn man auch nur den 1000—sten
Theil der hier verarbeiteten Quantitdt desselben
direct analogen Reactionen unterwerfen wollte.
Der Antheil coagulabler Substanz, welche hier
nicht durch die Verdinnung ausgefallt worden
ist, ist so minimal, dass nur 2 Annahmen mdg-
lich sind. Entweder man hat anzunehmen, dass
das Albumin mit passender Ansduerung und Ver-
dinnung mit Wasser bis auf riickstdndige Spuren
ausgefallt worden ist, oder, dass das Serum ne-
ben grossen Quantitdten durch Hitze coagula-
blen und durch Wasser fallbaren Albumin’'s mi-
nimale Mengen eines andern gleichfalls coagu-
lablen, aber wirklich in Wasser léslichen Eiweiss-
korpers enthélt. Offenbar ist die ei'ste Annahme
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Es unterliegt keinem Zweifel, dass Eichwald alles im Serum enthaltene Protein,
wie in den einzelnen Féllen die Niederschldge auch heissen mochten, bis auf geringe
Spuren durch ein Verfahren ausgeschieden hatte, welches historisch nur fur das
Globulin bekannt war. ndmlich durch Verdinnung mit Wasser und Ansduern—ein
Verfahren, welches mit den Alkaliverbindungen des Globulins eng verknipft ist
(VA) 48—60 p. 132). Nach diesen von Eichwald angegebenen Tatsachen, namlich, dass
hei der Methode, das Globulin in grossen Quantitdten zu fallen, im Serum so viel
Substanz zuriickbleibt wie nach dem Kochen desselben, wurde es notwendig diesen
Prote'inrest naher zu erforschen. Die Untersuchung dieses nach dem Kochen zu-
rickgebliebenen Teils des Proteins hat auch wirklich in Ubereinstimmung mit den
Eigenschaften und der Gerinnungstemperatur der Alkaliverbindungen, bei Gegenwart
oder bei Abwesenheit von Salzen, gezeigt, dass derselbe alle Eigenschaften gerade
der Alkaliverbindungen besitzt und bei passender Behandlung eben solche Neutra-
lisationsniederschlage ausscheidet wie das aus Globulin auf gewohnliche Weise
erhaltene Produkt, d. h. bei passender Behandlung zeigt es die Reaktionen des
Globulins (AM 81—5 p. JO7—116).

Zur Dbesseren Veranschaulichung unseres Gedankens und grosseren Beweis-
kraft kann auf Gautier hingewiesen (30 p. 227) werden, der das schwerldslichste
Globulinpraparat—Fibrin—in ,,Albumin® verwandelte, oder, richtiger gesagt, nach
der Auflésung des Fibrins eine mit dem Serum identische Flussigkeit erhielt. Gau-
tier loste frisches Fibrin in 10°/0 Kochsalzlésung auf; obgleich eine solche L&dsung
Eigenschaften besitzt, die dieselbe sowohl dem Serum (Falbumine) als der Milch
(la caseine) nahe stellen, gelang es Gautier dennoch, dieser Lésung durch Dialyse
alle Eigenschaften des ,,Albumins“ (Serum) zu verleihen. Nachdem Gautier beinahe
bis zur vollstandigen Entfernung des Kochsalzes dialysirt hatte, konzentrirte er die
Flissigkeit im Vacuum bei 45° und beobachtete an derselben die Eigenschaften des
»gewohnlichen Albumins® (?): so gerann die Flussigkeit in der Warme, unter der
Einwirkung von Mineralsduren, nicht aber von verdinnter Essigsdure: wurde von
Metallsalzen gefallt #). Dieselbe gerann bei 63°: dabei wurde jedoch durch die
Warme nicht alles Protein ausgeféllt; ein bedeutender Teil blieb in der Lésung und
konnte durch molybdansaures Ammonium ausgefallt werden! Die in der Losung
zurlickgebliebene Substanz enthielt ziemlich viel Kalk und Magnesia 2). Wenn einer-
seits eines der schwerloslichen Globulinpraparat—das Fibrin—nach der Entfernung
des Salzuberschusses aus seiner Salzlésung in eine Substanz verwandelt wird, deren
Losung an das Serum erinnert, so héalt andererseits das Serum, welchem auf gewdhn-
liche Art durch Kohlensdure. Essigsdure, oder mittels Dialyse das Globulin entzogen
worden ist, noch ein Protein zuriick, welches in Aronstein und Schmidt’s Arbeiten
sogar die Benennung ,aschenfreies Albumin® (VA" 48—CO0 p. 133) erhalten hat; ein

naturlicher, und das Gelgstbleiben von Albumin-
spuren leicht durch den Umstand zu erkléren,
dass durch die Verdiunnung die ldsende Kraft
der Serumsalze nicht eigentlich aufgehoben, son-
dern nur ausserordentlich abgeschwaécht werden
kann (24 p. 93).

i) On la coucentre alors rapidement en sépa-
rant I'eau par la distillation dans le vide, & une
température de 45 degrés environ, et I’'on obtient
une solution neutre qui jouit de la plupart des
propriétés de I'albumine ordinaire. Elle se coa-
gule par la chaleur et les acides minéraux; elle
est incoagulable par I'acide acétique étendu, elle

se coagule par le sublimé corrosif comme I'albu-
mine (30 p.t228).

-) La substance précédente n’est pas la seule qui
se forme par I'action du chlorure de sodium sur la
fibrine. Si I'on élimine, en effet par la chaleur la
substance précédente, il reste dans la liqueur une
notable quantité d'une matiére iucoagulable
par la chaleur et I'acide acétique précipitable par
le molybdate acide d’ammoniaque, et que I'on
peut extraire en évaporant la liqueur a siccite
dans le vide. Cette substance donne des cen-
dres riches en phosphate de chaux
et de magneésie.............. (30 p. 228).
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solches in der Warme nicht gerinnendes Serum oder ,,aschenfreies Albumin* schei-
det hei langerem Dialvsiren das in demselben enthaltene Protein, welches unzwei-
deutig den Charakter des Globulins besitzt, als Niederschlag aus.

Kaum hatten Aronstein und Schmidt von dem dialysirtem Eiweiss und Serum
Kenntnis genommen, als sie zu der Uberzeugung gelangten, dass bei fernerer Dia-
lyse des ,salzfreien Albumins® die Reaktionen der Fallung durch Warme und Alko-
hol wiederkehrten! Umsonst bestrebte sich Aronstein diese Erscheinung, trotz der
nur kurze Zeit dauernden Dialyse, durch F&ulnissprozesse ) zu erklaren, indem er
die Fallbarkeit in der Warme mit der vermutlichen Bildung von Ammoniumcarbonat
verknlipfte, da bei direkten Versuchen mit dem ,von den Salzen befreiten Al-
bumin“ das Eintragen von Ammoniumcarbonat in die Flissigkeit gleich Koch-
salz beim Erwarmen Gerinnung bewirkte a)- Ausser der offenbaren Irrtimlichkeit einer
solchen Deutung sind auch noch Zeugnisse anderer Autoren verbanden, welche
dieselbe widerlegen. So bemerkte Heynsius, (51p. 527), welcher Serum und Ei-
weiss langere Zeit ohne Faulnisserscheinungen dialysirte, zu seinem Erstaunen,
dass diese Flussigkeiten nicht nur die F&higkeit, in der Warme zu gerinnen, nicht
eingebisst hatten, sondern schon anfingen zu opalesciren, wenn das Probirglés-
chen in der Hand gehalten wurde, und eine Ausscheidung von Flocken schon bei
35° begann. Nach der Abklhlung l6sten sich die Niederschlage wieder auf (51 p.
527). Man sattigte mit Wasser verdinntes Eiweiss mit Kochsalz und dialysirte es
dann l&ngere Zeit gegen eine grosse Wassermenge; nach dem Abfiltriren des Nie-
derschlags schied die Flussigkeit beim Abdampfen bei 45° einen Niederschlag aus.
Deshalb wurde dieselbe aufs neue filtrirt und dialysirt, gab aber trotzdem bei 45°
wiederum eine Fé&llung. Nach dem Auswaschen dieses Niederschlags mit Was-
ser bis letzteres keine Reaktion auf Protein mehr zeigte, war derselbe in
Salzen unléslich (ib. p. 528) geworden. Nach der Abtrennung dieses Niederschlags
wurde auch das letzte Filtrat dialysirt uni schied aufs neue einen Niderschlag aus:
nach einiger Zeit wurde die Flissigkeit schon bei 28° gefallt, und der erhaltene
Niederschlag loste sich in Kochsalz auf, Misste aber beim Erhitzen (ber 40° seine
Loslichkeit in Salzen allméalig ein (ib. p. 529). Ochsenblutserum wurde nach der
Abtrennung des Globulins durch Verdunnung mit 10 Vol. Wasser und Einwirkung
von Kohlensaure und Essigsdure nach dem Eindampfen bis zum anfénglichen Volum
und nach der Sattigung mit Kochsalz 9 Tage lang der Dialyse unterworfen. Nach
der Entfernung des ausgeschiedenen Globulins triibte sich das Filtrat schon bei 40°!
Unmittelbar mit Salz gesattigtes Ochsenblutserum tribte sich nach 11-t&giger Di-
?Ig/se bg;) 41° und Pferdeblutserum unter denselben Umstdnden schon bei 38°
ib. p. 532).

Indem Heynsius diese Tatsachen mit den bei der Dialyse gegen destillirtes
V asser erhaltenen vergleicht, gelangt er zu dem Schluss, dass er mit dem destil-
lirtem Wasser vielleicht deshalb kein bei niedriger Temperatur ausfallendes Protein
erhalten hatte, weil es ihm, nach seinem eigenen Gestdndnisse, an einer genugen-

>) Liess ich die Eiweisslésung, nachdem sie
im Laufe von circa drei Tagen vollkommen salz-
frei geworden, noch einige Tage langer im Dialy-
sator stehen, so wurde sie mit dem Eintritt der
Zersetzung wieder fallbar durch Alkohol und
Siedhitze; zuerst erhielt ich blosse Opalescen-
zen. dann Tribungen, weiter an Masse wachsende
Fallungen, welche endlich, wenn die Albumin-
lIosung sehr deutlich in Zersetzung Ubergegangen
war, nicht geringer erschienen, als die in der

urspriinglichen Eiweisslésung, mit gewdhnlichem
Salzgehalte, erzeugten Niederschlage (1 p. 90).

-) Diese Wiederkehr der Féllbarkeit des Albu-
mins durch Alkohol und Siedhitze erkléart sich
einfach aus dem durch die Zersetzung bedingten
Auftreten von Salzen, namentlich von Ammoniak-
salzen, unter welchen ich das kohlensaure Am-
moniak besonders geprift und ebenso wirksam
wie das Kochsalz gefunden habe (1 p. 91).
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den Menge destillirten Wassers gefehlt hatte (ib. p. 533). Bei der Benutzung
von Regenwasser fiel es Heynsius auf, dass die alkalische Reaktion der dialysirten
Flussigkeit rasch verschwand, wahrend bei der Dialyse gegen destillirtes Wasser
dieselbe bestédndig blieb, woraufhin er die Unféllbarkeit durch Wéarme im zweiten
Falle dem Alkali zuschrieb; dasselbe werde auch bei der direkten Vermischung dieses
oder jenes Wassers z. B. mit Blutserum beobachtet: in dem einen Falle, bleibe die
alkalische Reaktion bestehen, in dem andern verschwinde sie sogleich Q, was sich
durch die Gegenwart von Kohlensdure im Regenwasser erklaren lasse (ib. p. 534).
Indem Heynsius danach Versuche in Aronstein-Schmidt's Sinne machte, gelangte er
zu der Uberzeugung, dass die genannten Autoren eine alkalische Protemlisung
(AhV 48—60 p. 140; 51 p. 538), welche mit einer alkalischen Glohulinlésung vollkommen
identisch ist, vor sich gehabt hatten, da beide Losungen nach dem Kochen durch
Kohlensaure geféllt wurden. Ausserdem konnten auch durch unmittelbare Neutralisation
mit Vio oder Vioo Normalessigsaure, anstatt der gewohnlichen Essigsdure, mit wel-
cher Aronstein sein salzfreies Albumin zu neutralisiren gedachte, leicht Niederschlage
erhalten werden 3). Ferner bemerkte Heynsius, dass, wenn in je 20 Cc. dialysirten,
aber bei einer verhaltnissmassig niedrigen Temperatur (40°—58°) sich triibenden
Eiweisses, eine Atzkalilésung, welche in 1 cc. 0,00047 Kali enthielt, eingetragen
wurde, die Flussigkeit beim Kochen nicht nur nicht gerann, sondern sich sogar
klarte, obgleich sie sich schon bei einem Gehalt von 4 cc. bei 60—75° getriibt
hatte. Ausserdem wurde diese Flussigkeit durch 10 Vol. Alkohol geféllt; betrug
aber der Alkaligehalt 4 cc. oder mehr, so entstand schon keine Féllung. Somit
wirden die Flussigkeiten weder beim Kochen, noch beim Einleiten von Kohlen-
sdure gerinnen, wenn dieselben 0,0015—0.0040 grm. Kali enthalten. Kohlensdure
bedinge Fallung bei grosserem Alkaligehalt, wobei der Niederschlag in Kochsalz
I6slich sei (ib. p. 539). Auf Grund seiner Beobachtungen zieht Heynsius den Schluss,
dass Aronstein, sehr geringe Quantitdten Hihnereiweiss dialysirend, dasselbe sehr
rasch von den Salzen befreite, dass aber der Alkaligehalt gross genug war, um das
Protein beim Kochen in Losung zu erhalten. Die Tribung, die im weiteren Ver-
laufe der Dialyse sich zeigte und von Aronstein der Faulniss zugeschrieben wurde,
halt Heynsius flir eine natirliche Folge der allméligen Verminderung des Alkali-
gehalts 3). Was Aronstein's Aussage anbetrifft, dass er beim Kochen auch nach
einem Saurezusatz keine Gerinnung beobachtete, so erklart Heynsius diesen Um-
stand durch einen Uberschuss der Sdure, welche auch in sehr geringer Menge das
Protein in LoOsung erhalten kann (ib. p. 541).

i) Beim Gebrauch von Regenwasser hatte ich
schon sofort bemerkt, dass die alkalische Reaction
der Flussigkeit bei der Dialyse immer mehr
abnimmt und zuletzt verschwindet. Beim Gebrauch
von destillirtem Wasser sah ich hingegen, dass
die alkalische Reaction bestehen bleibt, und ich
leitete nattrlich die hohere Gerinnungstemperatur
der mit destillirtem Wasser dialysirten Eiweisslo-
sung von der Gegenwart des Alkalis ab. In Ueber-
einstimmung damit sah ich, dass Vermischen
von Blutserum (Rind) mit 20 Vol. destillirten
Wassers die alkalische Reaction der Flissigkeit
nicht aufhebt, wahrend beim Gebrauch von Re-
genwasser unter denselben Umstdnden alkalische
Reaction sich kaum nacliweisen ldsst. Im ersten
Falle wird, wie erwahnt, nur wenig Eiweiss aus-
geschieden, im letzteren Fall entstand hingegen
ein enormes Pracipitat (51 p. 533).

-) Wenn Aronstein und Schmidt nicht die ge-
wohnliche kéufliche Essigsdure, sondern 1% oder
t/ioo Xormalessigsdure gehabt und damit ihre durch
Dialyse dargestellten Eiweisslésungen neutralisat
hétten, so wirden sie nicht in den Wahn gera-
then sein, dass Serum und Eieralbumin eine in
Wasser losliche Eiweissform sei, die beim Sieden
nicht gerinnt (51 p. 538).

3) Aronstein und Schmidt haben sehr Kkleine
Eiweissmengen mit destillirtem Wasser dialysirt,
und sie entzogen den Flussigkeiten ihre Salze
also sehr rasch. Der Alkaligehalt war noch gross
genug, um das Eiweiss beim Sieden in L&sung
zu erhalten. Spéter sahen sie beim Sieden Tru-
bung auftreten. Sie schrieben dies der Bildung
von Ammoniaksalzen zu; der Grund mdchte wohl
eher in dem allméligen Abnehmen des vorhan-
denen Alkalis zu suchen sein (51 p. 540).
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In der Folge kehrt Heynsius nochmals zu dieser Frage zuriick (52 p. 554—5).
Nachdem er die Dialyse mit Hilfe von Huizigna’s (A»V 75 —80 p. 243) Apparaten ener-
gischer bewerkstelligt hat. behauptet er aufs neue, dass Aronstein-Schmidt's Praparat
blos eine ,salzarme* Losung einer Alkaliverbindung des Globulins sei, trotzdem sie
neutral reagirt (52 p. 554). Nachdem Heynsius gefunden hatte, dass zur Neutrali-
sation des Alkali in 100 cc. Ochsenblutserum ungefédhr 40 cc. Vio Normalessig-
sdure und bei zweifach verdinntem Hulmereiweiss fur dasselbe Quantum circa 22 cc.
derselben Sdure notig sind, versetzte er 100 cc. des ersteren mit circa 32 und
ebenso viel des letzteren mit 16—18 cc. Qio Normalsduro, um die Alkaleszenz
derselben herabzusetzen, und unterwarf sie danach der Dialyse unter Ofterem Was-
serwechsel, und zwar den ersten Tag stiindlich | Liter, die Ubrigen Tage 12—18
Liter in 24 Stunden. Bei diesen Versuchen bemerkte Heynsius. dass in dem Maasse,
wie der Aschengehalt sich verminderte, die Gerinnungstemperatur nicht stieg, son-
dern, umgekehrt, hei: die Proteinlésung, welche anfanglich beim Kochen nicht ge-
ronnen war, wurde beim Erhitzen immer truber ") (V.V 93—100 p. 350). Dies veran-
lasste Heynsius zu der Aussage, dass das Alkali das sog. ,,salzfreie Albumin® wirklich
in Losung erhélt, sogar beim Erwérmen. Im allgemeinen erklart Heynsius, dass in
Aronstein-Schmidt’s Versuchen sich zuerst die Salze entfernen, dann das Alkali anfange
auszutreten, und dass schliesslich eine unbedeutende Menge dieses letzteren zuriick-
bleibe, welche nicht im Stande sei, das Protein, namentlich in der Wéarme, in Lo6-
sung zu erhalten 2). Je langer die Dialyse gewahrt hat, desto niedriger sei die
Gerinnungstemperatur! Ebenso leicht wirden diese Beobachtungen auch den Um-
stand erklaren, dass die Menge des sich bei der Dialyse ausscheidenden Globulins,
immer grosser wird (ib. p. 557). Indem Heynsius auf die Unvollkommenheit von
Schmidt’s Aschenanalysen hiweist, erklart er zugleich, dass angesichts der unbe-
deutenden Menge der Substanz, welche Aronstein und Schmidt fur ihre Aschenanalysen
besassen. es leicht war, das Alkali aus dem Auge zu lassen (MV 48—60 p. 140—3)!
Heynsius ging auf einem andern Wege der schliesslichen Lésung der Frage entge-
gen, namlich: die obengenannten dialysirten Serum- und Eiweisspréparate, die beim
Kochen sich tribten, horten auf. sich zu triiben, wenn beim Kochen ein unbedeutende
Menge eines Alkali zugesezt wurde. So gerannen sowohl das Serum als auch das Ei-
weiss nach dem Zusatz von 0,4 cc. ! 1000 Normal&tznatronlosung, d. h. circa 0,0000124
grm. Atznatron auf je 1 cc., in der Hitze nicht, obgleich diese Quantitat auf 25 cc.
Asche Dbezogen als Na2C03—0,00052, als Na,SCL—O0,00068 betragen wirde. ,,Im
Hinblick darauf darf es nicht wundern, wenn in der Asche auch keine wasserlos-
lichen Aschenbestandteile gefunden werden®, ruft Heynsius aus (52 p. 565)! Ein
ahnliches Verhalten zeigten auch Sduren: so verhinderten 0,5—0,6 cc. Vioo Normal-
salzsdure auf 1 cc. der Versuchsflissigkeit die Fallung in der Siedhitze (ib. p. 565)!
Diese Beobachtungen leiteten Heynsius zu dem Schluss, dass, wenn eine proteinhal-
tige Flussigkeit wirklich neutral, d. h. weder an Alkalien noch an S&uren gebun-
den ist, das Protein beim Kochen sich ausscheidet; auf Grund dessen meint er, dass

i) Zu gleicher Zeit bemerkte ich jedoch, dass
je mehr der Gehalt an Asche sank, die Loslich-
keit des Albumins bei Erwadrmung nicht zu-,
sondern abnahm. Die Eiweisslosung, die anfangs
beim Sieden vollkommen klar bleibt, fangt an
beim Erwdrmen immer mehr opalescent zu wer-
den und endlich wird die Flussigkeit beim Sie-
den so trlibe, dass Aronstein und Schmidt nie
an die Loslichkeit des Albumins bei der Siede-
hitze gedacht haben wiirden, wenn sie bei ihrer

ersten Dialyse solche Ldsungen erhalten hatten
(52 p. 556).

-) Sind die I6slichen, neutralen Salze ent-
fernt,—welcher Punkt schon bald erreicht wird,—
so wird bei fortdauernder Dialyse immer mehr
von dem langsamer dialysirenden Alkali entzo-
gen werden, und zum Schluss so wenig Alkali
Ubrig bleiben, dass es nicht meht ausreicht, um
bei der Siedehitze sammtliches Albumin in L6-
sung zu halten (52 p. 556).
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es nicht moglich sei, ein durch Dialyse wirklich salzfreies Protein !) darzustellen:
deshalb glaubt er auch nicht, dass das ,,Albumin® fir eine wasserlosliche Prote'in-
substanz gehalten werden durfe (52 p. 566)!

Zur Bestatigung von Heynsius' Ansicht konnten wir alles das anfuihren, was wir bei
dieser Gelegenheit gesagt haben (A«A» 48—60 p. 133—43). und auch unsere eignen Beob-
achtungen. die fir das bestandige Vorhandensein eines Alkali in dem sog. ,,salzfreien Al-
bumin “zeugen, auf welche Weise wir dieses auch erhalten hétten,(.VA»4S—60 p. 167 —9).

Allgemeiner Charakter der naturlich vorkommenden
Flussigkeiten. 1. Die Globulate derselben. Die soeben dargelegten
historischen Tatsachen im Verein mit den in den vorhergehenden Kapiteln analysirten
Eigenschaften des Globulins sowie unsre eignen Beobachtungen berechtigen uns zu
der Behauptung, dass die meisten Eigenschaften, die wir an den nattrlich vorkom-
menden Flussigkeiten kennen, durch das Vorhandensein der schon von Denis in
denselben angenommenen salz-alkalischen Globulinverbindung sich erklaren lassen.
Im wesentlichen stellen Schmidt- Aronstein dieselben Forderungen auf, damit ihr
»salzfreies Albumin® die Eigenschaften der gewodhnlichen protei'nhaltigen Flissig-
keiten aufweise: sie tragen nur Salze hinein, da ihr ,,Albumin“ schon ein Alkali
enthalt. Von Rouelle, Fourcroy, Macquer u. and. beginnend, stimmen alle Autoren darin
Uberein, dass es hauptsachlich die Alkalien sind, welche wenigstens einen Teil der
Protei'nkorper der tierischen Flussigkeiten in Lodsung erhalten. Folglich erscheint
unser Schluss als eine Folgerung einer langen Reihe historischer Tatsachen.

Es versteht sich von selbst, dass wir uns gegenwartig nicht die Aufgabe stel-
len. alle Umstande, welche den flussigen Zustand des Globulins in seinen verschie-
denen natiurlich vorkommenden Vehikeln, den sog, natlrlich vorkommenden FIlussig-
keiten, bedingen, aufzuhellen. Wir wenden unsre Aufmerksamkeit vornehmlich den
in dem vorliegenden Teile unsrer Arbeit aufgeworfenen Fragen zu. Sowohl die in
diesen Kapiteln mitgeteilten historischen Thatsachen als auch die geschichtlichen
Angaben Uber die in den zehn ersten Aufsdtzen beschriebenen Koérper, sowie auch
unsre eignen Beobachtungen geben uns das Recht, zu behaupten, dass alle von
den verschiedenen Autoren aus irgend welchen Flussigkeiten auf irgend eine Wei-
se ausgeschiedenen Proteinniederschlage, welche Namen den erhaltenen Prépa-
raten auch gegeben worden wiédren, ohne Ausnahme mineralische
Basen enthalten, die nach dem Verbrennen der Praparate in der Asche
dieser Zurlckbleiben. Wenn man fur Globulin die reinen, aschenfreien Praparate
ansieht, so stellen alle Niederschlage, alle Produkte der protei'nhaltigen Flis-
sigkeiten, die bis jetzt den allgemeinen Namen ,,Globuline* trugen, namlich: das Pa-
raglobulin, die fibrinoplastische Substanz, das Myosin, Casein u. s. w. (A'V 41—7 p. 70.
V.Y4S—60 p. 50 u. .V.V61 —67 p. 15, 42, 53; AV 68- 74 p. 48; A'V 75—80 p. 171. 231:
VV 81—85 1. 68; VA» 86—92 p. 168 u. A'V 93-100 p. 279, 301. 314, 323, 334, 356).
Verbindungen des reinen Globulins mit Basen und zwai
Natrium-, Kalium-. Calcium- oder Magnesiumglobulate vor.
und je nach dem Agenten, welches die Auscheidung des Praparats aus der natdrlich
vorkommenden Flissigkeit bewirkt hat, kann das Globulin mannigfache Verbindungen

bilden, welche den wvon uns fir

1) Ist also noch ein anderer Schluss mdglich
als dieser: dass dialysirte Eiweisslésungen, wenn
sie wirklich neutral sind, beim Sieden gerinnen,
und dass das Ausbleiben der Gerinnung bei dia-
lysirten Eiweisslosungen von der nicht vollstin-
digen Entfernung des Alkali’'s abhéngt? Ich

die complexen Globulinverbindungen vorgeschla-
genen Schemata entsprechen (VA» 86—92 p. 258 n. AV 93 — 100 p. 352).

Der Vorzug

glaube nicht und halte die Frage fiir erledigt

Dass es also unmdéglich ist, durch Dialyse salzfreies
Albumin darzustellen, und dass man somit kein
Recht hat, das Albumin eine in Wasser losliche
Eiweissart zu nennen (52 p. 56G)



383

IDENTITAT DER NATUEL. PROTEINFLUSSIGKEITEN UND DER GLOBULINLOSUNGEN.

muss den genannten Basen gegeben werden, welche die Verbindungen auch charakte-
risiren; aus diesem Grunde stellen die Praparate der protemhaltigen Flussigkeiten
im allgemeinen Globulate der genannten Basen mit dem von der
Base bedingten Charakter (A°’A» 81—85 p. 107—116) vor, von welcher vor allem die
grossere oder geringere Loslichkeit der Verbindung abhangt.

Daraus erhellt, dass alles das. was von den Autoren Globuline, und das, was
Albumine genannt wurde, seinem allgemeinen Charakter nach dieselben Verbin-
dungen des Globulins mit Basen—Globulate—uvorstellt! Der einzige Unterschied
dieser Korper voneinander besteht erstens in der in die Verbindung getretenen
Base, héngt zweitens, drittens u. s. w. von den verschiedenen chemischen Agentien
ab, welche mit den schon vorhandenen Globulinverbindungen in chemische Ver-
bindung mit einer Base treten. Fur die Identitat der ausgeschiedenen, jedoch durch
keine starken chemischen Agentien verdnderten Niederschlédge, sei es auch nur mit
dem. was jetzt salzfreies Albumin“ genannt wird, oder—was die Sachlage besser
erklart — mit dem ,,dialysirten Serum oder desgl. Eiweiss®, zeugen die Reaktionen
der genannten, unter gleiche Bedingungen gebrachten Korper. Ausser der Tatsache,
deren wir schon ofters erwahnten, dass die aus ihren natirlichen Ldsungen durch
Salze ausgeschiedenen ..Globuline* der Autoren nach abermaligem Auflésen und
Dialysiren Dialysate geben, welche allen an das ..salzfreie Albumin® (AkV 48—60
p. 125—127 in Anmerkung, AW 48—60 p. 144, 167—9) gestellten Forderungen geni-
gen, nehmen wir noch ein schneidenderes und charakteristisches Beispiel, in welchem
das ..typische Globulin™ der Autoren dem neueren ,typischen Albumin® einander
gegentbergestellt sind, wobei, bemerken wir, beide aus einer und derselben Flussigkeit
ausgeschieden wurden! 10-fach mit Wasser verdunntes Blutserum scheide nach geni-
gend langer Durchleitung von Kohlensdure ,,Serumglobulin, Paraglobulin, fibrinopla-
stische Substanz“, mit einem Worte ,,typisches Globulin“ aus. Andererseits gebe das
filtrat nach mehr oder weniger langer liialyse nach vorangegangenem Ansduern mit
Essigsaure oder auch ohne Anséduern ,salzfreies typisches Albumin® Man bringe diese
beiden typischen \ ertreter der zwei zugelassenen Gruppen Proteinkdrper in gleiche
Bedingungen, und die vollstdndige Identitdt derselben wird keinen Zweifel aufkom-
men lassen. So war Schmidt der erste, welcher beobachtete, dass das durch Kohlen-
sdure aus lo-fach mit Masser verdinntem Blutserum ausgeschiedene ,typische Pa-
raglobulin® nach der Abtrennung von der Mutterlauge und zweitdgigem Liegen
an der Luit im feuchten Zustande sich in Wasser l6ste, wobei die Losung alle Ei-
genschatten des Globulins aufwies, aber beim Kochen nicht gerannt!
Direkte Erklarungen dieser Erscheinung finden wir in den unmittelbaren Beobach-
tungen mancher Autoren. Heynsius behauptet, dass das Paraglobin eine alkalisch
reagirende Asche hinterlasse, namentlich wenn es durch Kohlensdure ausgeschieden

[) Lasst man die frisch gefallte und abfiltrirte
fibrinoplastische Substanz, welche ein schneeweis-
ses breiiges Anselien hat, ein Paar Tage lose
bedeckt (um das Eintrocknen zu verhiten) auf
dem Filtrum liegen, so macht sie eine eigentliiim-
liche Umwandlung durch. Sie verwandelt sich
in eine durchscheinende,schwachgelbliche,klebrige,
syrupdse Masse, welche in destillitem Wasser
ohne jeden Zusatz leicht I6slich ist. Bei dieser
I mwandlung Inisst sie. soweit ich gesehen, keine
einzige ihrer friheren Eigenschaften ein; die LO-
sung in destillirtem Wasser wirkt ungeschwécht
tibrinoplastisch, durch Kohlensaure und verdiinnte
Essigsaure wird die Substanz geféllt, der Nie-

Le Physiologiste. Vol. V.

derschlag ist in verdinnten Alkalien, im Ueber-
scliuss der S&ure und in Kochsalz I6slich: die rein
waésserige Losung dieser umgewandelten Substanz
bleibt beim Sieden klar, die durch Kohlensaure
oder Essigsdure aus der gekochten Lésung ge-
fallte Substanz ist unldslich in neutralen Alka-
liensalzen. Sammelt man die aus der Ldsung in
destillirtem Wasser durch Séure geféllte Substanz
auf einem Filtrum, so erscheint sie wieder
schneeweiss und breiig; ist wieder unléslich in
Wasser und verandert sich bei langerem Stehen
Qgtz:)hmals in der angegebenen Weise... (102 p.

25
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wurde, wahrend es bei der Ausscheidung durch Essigsaure eine weniger starkalka-
lisch-reagirende Asche liefere (51 p. 545). Bei Ssetschenoff finden wir unter anderm
einen Hinweis darauf, dass das Paraglobulin ,beim Ausfallen aus dem Serum stets
eine gewisse, wenn auch unbedeutende Menge Alkali enthalt* (106 p. 85). Auch
unsre eignen Beobachtungen haben uns mehr als einmal die Gegenwart eines Alkali
in der Asche des ,Paraglobins® oder eines ihm dhnlichen Praparats gezeigt—wie
wir auch schon erwahnten (VA 48—=60 p. 167). Nicht weniger leicht ist es, sowohl
aus normalen als aus pathologischen Flussigkeiten ,,Paraglobulinpraparate* darzu-
stellen, die dieselben Beaktionen geben wie Schmidt’s Préaparat. Bei passender
Verdunnung mit Wasser wird aus Huhnereiweiss, Blutserum, Bauchwassersucht- und
Hydroceleflussigkeit. sowie auch aus der Herzbeutelflussigkeit u. dergl. nach mehr
oder weniger langer Einwirkung von Kohlensdure ein Niederschlag erhalten, der
wieder wasserloslich wird, sobald wir ihn abtrennen und unter der Glocke der Luft-
pumpe Uber einem Atzalkali von der Kohlensdure befreien. Beim Liegen an der
Luft im feuchten Zustande wird ein gleiches beobachtet, doch geht der Prozess
weit langsamer vor sich. Sowohl dort wie hier rotet der Niederschlag, der durch Koh-
lensdure frisch ausgeschieden wurde, den blauen Lakmus und entfarbt das rote
Phenol-Phtalein, wéahrend nach der Entfernung der Kohlensdure der Niederschlag
entweder eine neutrale oder eine alkalische Reaktion besitzt. Die Asche solcher
Niederschlage reagirt sehr deutlich alkalisch. In dem Maasse, wie sich die Kohlen-
sdure ausscheidet, verwandelt sich der triibe, undurchsichtige, flockige oder kornige
weisse, Niederschlag in eine durchscheinende, geléeartige, dehnbare, farblose Masse,
die sich leicht in destillirtem Wasser l6st. Die erhaltene Losung besitzt alle Eigen-
schaften des sog. ,salzfreien Albumins®, wie es von Aronstein und Schmidt beschrie-
ben wurde (AM 48—60 p. 134—144)! Offenbar stellen die auf dieselbe Weise wie
das ,,Paraglobulin® erhaltenen Niederschldge hauptsdchlich eine basische Verbindung
vor, welche ihrerseits mit der Kohlensdaure in Verbindung getreten ist, z. B. nach
dem Typus-Schema (M.V 86— 02 p. 256—38):

IxNaH.0 xNaHO
G==zCO02 oder Gh yNa"COs,
'GzCO0-2

weshalb dieselbe unter den gegebenen Bedingungen sich teilweise aus der
Losung ausscheidet. Man braucht diesen Niederschlag nur von dem Kohlensaureuber-
schuss zu befreien, um ihn in eine wasserlosliche Verbindung Uberzufuhren. Wir
haben schon genug darliber gesagt, warum unter denselben Bedingungen nicht
samtliches Globulin sich aus der Ldsung ausscheiden kann (VA 81—-85 p. 114).
Durch Féallung mit Essigsdme gelingt es nicht, oder doch nur sehr schwer
solch ein l6sliches Paraglobulin darzustellen. Bei Schmidt finden wir Angaben,
wenn auch vereinzelte, Uber die Gewinnung des wasserldslichen Globulins. Die
Schwierigkeit besteht darin, dass die Entfernung der Essigsaure mittels der Luft-
pumpe schwer von statten geht, hauptséchlich aber auch noch darin, dass diese im
Vergleich mit der Kohlensdure viel energischere Séure mit dem Salz des grdsseren
Teils der Basen des Globulats in Verbindung tritt. Jedenfalls muss man bei diesen
Versuchen hinlanglich mit Wasser verdiinnen und mit mdglichst geringen Quantité-
ten verdinnter Essigséure féllen.
) Hier ist eine Erklarung am Platz, damit das. was wir Uber den erwahnten
Ubergang der Globulinniederschlédge in den unldslichen Zustand gesagt, nicht etwa zu
einem Misverstandnis Veranlassung gebe. Ein solcher Ubergang bezieht sich auf die
ausgewaschenen Niederschlége, wo, wie in Scherer’s Fall (M.Y 93 —ICO p. 359) mit dem
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getrockneten Serum, die Waschwaésser die mittels Diffusion entzogenen Basen fort-
fuhren, wahrend das Globulat noch nicht Zeit gehabt hat, sich aufzulésen. Endlich
bezieht sich jene Erscheinung hauptséchlich auf die Kohlensaure. Bei Heynsius
finden wir Uberdies eine Bestatigung unsrer Erklarung: nachdem das durch Koh-
lensdure ausgefallte Paraglobulin ausgewaschen ist, wird eine weniger scharf-alka-
lisch reagirende Asche erhalten wie auch in dem Falle, wenn das Globulin durch
Essigsaure geféllt wird (51p. 545). Dasselbe findet auch Kihne (69 p. 175). Die
passende Anwendung einer und derselben Behandlung, namlich sukzessive Verdin-
nung der Flussigkeit mit Wasser und wiederholte Behandlung mit Essigsaure, fihrt,
wie Eichwald (A«A®° 48—60 p. 132 u. .Y,Y 93—100 p. 376) zuerst gezeigt hatte, unfehlbar
zu der Ausscheidung des samtlichen ..Albumins®.

Nach der Entfernung des Kohlensdure gehen alle solche Niederschlage in
Losung dber und réagirai ebenso wie das ,dialysirte Albumin®“ Schliesslich und
gleichsam als Bestatigung desselben Gedankens kennen wir ein natirliches Eiweiss,
welches in der Warme nicht gerinnt, namlich dasjenige der Nesthocker, oder das
mit wenig Wasser verdiinnte Eiweiss der Schwimmvdgel (A°’A° 48—60 p. 68—75), welches
eine deutlich alkalische Pieaktion besitzt und eine noch schéarfer alkalisch reagirende
Asche zurlcklasst. Gleiche Piesultate koénnen Ubrigens auch auf eine andere Weise
und ebenfalls ohne tiefgehende Veranderungen der basischen Verbindung erreicht
werden. Sowohl durch vollstdndige als durch parzielle Fallung des Proteins des
Serums, des mit Wasser verdinnten und filtrirten Eiweisses und der Ubrigen obener-
wahnten Flussigkeiten mit neutralen Alkalisalzen, am besten mit Ammoniumsulfat,
gewinnen wir die Moglichkeit, zu zeigen, dass ein jeder dieser Niederschlage nach
iler Auflosung in Wasser und Dialyse Lo6sungen bildet, die sich von dem ,dialy-
sirten Albumin- in nichts unterscheiden. Zu gunsten dieser Tatsachen haben wir
schon eine genugende Anzahl sowohl historischer als auch auf eigne Erfahrung
begrindeter Argumente angefuhrt (ALM? 48—60 p. 163—172); dennoch ist es interes-
sant sich ins Gedachtniss zu rufen, dass z. B. Gautier (30 p. 227) fand, eine dialy-
sirte Salzfibrinlésung sei beim Kochen nicht féllbar. Noch frappantere Beispiele
fuhrt Hammarsten an: durch Salzsdure aus Serum ausgefélltes, in Chlornatrium
aufgelostes, dann dialysirtes ,,Paraglobulin® schied sich aus der Flissigkeit nicht
vollstandig aus. Sogar durch Kochen konnte es aus der Loésung nicht ausgeschieden
werden; andererseits aber wurde bei Gegenwart einer unbedeutenden Menge Essig-
saure durch Kochen Fallung hervorgerufen 745 p. 474—5)! Ein nicht geringeres In-
teresse bietet die Unfahigkeit einer Salzlésung durchDialyse ausgeschiedenen
..Paraglobulins” bei abermaliger Dialyse auszufallen! Nicht minder charakte-
ristisch sind andere Versuche Hammarsten's (ib. p. 477, 489). Diese Eigentimlichkeit
des dialysirten ,,Paraglobulins™ ist Hammarsten geneigt der Anwesenheit eines
Alkali im Praparat zuzuschreiben (ib. p. 500). Hammarstens Spuren folgt sein Schi-
ler Sebelien, der nicht weniger als sein Lehrer Uber den Umstand verwundert war.
dass auch das Casein aus einer Salzlésung durch Dialyse nicht ausféllt (104 p. 447)!
In all diesen Fallen lasse sich in der Asche desDialysats die Anwesenheit eines
Alkali nachweisen! In all diesen Féllen haben wirimmer Verbindungen vom Typus
der Bas-salglobine (A’A® 86 — 92 p. 257) vor uns, die bei einem gewissen Salziiberschuss
ausfallen und durch Dialvse sich bis zu Alkali- oder Erdalkaliglobulaten zersetzen
(AW 81—85 p. 107—109)."

In der Tat konnen sowohl die genannten Praparate als auch Aronstein-
Schmidt's ,salzfreies Albumin® beim Eindampfen die den Alkaliverbindungen des
Globulins eigentumlichen Gallerten bilden. Dass Aronstein-Schmidt’s ,,salzfreies Albu-
min- eine Alkaliverbindung des Globulins bildet, beweist ausser den direkten An-
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(38 p. 831, 93—100 p. 379) auch noch der Umstand, dass
gleich einem kunstlich bereiteten Globulat geféllt wird (1 p.
1(39). Ein fast eben solches, in Wasser lgsliches und bei einem
Verdlnnung in der Warme nicht gerinnendes Praparat wird
beim Abdampfen an der Luft oder in einem luftleeren, jedenfalls kohlensaurefreien
Raum bei mdglichst niedriger Temperatur, unter 30°—35° *), erhalten. Uber die
Gewinnung solcher Praparate haben wir schon ausfihrlich gesprochen (Y.V 48—60
P- 72—76); deshalb erwahnen wir hier nur noch, dass dieselben bei verhaltnissmassig
geringer Verdunnung mit Wasser ,salzfreies Albumin- und bei einem gewissen
Konzentrationsgrade durchscheinende geleeartige Massen ausscheiden (ib.)! fahrt man
jedoch fort entweder solche, oder nach der Darstellungsmethode des ,,Paraglobulins” er-
haltene Préaparate, oder auch ,,salzfreies Albumin“ langere Zeit zu dialvsiren. so beginnt
die Losung, welche die Fahigkeit, beim Kochen zu gerinnen, eingeblsst hatte, in
dein Maasse, wie ihr die Alkalien entzogen werden, sich zu setzen, aber schon bei
weniger hoher Temperatur, und schliesslich zeigen sich Niederschldge schon bei
Zimmertemperatur. Heynsius bemerkte, dass, je weniger Asche das ,,salzfreie Albumin®
in dieser Periode enthielt, desto niedriger die Temperatur der Fallung desselben
war 4). Bei Haas finden yvir. dass die Fallungstemperatur der protei'nhaltigen Flussig-
keiten bei der Dialyse nach kurzer Steigerung in dem Maasse. wie dieselben an
anorganischen Substanzen armer werden, féllt (307 p. 813): nachdem der Aschengehalt
in dem dialysirten Eiweiss bis 0,81% (?) gefallen war, war die F&llungstemperatur
59,6°! Diese Félle gehdren in dieselbe Kategorie wie diejenigen, wenn die gallert-
artigen Massen eines ..Alkalialoumins® und trocknes Serum mit Wasser gewaschen
werden: das Wasser flhrt das Alkali fort, ehe die Verbindung Zeit gehabt hat. sich
aufzulosen (V.Y 48—60 p. 100). Man darf frei behaupten, dass in allen Fallen von
Dialyse nach Aronstein-Schmidt's, Hamarsten’s und dergl. Methoden in der Wéarme
keine Fallung erfolgte, solange die Asche eine kaum noch unterscheidbare alkalische
Reaktion zeigte; sobald diese aber geschwunden war, schieden sich Flocken schon
bei Zimmertemperatur aus. Weit besser geht die Ausscheidung von Niederschldgen
aus dem Dialysat bei vorangegangener wiederholter Neutralisation oder Ansduerung
vor sich. Dasselbe beobachtet man auch an einer kinstlichen Lésung von Alkali-
verbindungen des Globulins. Wenn zu einer solchen soviel Salz zugesetzt wird, dass
die Fallung des Gemenges z. B. bei 50° stattfindet, so steigt die Temperatur Lei
der Dialyse rasch z. B. bis 80°. 90°, dann langsam bis 100°, und beginnt dann bei
fortgesetzter Dialyse noch langsamer zu féllen. Die Steigerung der Temperatur geht
Hand in Hand mit der Verminderung des Salzgehalts, das Fallen derselben—mit der
Verminderung des Alkaligehalts. Dasselbe beobachtet man auch an den natdrlich
vorkommenden Salzlésungen des Globulins. Ahnliche Erscheinungen beobachtete auch
Heynsius (52 p. 556).

Hierher gehoren auch die seit Macquer (80 p. 456) bekannten Beobachtungen,
dass die in den proteinhaltigen Flissigkeiten durch Alkohol erzeugten Niederschlége

gaben der Autoren
dasselbe von Salzen
84—5: AA 48—60 p.
gewissen Grad von

des Albumins hei Erwdrmung nicht zu—, sondern
abnahm........ Sind erst die l6slichen, neutralen
Salze entfernt, — welcher Punkt schon bald

1) Wenn Miller und nach ihm Ssetschenow
(MA« 48—60p. 73) unter diesen Bedingungen undur-

chsichtige Niederschlage—coagula—erhielten, so
geschah dies nur infolge der hohen Temperatur
(50° bei Miller, ib.), bei der das Auspumpen der
Luft vorgenommen wurde, und auch des heissen
Wassers, mit welchem sodann die Versuchsflis-
sigkeit behandelt wurde.

2) Zu gleicher Zeit bemerkte ich jedoch, dass,
je mehr der Gehalt an Asche sank, die Loslichkeit

erreicht wird,-—so wird hei fortdauernder Dialyse
immer mehr von dem langsamer dialysirenden
Alkali entzogen werden und zum Schluss so
wenig Alkali Ubrig bleiben, dass es nicht mehr
ausreicht, um bei der Siedehitze sdmmtliclies
Albumin in Loésung zu halten (52 p. 556).
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sich in Wasser ldsen, wenn sie aus der Mutterlauge sofort entfernt werden. Auch
Berzelius erklarte diese Loslichkeit durch die Gegenwart eines Alkali (3 p. 63). In
der Tat: welchen Niederschlag bei der frakzionnirten Fallung der prote'inhaltigen
Flussigkeiten wir auch nehmen, dessen Asche reagirt immer stark alkalisch. Bei
langerer Einwirkung des Alkohols losen sich die erwahnten Niederschlage in Wasser
trotz der Gegenwart eines Alkali entweder schwer oder garnicht, was schon von
tieferen Veranderungen des Globulins abhéngt (MV 93—IiOp. 351). Dasselbe kann
auch in bezug auf das durch Alkohol gefallte (MV 68—74 p. 57) und dann mit Ather
behandelte Casein gesagt werden, wie wir bei Berzelius (4 p. 677) und in neuerer
Zeit hei Hammarsten (XX 68—74 p. 85) erwahnt finden. Nur durch die Gegenwart
eines Alkali lasst sich die Wasserloslichkeit des zuerst bei Zimmertemperatur getrock-
neten. dann bis Ober 100° erhitzten Eiweisses, Serums u. dergl.. wie sie z. B. von
Chevreul (13 p. 41), Bricke. Lewith (75 p. 341) u. andr. beobachtet wurde, erklaren.
Hier kann nur der Kern der Verbindung—das Globulin—indem ihm sein Wasser ent-
zogen wird, eine Verdnderung erfahren (VA» 93—100 p. 349), was auch nach der Zer-
stérung der Verbindung, bei der Verbindung der Base mit der S&ure, zu tage tritt.

Etwas ganz anderes sehen wir, wenn reines Hydroglobin (V.V 93 —100 p. 348)
oder genau neutralisirte proteinhaltige Flissigkeiten einer &dhnlichen Behandlung
unterworfen werden: es werden in allen Féllen stark veranderte, in Wasser unlosliche
und in den Gbrigen Agentien sehr schwer l6sliche Préaparate erhalten(.\VVV 93—100p. 349).

A . Bedeutung der Kohlensé&ure Nicht alle in den naturlich vor-
kommenden Flussigkeiten beobachteten Erscheinungen lassen sich jedoch auf die Ge-
genwart von Salzen zurlckfuhren. Offenbar muss in all diesen Fallen eine Mit-
wirkung von Kohlensdure angenommen werden. Sobald diese entfernt ist, biisst die
Flussigkeit die Féhigkeit zu gerinnen ein (V.V 48—60 p. 74). Andererseits sind direkte
Angaben EichwakFs vorhanden, die Aronstein-Schinidt's Lehre Uber die Bedeutung
der Salze in den natirlich vorkommenden Fliissigkeiten bei der Einwirkung der Warme
auf dieselben geradeswegs widersprechen (\V.V 48—60 p. 135). Diese Angaben sind
dadurch interessant, dass sie noch vor Aronstein-Schmidt’s Arbeiten verdffentlicht
wurden und geradezu erklaren, dass das Diffusat des Blutserums, in welches die
Salze und ein Teil des Proteins ubergegangen sind, nach der Einengung durch
Abdampfen im Wasserbade heim Kochen keinen Niederschlag ausschied, wobei aber
Essigsdure Fallung bewirkte ). Aronstein und Schmidt waren sowohl diese von
Eichwald gemachten Beobachtungen als auch diejenigen andrer Autoren uber die
von den Gasen befreiten proteinhaltigen Fllssigkeiten (VA» 48—60 p. 72—77) unbe-
kannt. infolgedessen sie die Gerinnbarkeit dieser letzteren falschlich mit der Gegen-
wart von Salzen verkniupften. Offenbar ist dem Einfluss der Basen vor allem derje-
nige der Kohlensdure auf die Beaktionen, welche die proteinhaltigen Flussigkeiten
von jeher charakterisen, anzureihen, und kommt die Einwirkung der Salze auf die
Ferinnungstemperatur und die U(brigen Reaktionen dieser Flussigkeiten erst in
zweiter Reihe.

Auf den Einfluss der Kohlensdure auf Paraglobulinldsungen in sehr geringen
Mengen Natron wies Schmidt hin: hei der Durchleitung von Kohlensaure falle
das Globulin aus, oder, richtiger gesagt, es werde ein Niederschlag erhalten, der

I) Die Fahigkeit, aus alkalischer, salzhaltiger
Losung durch Pergamentpapier gegen Wasser
zu diffundiren, kann also dem Serumalbumin
nicht vollstdndig abgesprochen werden, doch ist
diese Fahigkeit sehr gering. Und in der Anmerkung:
Aehnliche Fiesultate habe ich bereits friher bei

Diffusionsversuchen mit nativem Serum erhalten:
es war dabei auffallend, dass das im Wasser-
bade concentrirte Diffusat gleichfalls bei einfachem
Aufkochen klar blieb, aber beim Erhitzen unter
Zusatz von Chll-Oo gerann (24 p. 103).
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sich in der Mutterlauge wieder auflése, sobald die Kohlensdure durch einen Luft-
oder Sauerstoffstrom verdrangt wird (101 p. 437). Auf eben solche Weise werde das
durch Alkohol-Ather ausgeschiedene Fibrinogen nach der Auflésung in einer ganz
unbedeutenden Menge Natron durch Kohlensidure geféallt und lése sich bei der
Verdrangung dieser durch Sauerstoff wieder auf (ib. p. 539). Nicht weniger interes-
sante Angaben finden wir bei Kihne (69 p. 168). der Schmidt’'s Spuren folgte. Auf
dem Filter sogar mit kohlenséurehaltigem Wasser gewaschenes und in"Wasser
suspendirtes Paraglobulin 16se sich in demselben auf, nachdem die Kohlensdure
durch Sauerstoff verdrangt worden ist. Die sehr schwach opalisirende Fllssigkeit
werde durch Kohlensaure wieder geféllt; letztere falle auch eine Alkalilésung." Die
erhaltenen Ldsungen wiirden durch die Warme nicht geféllt.

Um dhnliche Niederschldge durch Einwirkung von Kohlensdure aus Milch zu
erhalten, braucht man nicht Soxhlet’s (109 p. 120) Beispiel zu folgen, der das
Casein mittels Kohlensdaure féllte, nachdem er die Milch mit Essigsédure bis zum
Moment der Ausscheidung des ,Caseins” angesduert hatte. Besser ist folgendes
Verfahren: frische Milch wird in kleinen Porzionen, nach Belieben tropfenweise
oder in einem feinen Strahl, in Wasser, welches in der Kalte mit Kohlenséure ge-
sattigt wurde, eingetragen. Der dabei sich bildende massige Niederschlag verhélt
sich nach der Verdrangung der Kohlensdaure im allgemeinen wie das Paraglobulin.
Durch diese Beobachtungen wird auch die Milch den durch Kohlensdure féllbaren
proteinhaltigen Flussigkeiten angereiht. Streng genommen, findet hier derselbe Pro-
zess-Verdunnung mit Wasser und Einwirkung von Kohlensaure—wie z. B. im Se-
rum u. dergl. statt (ALV 48—60 p. 126).

Wie wir schon erklart haben, spielt in all diesen Féllen der Sauerstoff eine
passive Bolle, und es kann von der Auflosung des Globulins in demselben nicht die
Bede sein (JYW 93—100 p. 327). Heynsius' Beobachtungen bestéatigen unsere Ansicht in
vollem Maasse. Derselbe fand, dass die durch Kohlenséure erzeugten Paraglobulinnie-
derschldge nach der Verdrangung derselben nicht nur durch Sauerstoff sondern auch
durch Wasserstoff' sich in Wasser losten *) und die Eigenschaften einer Alkaliver-
bindung des Globulins oder des ,salzfreien Albumins“—Unféllbarkeit beim Kochen
und durch Alkohol—zeigten. Dass die mit dem Globulin verbundenen Basen sich
bei der Fallung und Auflésung von demselben nicht trennen, beweist der Um-
stand, dass eine Wiederholung des Durchleitens und Verdrangens der Kohlensdure
dieselben Besultate liefert: bei Heynsius finden wir Angaben Uber eine dreimalige
Fallung und Auflosung eines und desselben Prédparats durch sukzessive Einleitung
und Entfernung von Kohlensdure y). Diese durch neue Beobachtungen bestatigten
Tatsachen lassen Heynsius mit Sicherheit behaupten, dass nach der Entfernung
der Kohlensdaure, welche das Paraglobulin ausgeféllt hatte, letzteres auf kosten
der in demselben vorhandenen Alkalien sich wieder auflost 3.2 Zugleich zeigten

0 Nachdem der Wasserstoff oder der Sauerstoff
einige Zeit eingewirkt hatte, wurden die Flis-
sigkeiten filtrirt. Die Filtrate gerannen nicht hei
Erhitzung und wurden durch absoluten Alkohol
nicht gefallt, wahrend — auch wenn das Filtrat
wasserklar war — heim Durchleiten von Kohlen-
sdure ein Niederschlag entstand (50 p. 17).

AT aber sogar nach dreimaliger Féllung
durch Kohlensdure und Auflésen in Sauerstoff
konnte ich das durch Kohlenséure gebildete Pra-
cipitat doch noch zum Theil mit Sauerstoff I6sen
(50 p. 16).

3) Die Loslichkeit des Paraglobulins in O (wie
einige Autoren Z igaben—VW 93—100 p. 327) ist

also keine Eigenthimlichkeit des Paraglobulins,
sondern eine von Beimischungen abhdngige Er-
scheinung, wie ich das schon friher wahrschein-
lich gemacht habe........ Paraglobulin hinterlésst
demgemaéss, so lang es noch in O und Il l6slich
ist, beim Verbrennen Asche, die dem Wasser
eine alkalische Reaction mittheilt. Wenn es lan-
gere Zeit ausgewaschen ist—was, wie jeder weiss.
der die Versuche selbst angestellt hat, nicht
immer einerlei gelingt—-hauptsachlich wenn es
durch Essigsaure gefallt ist, so hinterl&sst es beim
Verbrennen freilich noch Spuren von Asche, diese
ertheilt dem '"Wasser aber keine alkalische Reaction
(51 p. 545).
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»sorgfaltige® von Heynsius angestellte Untersuchungen (50 p. 15), dass nicht nur das
»Paraglobulin® sondern auch das ,Fibrinogen“, die Alkalialouminate, das Myosin
und das Fibrin nach deren Fallung durch Kohlensdure sich in Masser l6sen,
nachdem die Kohlensdure durch Sauerstoff oder Wasserstoff aus demselben verdrangt
worden ist ).

Dass dieses Verhalten der Globulinverbindungen gerade durch die gleichzei-

tige Anteilnahme von Basen und Kohlensdure in der Verbindung bedingt ist, zeigen
sowohl Kihnes (09 p. 175), als auch Heynsius' (52 p. 545) und unsre eignen
Beobachtungen: wenn zum Féllen der proteinhaltigen Flissigkeit anstatt Kohlen-
saure eine andre Sadure benutzt wird, wobei die Mdglichkeit der Bildung bestandi-
gerer Verbindungen der Sdure mit der Base gegeben ist, so bleibt die ‘Einwirkung
indifferenter Gase sowie das Auspumpen ohne Wirkung: die Praparate treten ihre
Sdure nicht ab, wie das mit der Kohlensdure der Fall ist. 16sen sich folglich
in Wasser nicht auf. Gleicherweise l6st sich auch das ,,Paraglobulin® nach eifrigem
Waschen mit Wasser gleich dem getrockneten Serum und Eiweiss in Wasser nicht
auf, wie lange Sauerstoff auch durchgeleitet werde, wie Briicke gezeigt hat (10
p. 812). Dasselbe beobachtete auch Heynsius in betreff der ,,Alkalialbuminate”
50 p. 15).
(0P Es) war ganz natdrlich zu erwarten, dass in Fallen, wo die Mdglichkeit vor-
liegt, die Kohlensaure zu entfernen, ohne eine neue Saure einzufiihren, eine starker
alkalisch reagirende Flussigkeit entsteht. So bemerkte Heynsius, dass dialysirtes
Hihnereiweiss nach dem Kochen mehr Saure zur Fallung bedurfte als vorher (52
p. 574). Gerhardt (34 p. 477) beobachtete, dass durch Kochen das Serum und das
Eiweiss starker alkalisch reagirten. Auch Kihne bestatigt die Steigerung der Alkales-
zenz des Serums nach dem Kochen sogar in dem Falle, wenn die Flissigkeit genau
neutralisirt und dann bis 75° gewadrmt worden war 2). Erscheinen oder Verstarkung
der alkalischen Reaktion beobachtete Kappeier nach dem Erwéarmen neutraler und
schwach alkalischer ,,Casemltsungen” (62 p. 52—3). Nicht minder interessant sind
Eichwald’s Angaben dartber, dass eine neutrale Alkaliverbindung des ,,Paraglobu-
lins“ auch bei Gegenwart von Salzen nach vorhergegangenem Ansduern bis zur
Rétung des Lakmuspapiers beim Kochen wieder alkalisch reagirt 3).

Zwar missen wir hier auch den durch die Spaltung der Globuline bedingten
Erscheinungen Rechnung tragen, die noch besser fir die Bestandigkeit der Verbin-
dung des Globulins mit den Alkalien zeugen; doch kann nicht geleugnet wer-
den, dass bei langsamem und vorsichtigem Erwarmen Fallung auch nicht erfolgen
kann, wahrend eine solche bei gewdhnlichem Erwarmen immer stattfindet (.\V.V 48—<CO p.
75U..V.V 75—S0p.261). Im ersteren Falle sind glinstigereBedingungen fir dieEntfernung
der Sédure, im zweiten—fiir die unmittelbare Verbindung der Kohlensaure mit den mit
dem Globulin verbundenen Basen vorhanden. Deshalb fehlt es Kossel's Ansicht, dass
die Prote'insubstanzen in ihren natdrlichen Verhéltnissen (dem Serum) auf kosten
des Natriumcarbonats geldst sind (66 p. 176). an der nétigen Begriindung. Entsprechen-
de Globulinmengen, in gleichen Quantitdten Natriumcarbonat aufgel6st, werden

) Eine genaue Untersuchung liat mir gezeigt,
dass nicht nur Paraglobulin  und fibrinogen«
Substanz, sondern auch Alkalialouminat, Myosin
und Fibrin durch Kohlenséure in Wasser gelost
werden, wenn man gerdumige Zeit einen Strom
reinen Sauerstoffes oder Wasserstoffes durch-
leitet (50 p. 15).

2 daruber giebt die stark alkalische
Reaction der Flussigkeit Aufschluss, welche selbst

dann noch deutlich auftritt, wenn eine urspriing-
lich genau neutralisirte Losung des Serumalbu-
mins bei 75° theilweise coagulirt wurde (69 p.
177).

3)) Eine solche nach Salzzusatz durch Hitze
coagulirte Ldsung reagirt nach dem Erkalten
alkalisch, selbst wenn sie vorher rotlies Lakmus-
papier gar nicht blaute (24 p. 32).
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in der Wérme nicht geféallt! Andererseits erfolgt keine Fallung, wie sehr wir die
Natriumcarbonat enthaltende Globulinlésung mit Wasser auch verdiinnen; die Ver-
bindung des Globulins mit dem Alkali und der Kohlensdure vom Typus der Bas-
acidglobine (A:A» 86—92 p. 255; A»A? 93—100 p. 384) werden jedoch durch Wasser
zersetzt, wobei ein grosserer oder kleinerer Teil des Alkali sich mit der Kohlensdure
\eibindet und das Globulin sich ausscheidet. Endlich kann in eine konzentrirte
Alkaliglobulinlésung léangere Zeit Kohlendioxydgas eingeleitet werden, ohne dass
Fallung erfolgt: wird aber eine solche mit Kohlensdure gesattigte LOsung in eine
grosse Menge Wasser gegossen oder gewarmt, so scheidet sich sogleich ein Nieder-
schlag aus.

Durch die Gegenwart der Kohlensaure erklart sich auch der Umstand, dass
die kohlensaurehaltigen Flissigkeiten auch weit schneller und vollkommener von
Salzen gefallt werden als die kohlensdaurefreien. Dies erklart sich auch dadurch,
dass die sauren oder basaciden Globulinverbindungen von Salzen leichter gefallt
werden als die einfach basischen (A.V 86—92 p. 259).

Zu gunsten einer basischen Verbindung des Globulins in den proteinhaltigen
FlUssigkeiten zeugt auch noch der Umstand, dass bei vorsichtiger Neutralisation
derselben mit Essigsaure oder Phosphorsaure keine Fallung erfolgt, wie das schon
den alteren Autoren, z. B. Bricke (10 p. 894—5), bekannt war. Auf Grund unsrer
eignen Beobachtungen konnen wir Folgendes sagen: die natlrlich vorkommenden
protét.ihaltigen Fliussigkeiten werden nicht gefallt, mit welch einer Séure wir auch
neutralisiren mdgen, wenn nur das auf kosten der eingetragenen Sdure und der
in Verbindung mit dem Globulin vorhandenen Base neugebildete Salz qualitativ
oder quantitativ Kraft genug besitzt, das aus der Verbindung austretende Glo-
bulin in Loésung zu erhalten! Daraus folgt klar, dass diesen Anforderungen am besten
diejenige Séure geniigt, welche mit den Basen des Globulins die leichtldslichsten
und das Globulin am leichtesten losenden Salze bildet. Dem Gesagten gemass
erscheint die Kohlensdure als die fir diesen Fall passendste.

Es genigt, das Losungsvermégen (ALV 93—100 p. 377) der neuentstandenen
Salze durch Verdinnung mit Wasser herabzusetzen, damit das Globulin sich zum
Teil ausscheide (AW 75—80 p. 240). Dieselbe Erscheinung muss auch bei vorange-
gangener Verdinnung der Flissigkeit mit Wasser erwartet werden.

Hier ist es am Platze, sich das von uns Uber die Unfahigkeit der proteinhalti-
gen Flussigkeiten, bei Abwesenheit von Kohlensdure gefallt zu werden, Gesagte
(AkV 48—60 p. 71—6) ins Gedé&chtnis zu rufen. Besonders interessant sind in dieser
Beziehung Mathieu & Urbain's (VA; 48 —60 p. 73 u. 75) Beobachtungen, welche gezeigt
haben, dass mit Wasser verdiinntes Huhnereiweiss und Serum nach der Verdrangung
der Kohlensdure aus denselben ihre Gerinnungsfahigkeit in der Wéarme einblssen.
Gautier bestétigt diese Beobachtungen nur deshalb nicht, weil seine Versuche nicht
dieselben Resultate lieferten, wie die von Mathieu & Urbain angestellten. Gautier
»reinigte durch einige Tropfen Essigsaure und Filtration- oder verdunnte das Eiweiss
unmittelbar mit 2—3 Vol. Wasser und wirkte auf dasselbe mit der Quecksilber-
pumpe und einem Wasserstoffstrom ein. Die erste Behandlungsmethode ist fir die
Veranschaulichung des Einflusses der Kohlensdure ganz untauglich: bei der zweiten
war das Eiweiss ungenugend mit Wasser verdunnt, und dies erklart die negativen
Resultate, die Gautier erhielt. Nachdem aber dieser Autor Eiweiss bei niedriger
Temperatur getrocknet und den Trockenrest aufs neue aufgelést hatte, bemerkte
er, dass die Losung beim Kochen nicht gerann, dass aber nach dem Einleiten von
Kohlensduregas und nachherigem Kochen ,,Gerinnung” stattfand (31 p. 51). Gautier
erwidernd, bemerkt Urbain (113 p. 484), dass es genlige, Hihnereiweiss mit 8—10
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Vol. Wasser zu verdinnen und dann bei Zimmertemperatur zu trocknen, um nach
der Auflésung des Trockenrests eine kohlensdaurefreie und in der Wéarme nicht ge-
rinnende Flussigkeit zu erhalten. Gautier (31 p. 529)\var gendétigt einzugestehen, dass
er Urbain & Mathieu’s Versuche eigentlich nicht wiederholt, sondern das von ihm
Mitgeteilte zuféllig beim Einleiten von Wasserstoff in 3-fach mit Wasser verdiinntes
und mit Essigsédure angesauertes Huhnereiweiss beobachtet hatte ). Und wirklich,
ein Jahr spater wiederholte Gautier Urbain & Mathieu’s Versuche und Uberzeugte
sich naturlich von der Richtigkeit ihrer Schliisse; ausserdem bemerkte er, dass es
bei weitem leichter sei. die Kohlensdure aus verdiinntem Eiweiss zu entfernen.
Beim Erwédrmen der von der Kohlensdure befreiten Fllssigkeit bleibt fast die sammt-
liclie Proteinsubstanz in der Losung, obgleich es in dem von uns schon beschriebe-
nen Sinne modifizirt ist (VA) 93—100 p. 350—1): trotzdem das Protein beim Erhitzen
nicht ausfiel, hatte es sich verdandert und die Féhigkeit erworben, nach dem Erkalten
der Flussigkeit sowohl von sehr verdinnten Sduren als auch von Kohlensaure gefallt
zu werden (32 p. 2).

Der ungentigende Kohlensauregehalt in dem Fiweiss der Nesthocker diirfte die
Bildung einer gallertartigen, mit einer Alkaliverbindung des Globulins identischen
Masse aus demselben erkldren. Wie sehr Tarchanoff die Selbstdndigkeit seines ..Al-
bumins- in den von ihm untersuchten Eiweissen solcher Vodgel auch verteidigte,
musste er dennoch gestehen, dass auch ,diese Art Eiweiss bei Gegenwart von CO2
in eine andere (?) Modification des Eiweisses ubergeht, die dem Aussehen nach sich
vom gewdhnlichen Huhnerweiss nicht unterscheidet* (110 p. 78—9:111p. 303).

Dieses Verhalten der Kohlensdure zu den prote'inhaltigen Flussigkeiten erklart
viele in denselben vorkommende Erscheinungen. Vor allem ist es die Unfahigkeit
des Serams und des Eiweisses. zu gerinnen, nachdem dieselben bei niedriger
Temperatur getrocknet und wieder aufgelost worden sind, die unsre Aufmerksamkeit
auf sich zieht. Die bei dieser Behandlungsweise der proteinhaltigen Flussigkeiten
abgetriebene Kohlenséure ist es leicht, durch Einleiten neuer zu ersetzen und da-
durch diesen Flussigkeiten ihre Eigenschaft, durch Warme. Wasser u. s. w. (AAV
48—60 p. 74) gefallt zu werden, wiederzugeben. Zu dieser Kategorie von Behand-
lungsmethoden gehort auch das Erwdarmen der Flussigkeiten, doch nicht Gber 50°,
wodurch in der Warme ungerinnbare Prdparate erhalten werden. Das Abtreiben
der Kohlenséure aus den proteinhaltigen Fllssigkeiten kann sowohl mittels sich
indifferent verhaltender Gase als z. B. mittels Ather geschehen. Zwar fallt bei der
Einwirkung von Ather ein Teil des Proteins aus. dennoch aber gerinnt der andre
Teil nach der Entfernung des Aethers in der Warme nicht (VW 48—60 p. 76).
| berdies bemerkte schon Denis, dass mit Ather behandeltes Serum die Eigenschaft
einbisste, selbst beim Sattigen mit Magnesiumsulfat und Chlornatrium auszufallen.

In der Tat bewirkt Entziehung von Kohlensdure den proteinhaltigen Flissig-
keiten oder ihr Einleiten in dieselben deren Fallbarkeit oder Unfallbarkeit in der
Wérme. Salze in solchen Mengen, wie sie gewohnlich in den uns interessirenden
proteinhaltigen Flussigkeiten vorhanden sind, Uben keinen wesentlichen Einfluss auf
die Fallungstemperatur aus. Dem Gesagten gemass geniigt cs, um ein Gemenge oder
eine Verbindung darzustellen, die in allgemeinen, groberen Zigen den natdrlich

0 .. mais ayant eu l'occasion de faire pas-  entrainé par I'nydrogéne. L'expérience précédente
ser de I'hydrogene a travers de l'albumine d'oeuf a été faite d'ailleurs avec du blanc d oeufétendu
maintenue a36° dans un vide partiel et prolongé, de trois fois son volume d'eau et Iégérement
il n'a pu constater la non-coagulation de Il'alou-  acidulé par une trace d'acide acétique (31 p.
mine, quoique dans ces conditions il lui parait  529).
que !acide carbonique dissout aurait du étre
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vorkommenden Flissigkeiten gleichkoimne, eine Globulinlésung mit mdoglichst gerin-
gem Alkali- oder Erdalkaligehalt zu nehmen und dieselbe mit einer gentigenden
Menge Kohlensaure zu versehen. Eine solche Verbindung wird von Warme, Wasser,
Salzen u. s. w. gefallt und besitzt im allgemeinen die Eigenschaften der proteinhal-
tigen Flussigkeiten.

Nach allem Dargelegten bleibt wohl kaum noch ein Zweifel dariber Ubrig,
dass sowohl das historische als das ,salzfreie Albumin” eine Verbindung des Glo-
bulins mit Basen ist! Von diesem Standpunkt aus hat Bricke und noch mehr
Heynsius recht, dass sowohl das ,, Albumin® als auch das Paraglobulin ein ,Albu-
mmat“ vorstellt (52 p. 586)! Andererseits ist das ,salzfreie Albumin- an sich
selbst schon eine Verbindung des Globulins mit einem Alkali, d. h. die Benennun-
gen Alkalialouminat” und , Albumin® sind Synonyme einer basischen Globulin-
verbindung, eines Globulats. Selbstverstandlich missen wir, von unsrem allgemeinen
Schema ausgehend, in den natirlich vorkommenden Flussigkeiten und Gebilden eine
grosse Mannigfaltigkeit von Verbindungen annehmen (VA" 93—100 p. 352 ). und ist kein
Grund vorhanden in einzelnen Fallen die Existenz von solchen Verbindungen nicht
zuzugeben, wie z. B. eine geléste Globulinverbindung mit Kalk oder Phosphor-
sdure, nach Fokker's (26 p. 279) und Heynsius' (52 p. 565) Annahme, odei
Eugling’s (25 p. 181) ..Tricalciumphosphatcase'in-, wie dieser Autor das normale
in der Milch aufgeloste Casein benennt, oder endlich eine complexe Verbindung
von Calcium, Magnesium und Phosphorsaure mit dem ..Myoglobin-, wie Danilewski
(16 p. 161) annimmt! Es unterliegt keinem Zweifel, dass in den mannigfachen
Verbindungen, in denen die Autoren das Globulin antrafen, von einer ldentitat
derselben nicht die Pcede sein kann; daher ist es begreiflich, dass Liebig’s ldee von
der Identitat der proteinhaltigen Flussigkeiten (100 p. 95) keine praktische Bedeu-
tung gewonnen hat. Nachdem den Globulinverbindungen alle mit demselben ver-
bunden Mineralkdrper, mit denen wir es gewdhnlich im tierischen Organismus ver-
bunden sehen, entzogen sind, bleibt ein Globulin von identischem Charakter zurick.
Daraus folgt, dass als chemisches Individuum das Globulin in der Gestalt
anzusehn ist, in welcher wir esunter wverschiedenen |I m
standen im aschenfr eien Zustande erhielten AV 41—7p. 90. 93:
AV 48—60 p. 171; AW 61—7 p. 30, 40, 50, 57; AW 68—74 p. 92; AW 75 —80 p. 228).

2. Keine Polymerisation. Diese Thatsachen setzen uns in den Stand
schon jetzt auszusagen, dass eine Polymerisation, wenn auch nur in dem Sinne, dass
ein Teil des Globulins auf kosten eines andern schon mit Mineralkérpern verbun-
denen gel6st ist, unter den naturlichen Existenzbedingungen nicht bestehen kann,
da es kein aus den natirlich vorkommenden Flissigkeiten erhaltenes Préparat
gibt, welches keine Base, d. h. mehr oder weniger Asche enthielte. Zwar hat es
nicht an Meinungsdusserungen gefehlt, dass cs komplexe Verbindungen von Protein-
korpern mit einander gebe. Morin erklarte die Ungerinnbarkeit in der Warme
eines in der Flussigkeit vorhandenen ,in der Warme gerinnenden Albumins-
dahin, dass der mit den Basen verbundene Teil des Proteins den andern Teil
desselben auch beim Kochen der Flissigkeit im geldsten Zustande erhalt )i Mi-

*) L'union du caséum avec lI'albumine ma paru
si intime et les propriétés ainsi que la composition
élémentaire de l'alboumine coagulée sont si rap-
prochées de celles du caséum caillé, que j'ai cru
nécessaire d’examiner, si le lait ne renfermait pas
de Il'albumine seulement, mais dans deux états
différents, une partie en combinaison avec des

bases exercant sur l'autre une action assez puis-
sante pour I’'empécher de se coaguler a la tem-
pérature de I'ébullition (85 p. 425).

Dans cette hypothése, la combinaison d’albumine
dans le lait aurait joué le n4e d'un sel a deux équi-
valents d'acide pour un de base, l'un devenant
immédiatement libre sous forme de caséine cail-
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chailoff findet es sogar ,,unmdglich anzunelimen, dass die ihrer Ldsungsfahigkeit
nach so verschiedenen Albumine und Globuline infolge der Beimengung von Salzen
sich gleichzeitig auflésen konnten* (?!). ,,Es ist dagegen nicht nur mdglich, sondern
ganz natlrlich zuzugeben, dass die gleichzeitige Loslichkeit der Globuline und der
Albumine dadurch bedingt wird, dass die Eiweissstoffe des Serums in Gestalt einer
salzartigen Verbindung an einander gebunden sind“! Seine Vermutung sucht Mi-
chailoff auf Danilewski’'s Angaben zu stutzen, aus denen, wie er meint, geschlossen
werden konne, dass ,die Globuline als einen alkalischen Charakter besitzende
Substanzen angesehen werden darfen® (15 p. 929), und auf seine eignen Beobach-
tungen, die ihm gezeigt haben sollen, dass ,reines Albumin sauer reagirt" (82
p. 352). Lies veranlasst Michailoff, das Vorhandensein von ,,Albumin-Globulingrup-
pen- .in Gestalt von salzartigen Verbindungen® anzunehmen (83 p. 117—38). Wenn
Michailoff zur Erklarung der ihm unverstandlichen Féallungserscheinungen im Serum
und im Eiweiss einer solchen Annahme bedurfte, so interessirten Danilewski, der
Michailoff's Gedanken beitrat, diese Beobachtungen an sich selbst, und er gibt
die Existenz von ,,Verbindungen von komplexem Eiweisstypus zu. in denen basisches
Eiweiss an saures gebunden ist“. Obgleich Danilewski’s Schrift ganz der Entwick-
lung von Michailoff’s Gedanken gewidmet ist. erwéhnt der Autor seines Vorgangers
mit keinem Worte und schreibt sich sogar die Benennung dieser vermuteten Ver-
bindung zu, indem er sagt: ..die untersuchten neuen komplexen Eiweissformen sind
Verbindungen von Globulin mit Albumin, weshalb ich fir sie die allgemeine
Benennung Globo-Albumin vorschlage (17 p. 379). Wenn wir uns dem
von Danilewski gegebenen faktischen Material zuwenden, so befremdet uns hdch-
lich. wie wenig die Schlusse den Resultaten entsprechen. ,Zu den Versuchen be-
reitete man eine ziemlich grosse Quantitat verdiinnter Salzsaure und Atznatronlo-
sung, deren gegenseitige Aquivalenz auf empirischem Wege festgestellt wird, oder
man nimmt diese Flissigkeiten in ihren ]/10 Normaltitern. Die Flussigkeit lasst man
tropfenweise (grosserer Genauigkeit halber), oder auch in Cubikcentimern aus den
respektiven Buretten herausfliessen. Die Gegenwart von freier Salzsaure oder freiem
Atznatron wird im Trockenrest mittelst Tropé&olin 00 und 000 A« ! auf einer Por-
zellanplatte erkannt“, Weiter folgt die Beschreibung des ersten Versuchs: ,Eine
gewisse Menge mit Wasser aus durchgeseihtem Eiweiss ausgefallten und sorgféltig
mit Wasser ausgewaschenen Eiweissstoffs wurde in Wasser verrihrt, in einen Kolben
getan und mit der erwadhnten Salzsdure solange versetzt, bis Tropéolin Vorhanden-
sein derselben im freien Zustande zeigte” Diese Reaktion oder die 1. Sattigungs-
grenze mit der Sdure wurde bei dem 28 Tropfen erreicht. Danach brachte man das
Gemenge genau bis zur neutralen Reaktion und bestimmte auf dieselbe Weise
mittels Tropdolin 000 A» 1. die 2. Sattigungsgrenze mit dem Alkali, welche
durch 8 Tropfen ausgedriickt ist"! Darauf ,wird das Gemenge mit 10 cc. verdinnter
Sdure versetzt und auf 24 Stunden bei 30—35° sich selbst Uberlassen. Aufs neue
wird sehr sorgfaltig ncutralisirt. Jetzt wird die S&ttigungsgrenze mit 15 Tropfen
erreicht (ib. p. 374). Daraufhin grindet Danilewski folgende Satze: ,,auf diese Weise
hat die anfangliche Substanz unter dem Einfluss einer sehr gemdssigten Einwir-
kung von verdinnter S&ure saure Eigenschaften erworben. Da einfache (V!)
Eiweisskorper sich unter solchen Umstdnden niemals (?!) derartig verandern (1),
so darf angenommen werden, dass die anfangliche Substanz einen complexen Korper,

lée, dés que la Lase était saturée par les acides suffisante. Les essais suivants ont eu pour but
acétique ou lactique, l'autre reprenant la facult¢ d'éclaircir cette question (85 p. 426).
de se coaguler par une élévation de température
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etwa ein Eiweisssalz (?!), enthielt, bei dessen Zersetzung sich eine freie saure
Eiweissform bildete, welche mit einer eben solchen basischen unter gewoéhnlichen
Bedingungen nicht in Verbindung tritt* (ib. p. 374—5). Der Autor fuhrt noch einige
Beispiele ahnlicher Versuche nicht mit einheitlichen Fllssigkeiten oder Préparaten
sondern mit Gemengen an. in denen mit jeder neuen Operation die Verhalt-
nisse der loslichen und unl6slichen Bestandteile andere waren. Und auf solchen
Versuchen grundet Danilewski seine Schllsse! Alle in derartigen Gemengen beobach-
teten Verhaltnisse finden ihre Erklarung in den von uns betrachteten komplexen
Verbindungen des Globulins mit Mineralkdrpern ((VV 75—S0 p. 171. 231:.Y.V 81—
85 p. 66; AhV 86—92 p. 168). Die Faktoren, welche nicht die letze Piolle spielten,
und welche Danilewski ausser acht gelassen hat. waren eben die mineralischen
Bestandteile der von ihm zu den Versuchen genommen Préparate.

In der Tat konnen in der Frage nach dem gegenseitigen Verhdltniss der
Bestandteile der protei'nhaltigen Flussigkeiten die mineralischen Teile als hinlangli-
ches Kriterium dienen. Wirde es z. B. Verbindungen von der Zusammensetzung
(rb\(ib(Gb(Gb -f- Base))] u. dergl. geben, so misste man erwarten, dass z. B. bei
der Einwirkung von Wasser. S&uren, Salzen sich aschenfreie Nliederschlage
bilden. Solche Niederschlage sind aber bis jetzt nicht beobachtet worden: minerali-
sche Bestandteile begleiten das Globulin sowohl in den Niederschldgen als in den
Ldsungen, und ist es, wie wir gesehen, ziemlich schwer, dieselben abzutrennen. Endlich
ergaben unsre direkten Versuche in bezug aufdie Loslichkeit des frischgefallten ,,leicht-
I6slichen* Globulins in neutralen Natronglobulatlésungen (\V.V 81—85 p. 107) negative
Piesultate: das Globulin I6ste sich nicht auf. Hatte es sich aber auch geldst, so wirde
man eher die Bildung saurer Globulinverbindungen mit dem Alkali haben annehmen
kdnnen (VA! 81—Sb5p. 108). Vorlaufig die mineralischen Bestandteile in betracht ziehend,
bleibt uns nur dbrig anzunehmen, dass es komplexe und parallele Verbindungen
eines und desselben Globulins,, nd&mlich mit den in den natirlich vorkommenden
tierischen Flussigkeiten enthaltenen Basen. S&uren und Salzen gibt. Diese Verbin-
dungen befinden sich im Gleichgewicht, insofern dies durch den geldsten Zustand
ausgedriickt ist; sobald aber ein mechanisches oder dynamisches Agens ins Spiel
kommt, wird das Gleichgewicht gestort, und ein grosserer oder Kleinerer Teil des
Globulins schlagt sich in Gestalt einer unter den verdnderten Umstidnden in der
Mutterlauge unldslichen Verbindung nieder! Von diesen Sétzen ausgehend, darf
man erwarten aus einer und derselben protei'nhaltigen Flussigkeit nach Wunsch und
durch Anwendung irgend eines Agens zahlreiche sukzessive Fallungen zu erhalten!

Miilliple I"'d1lung der proteinhalligen Flissigkeiten.
Schon Hewsou fand, dass Serum einen Niederschlag bei 71.1°, einen zweiten beim
Kochen ausscheidet und dass auch noch nachdem eine Substanz zuriickbleibt, welche
beim Eindampfen der Fllssigkeit erscheint und dem am Morgen aus den Luftwegen
ausgeworfenen Schleim gleicht ). Wie dem auch sei. interessant ist. dass schon
Hcwson diese drei Fallungen, bei 71.1", beim Kochen und beim Eindampfen beob-
achtete (49 p. 27. 105—7;48 p. 135—6). allen dreien aber einen und denselben
Namen gab. Audi Thouvenei findet, dass das Protein aus den protedlhaltigen Flis-
sigkeiten sich beim Kochen nicht vollstandig ausscheidet: ebenso wenig unter der
Einwirkung von Séauren, oder Alkohol, woraufhin er die Existenz zweier ..schleimi-

0 This serosity contains the neutral salts of to he coagulated by the heat of boiling water
the hlood, and although it has been exposed to till a part of the water is evaporated by boiling
the heat of boiling water, yet it still contains a and then it coagulates and appears not very
part ofthe mucilaginous substance, which is com- much unlike then mucus spit up from the aspera
bined with the water in such a manner as not arteria on a morning (48 p. 136).



IDENTITAT DER NATURL. PROTEINFLUSSIGKEITEN UND DER GLOBULINLOSUNGEN. 395

ger Substanzen® zugibt: einer in der Warme gerinnbaren und einer unter denselben
Bedingungen 1) nicht féallbaren; fir die erstere mdchte er den Namen albumindse
Substanz beibehalten, die letztere ,,gelatinse oder ungerinnbare Substanz® nennen.
Dabei héalt Thouvenel das gallertartige Aussehen, welches die Flussigkeit beim Ein-
dampfen annimmt, fir eine zuféllige Erscheinung 2). Zu derselben Zeit beobachtete
Rouelle (.Ui p. 250) eine gleiche Erscheinung in den Molken: nach dem Kochen
derselben bekam das Filtrat beim Eindampfen h&utig ein gallertartiges Aussehen.
Auch Emelin (35 p. 723) findet, dass nach der Abtrennung des Niederschlags von
dem Blutserum, nachdem dieses bis 58° erhitzt wurde, noch ein Proteinkdorper
in der Flussigkeit zurtckbleibt.

Offenbar muss unter dem Korper, der ein gallertartiges Aussehen annimmt,
derjenige Zustand der Flussigkeit verstanden werden, den der in der Warme unge-
rinnbare Teil einer proteinhaltigen Flissigkeit beim Eindampfen und Abkihlen an-
nimmt. Fm aus Eiweiss Gallerte zu erhalten, kochte Schnaubert (102-ap. 78) das-
selbe mit Alkohol, verdiunnte das Filtrat mit Wasser, kochte aufs neue; das letzte
Filtrat gab noch dem Abdampfen eine gallertartige Masse. Fourcroy beschreibt
umstandlich sowohl die Darstellung als auch die Eigenschaften dieses Rickstands,
den er fur wirkliches Glutin ansieht (A'V 48—60 p. 74). Offenbar war Fourcroy (ber
das gallertartige Aussehen des ungeronnenen Teils des Serums so erstaunt, dass er
auf Hewson’s und ThouveneTs Ansicht keine Rucksicht nahm (oder dieselbe nicht
kannte). Rostock dagegegen (6 p. 246), der alles, was beim Kochen ausfiel ,,albumen*
nannte, hielt den Riickstand fir eine besondere Substanz, die er mit dem unbestimmten
Ausdruck ,,Schleim” benannte “) & 4). Weiter findet Rostock, dass auf 100 Teile Eiweiss
80 Teile Wasser. 15.5 sich ausscheidenden Albumens und 4,5 ungerinnbaren Pro-
teins incoagulable matter—kommen. Obgleich Rostock selbst beobachtete, dass bei
einer Verdinnung von 1:1000 keine Gerinnung, sondern nur leichte Opalescenz
stattfand, stellte er spater die allgemeine Formel auf. dass schon bei einem Gehalt an
| Ti Protein nach Gewicht beim Kochen Gerinnung erfolgt (7 p. 141). In der Folge
gibt Rostock zu noch grosseren Misverstandnissen Veranlassung durch die Annahme,
dass die proteinhaltigen Flussigkeiten ausser »Albuinen® auch noch ,,Glutin und
Schleim* enthalten 4). Die ersten Erklarungen dieser Erscheinungen, die den wirk-
lichen Tatbestand darstellen, wurden wunderbarerweise ziemlich friih gegeben; im
mfahre 1812 (9 p. 98) schrieb Brande, dass Rostock's ,,mucus” nichts anderes als
dasselbe Protein, aber mit einem Alkalitiberschuss sei. und dass dieselbe Erscheinung
auch in anderen proteinhaltigen Flissigkeiten beobachtet werdeb). Krimer teilt
Braude's Ansicht, indem er meint, der Umstand, dass das Filtrat von durchge-

9 La partie du sang extravasé qui se présente
sous tonne tiuide, et qu’on appelle serum ou sé-
rosité contient outre I'eau, (pii eu fait la plus grande
partie, et quelques sels, dont nous parlerons ci-
apres, contient dis—je, deux sortes de matiere
muqueuse, dont Lune se coagule par la chaleur
portée a un certain degré, ainsi que par les aci-
des et 1esprit de vin concentres, au lieu que
l'autre est Inconcrescible par ses memes movens
(112 p. 22).

-) L'analogie qu'on a découverte entre le blanc
d’'oeuf et. celle des deux substances muqueuses
contenues dans le serum, laquelle se coagule par
les agens chimiques, c'est a dire par le feu et
les menstrues acides ou spiritueux, Ilui a sans

doute fait donner le surnom d’albumineuse, que
nous lui conserverons. Quant a celle qui ne se
concréete pas par ces moyens, nous la nommons
gélatineuse ou inconcrescible; car il parait que
la forme gélatineuse lui est purement accidentelle
(112 p. 29).
white of egg ist not pure albumen: it con-
tzezig)s a little of matter not coagulable........ (6 p.
F The substances which | originally included
in the dosse of primary animal fluides were albu-
men, jelly and the uneoagulable matter of the
serum which is descominoted mucus (8 p. 54-5).
;) Mucus Rostock (a serosity) is a compound
of albumen with excess of alkali (9 p. 98).
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koehtem Serum weder von Gallapfelaufguss noch von Bleiacetat gefallt wird, be-
weise noch nicht, dass es keine Protemsubstanz enthélt, und dass auch die Ungerinn-
barkeit in der Warme kein Beweis fir das Nichtverhandensein von Protein sei, da
bei Gegenwart von Alkali auch Eiweiss in der Wéarme nicht gerinne *). Hunefeld
bemerkte, dass ein waésseriger Aufguss verriebener Linsen des Auges beim Eindampfen
ebenfalls in einen gallertartigen Zustand Ubergehe (bl p. 98).

In enger Verknipfung mit diesen Tatsachen stehen auch Nasse’s Beobachtun-
gen, nach welchen das Protein sich aus dem Serum beim Kochen nur deshalb in
geringer Menge aussclieide, weil ein grosser Teil desselben mit einem Alkali verbunden
sei: zur Ausféllung dieses Teils misse die Flussigkeit mit Essigsaure angeséduert und
aufs neue gekocht werden (89 p. 157). Dreimalige Fallung aus defibrinirten Blut
fuhrte Ludwig aus: zuerst wurde dieses einfach gekocht, dann wurde das Filtrat
neutralirt und wieder gekocht. Das neue Filtrat schied, mit 4—5 Vol. 85° Wein-
geist vermischt, wiederum einen Niederschlag aus. Dollfus V Verdeil (21 p. 658)
warmten defibrinirtes Blut, nachdem es mit Wasser verdinnt worden war, auf dem
Wasserbade, bis es gerann, engten das Filtrat bis zu syrupahnlicher Konsistenz ein
und fallten es dann mit Alkohol. Den Niederschlag sahen sie fiir einen Teil des
nicht vollstdndig geronnenen Proteins des Serums an. Morin glaubte, wie wir schon
oben erwahnt (VW 93—100 p. 392), diese sukzessive Fallung durch die Lehre erklaren
zu koénnen, nach welcher ein Teil des Proteins deshalb in Lésung bleibe, weil es mit
einer Base verbunden sei, wobei beim Eintrdgen einer S&ure nur der eine Teil
desselben, beim Kochen auch der andre ausfalle. Auch Scherer (99 p. 321) be-
wirkte Gerinnung des Blutes, indem er es in siedendes Wasser einfliessen liess; das
ganz klare Filtrat schied beim Abdampfen Haute aus, worauf die ganze Masse ein
gallertartiges Aussehen bekam. Zu derselben Zeit sagte auch Wittstein (116 p. 362)
aus, dass nicht nur durch blosses Kochen sondern auch durch Kochen nach voran-
gegangener Neutralisation nicht alles Protein ausgefallt werden kodnne: ein wenn
auch nur ganz geringer Teil desselben bleibe in der Ldésung zurick: zuerst falle
ein Teil, dann beim Kochen ein zweiter aus. Im Einklang damit stehen Limp-
richt’'s Beobachtungen (79 p. 186), denen zufolge ein wasseriger Aufguss von
feingehackten Muskeln der Plotze (Leuciscus rutilus) nach dem Kochen noch eine
gewisse Menge Protemsubstanz enthalt, beim Abdampfen erstarrt und mit Sduren
einen weissen Niederschlag ausscheidet, in welchem Limprecht die Eigenschaften
einer S&aure erkannte, und den er deshalb ..Protsaure” benannte.

Wir wollen hier nicht alles, was Uber die multiplen Fallungen des Globulins
der Milch bekannt ist, anfuhren, und verweisen den Leser auf die Geschichte des
Lactoglobins, aus welcher klar zu ersehen ist. dass ein Teil des Proteins bei der
Neutralisation und auch bei dem spontanen Sauerwerden der Milch, ein anderer,
kleinerer Teil beim Kochen derselben Flissigkeit ausfallt, wonach durch Alkohol,
Metallsalze und andere stark wirkende Agentien auch das Gbrige Protein aus dem
Filtrat ausgeschieden wird. Wir flihren jedoch Morin’s Angaben an, welcher, Ubri-
gens gleich andern Autoren, zeigte, dass nach der Entfernung eines Teils des
Globulins (Casein) durch Neutralisation, ein anderer (Albumin) durch Kochen ent-
fernt wird. Ungeachtet dieser zwei Fallungen, bleibe noch ein Teil in Gestalt eines
Alkalialbuminats zurtick, da beim Abdampfen des Filtrats und nach der Entfernung
der krystallinischen Niederschldge die Flissigkeit noch gallertartige Massen bildete,
welche Morin veranlassten ausser Globulin auch noch die Gegenwart von Glutin in
derselben anzunehmen (86 p. 428; VA? 68—74 p. 70).

*) Ebensowenig konnte das Nichtgerinnen des- das in Aetzkali aufgeldste Eiweiss auf diese Weise
selben in der Siedhitze als Eeweiss gelten, indem behandelt, auch nicht gerinnt (67 p. 252).
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Die Geschichte des Serums, des Eiweisses, der Milch u. s. w. ldsst uns einen
analogen Charakter der Fallung dieser Substanzen erkennen. Es ist interessant, dass
nach dem Kochen in allen Féllen ein Teil des Globulins mit dem Charakter einer
Alkaliverbindung des Proteins zurtickbleibt. Nicht minder interessant ist, dass De-
nis auch in der Bestimmung des Charakters dieses ubriggebliebenen Teils solche
Tatsachen angibt, welche uber die Ait und Weise der Entstehung desselben
keinen Zweifel lassen. Indem Denis eine salz-alkalische Fibrinlésung mit dem Serum
fur identisch erklart, findet er zugleich, dass eine solche Lésung beim Kochen nicht
samtliches Protein ausscheidet. (20 p. 114). Gerhardt (34 p. 477) ist ebenfalls der
Ansicht, dass 4m Eiweiss und im Serum, welche Natronverbindungen vorstellen,
beim Kochen parzielle Fallung stattfindet, wobei ein Teil des Natronalbuminats auch
noch aus dem Grunde in LOsung bleibt, weil die Flussigkeit starker alkalisch zu
reagiren beginnt. Es seien hier der hdchst interessanten Beobachtungen von Selmi
erwahnt (105 p. 141), welcher zeigte, dass nach der Abscheidung des Caseins das
Serum 4 sukzessive Féllungen gab: bei 68°, das erhaltene Filtrat bei 72°; nach Ent-
fernung dieses Niederschlags fiel ein neuer bei 85°—90° aus, und das letzte Filtrat
schied noch einen Niederschlag bei 100° aus. Auch Vintschgau (115 p. 503) beob-
achtete sukzessive Fallungen an einem wasserigen Linsenextrakt und bemerkte
dabei, dass das Aussehen des Niederschlags von dem Konzentrationsgrad der
Flissigkeit abhing. Indem Rollett (95 p. 547) Losungen einer Alkaliverbindung des
Globulins mit Natriumphosphat nach Lieberkilhn bereitete und dieselben anséuer-
te, fand er, dass sie Schon bei 35°—40° anfingen einen Niederschlag auszu-
scheiden; mit der ErhOhung der Temperatur erfolgte neue Fé&llung, doch auch bei
100° hatte sich noch nicht alles Paraglobulin aus der Losung ausgeschieden. Voll-
stdndige Fallung wurde erst beim Kochen der Flissigkeit nach dem Ansduern
(95 p. 549) erreicht. Wir erwahnten schon der interessanten Beobachtungen Schmidt’s
uber die sukzessive Féllung eines wasserigen Linsenextrakts sowohl unter dem
Einflusse von Kohlensdure als auch bei Abwesenheit solcher (101 p. 442 W 93—
100 p. 308). Kuhne und Halliburton beobachteten mehrere Fallungen in waésserigen
Muskelextrakten und auch im Muskelserum (p. n. VW 61—7 p. 49) in Abhéngigkeit
von der Temperatur. Die bei niedrigeren Temperaturen, 15°—40°, erhaltenen Nie-
derschldge hingen ganz von der Menge der Sduren ab, die sich in der Flussig-
keit entwickelten, oder in dieselbe eingetragen wurden, (68 p. 12—15; 69 p. 277—38).
Veranderlichkeit der Gerinnungstemperatur der Milch in Abhéngigkeit von den
Salzen beobachtete auch Zahn (116 p. 607), und in der Folge bemerkte derselbe
Autor, dass die Gerinnungstemperatur des Serums durch Zusatz von Alkali sich nach
einer Seite hin verandert, ndmlich steigt, andererseits durch Sdurezusatz herabge-
setzt wird (118 p. 77). In demselben Sinne stellte auch Eichwald seine Beobachtun-
gen an (24 p. 88—94 und 170—1).

Multiple Fallung unter besonderen Umstanden beobachtete Kemmerich (64 p.
405): frische Milch wurde mit Essigsdure gefallt und das Filtrat in ein in Eis ge-
stelltes Gefdass gesammelt. Das Filtrat sah ganz klar aus; es gentigte aber das Pro-
birrhrchon mit der Flissigkeit in die Hand zu nehmen, damit sie sich nach
5—6 Minuten tribte und Flocken auschied. Offenbar bewirkte die im Vergleich zu
der Zimmertemperatur grossere Warme eine Fortsetzung der Reaktion, die die Kalte
unterbrochen hatte. Gautier (29 p. 177) fand, dass gewohnliches Eiweiss bei 63°
einen Niederschlag, bei 74° einen zweiten ausschied; diese Niederschlage sah Gau-
tier fur verschiedene Proteine an.

Eine grosse Anzahl von Versuchen Uber die Abhéngigkeit der Fallung des
Globulins von der Menge der Salze und S&uren stellte Heynsius (51 p. 539—51)
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an und zeigte dabei, dass die Gerinnungstemperatur sowohl von der Menge der
vorhandenen Salze als von derjenigen der zugesetzten Sdure abhéngt ). Gleichsam
als Erganzung zu Heynsius Beobachtungen dienen 2) Musso & Menozzi's Versuche
(JW 68—74 p. 84). aus denen folgt, dass mit der Steigerung des Gehalts an Milch-
sdure die Edliungstemperatur der Milch fallt.

Hammarsten findet seinerseits, dass derjenige Teil der Proteine der Milch,
welcher weder beim Ansduern noch beim nachherigen Kochen ausfallt und von
Millon & Commaille (A'V 68—74 p. 73) ..Lactoprotein® benannt wurde, entweder ein-
faches Albumin oder ein Gemenge dieses mit Peptonen ist (43 p. 13). Auch Lieber-
mann hélt diesen Proteinrest der Mich fir ,,Albumin®”, da derselbe von Tannin
geféllt wird (77 p. 283); Koster (65 p. 14) scheidet denselben durch Alkohol aus.
Biddert unterscheidet bis fiinf Niederschldge aus der Milch (5 p. 105).

Offenbar lenkte dieses veranderliche Verhalten der proteinhaltigen Flissigkeiten
zur Wérme die Aufmerksamkeit auf sich, und sowohl &ltere als auch einige, wenn
auch nicht viele neuere Autoren galten fiir diese Veranderlichkeit eine wahrheit-
gemasse Erklarung. So zeigten z. B. Cazeneuve & Lépine an dem Protein des
Urins, dass mit der Verdnderung der Loslichkeitsbedingungen durch die Ausscheidung
dieser oder jener Agentien sich sowohl die Féllbarkeit als auch das Aussehen der
Proteinniederschlage veréndert (12 p. 621). Andererseits hélt eine viel grossere

lluhnereiweiss.
GXa-Gehalt der Mischung in p. i't.

I) Essigsaure 0 0,1 1 4 8 10 32
auf 50 cc. "Temperatur, worauf die Mischung sich tribt.
Ohne Séaure 38° 540 580 58° 020 6S« 620

1 Tropfen 66° 660 00° 00" 600 600 530

2 740 750 700 600 000 56« 06¢

4 , SIE 750  68° 52" 450 40°  gewdhnl.

Temperat.

5 . 85° 75° 060 50« 44" 38° id.

10 . beim Sieden klar 350 66« 50° gewdhnl gewshnl,
(51 p. 549). Temperat. Temperat. id.

Serumeiweiss.
CINa-Gehalt der Mischung in p. Ct.

[ 10 Normal- 0 0,1 1 2 4 8 16 32
Essigsaure
auf 20 cc. Temperatur, worauf die Mischung sich triibt.
Ohne Séaure 50° — — — — — — —
Mit 1 cc. 540 560 08° 720 — " 75« gewohnl.
Temperat
w3 30° 080 650 05° 730 — 05" id.
» 1 ., beim'Sieden klar 76° 65° 050 03° — 65° id.
5 , id. 700 650 040 — — 560 id.
10 , id. — 65° 640 51« 350 gewohnl.
Temperat. id.
. 40 id. — 05° 620 40°  gew ohnl id. id.

Temperat. ih. p. "
) Auf 100 cc. Menge der Saure in mgr. hei t° (0S p. 139).
—160 1

Milch.......cooiii 00—4° 15 0—420 100° 150«
1) FrisCh..ccciccee e, 602 520 136 184 _
2) i 698 — 512 244 Ei
3) id. (2,3% Kas.)...ccoevrurennen. 478 — — 154 as
4) id. (3,9°/0 Kas.).....ceervrveunnen. 640 — — 220 ~aq
5) abgerahmt...........cc.ccovervnenn. 742 576 498 246 N2

e PO 696 — 520 266 E
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Anzahl von Autoren die Fallungstemperatur fir eine charakteristische Eigentim-
lichkeit dieses oder jenes Protemkurpers, obgleich die Unhaltbarkeit einer solchen
Ansicht vor Augen liegt. So nahm z. B. Calm im Gehirn und in der Retina Vorhan-
densein von Myosin nur deshalb an, weil wésserige Extrakte dieser Gebilde bei 55°
gefallt wurden (11 p. 213).

Nicht minder interessant sind Halliburton’s (39 p. 152) Beobachtungen, wenn
man von den sie begleitenden Erklarungen absieht, die weder der Zeit noch dem
Sinne nach ihrer Bestimmung entsprechen. Diese Beobachtungen lassen sich am besten
durch den Bau der natlrlich vorkommenden Flissigkeiten vom Gesichtspunkte alkali-
scher Globulinlésungen aus erklaren und erkldaren ihrerseits einen solchen Bau. 01>
gleich Halliburton die von ihm ins Werk gesetzte Fallung des Serums verschie-
dener Tiere fraktionnirte ,Warmeféallung® nennt *), so ist hier nicht bloss der
Einfluss der Warme im spiel, da der Autor auch die Einwirkung von Sauren, ins-
besondere die Neutralisation durch solche, zu hilfe ruft. Mit andern Worten, Halli-
burton zerlegt das langst bekannte Verfahren Scherer’s, protemhaltige Flissigkeiten
durch Zusatz von Essigsdure bis zu schwachsaurer Reaktion unter Erwérmen zu
fallen, in mehrere Momente. Er teilt die vollstdandige Fallung in eine Reihe durch
die Umstande, in Abhangigkeit von der S&uremenge und der Temperatur, bedingte
Fallungen. Halliburton’s Beobachtungen lassen keinen Zweifel Gbrig, dass sowohl
das Serum verschiedener Tiere als auch die pathologischen Flissigkeiten Alkali-
verbindungen vorstellen und zwar so bestandige, dass deren Zersetzung durch neu-
tralisirende S&uremengen erst bei erhOhter Temperatur vor sich geht, den Beobach-
tungen friherer Autoren nach, die in solchen Fallen die Einwirkung der Warme
durch den Einfluss der Zeit ersetzten (.\V.V 93—100.p. 368). Halliburton’s Versuche
beschrdnken sich in der Tat auf Ansduern und nachheriges 5 Minuten langes
Warmen in dem Schafer’schen Apparat (VA» 75—80 p. 253), von niedrigeren Tempera-
turen an beginnend. Vor allem achtet der Autor darauf, dass die Flussigkeit nicht
alkalisch sei; da auch neutrale Flissigkeiten nach der Fallung durch Warme alka-
lisch reagiren. so empfiehlt er, dieselben wieder etwaslanzusduern 3). Zum Anséuern
benutzte Halliburton 2% Essigsaure bis zu schwachsaurer Reaktion auf violettes
Lakmuspapier, ndmlich auf ungefahr 3 cc. 1 Tropfen=y2 cc. verdunnter Essigséure.
Nachdem die Flussigkeit gewédrmt, und der Niederschlag abfiltrirt worden war.
wurde das Filtrat wieder angesduert und gewdrmt u. s. w. Auf diese Weise schied
Halliburton aus dem Serum verschiedener Tiere vier Niederschldge 3) aus, namlich:

9 A process of fractional heat-coagulation  separation is accompanied by an increase in the

(39 p. 155-6 etc.).

- The liquid must not be alkaline; alkali al-
bumin is then liable to be formed either wholly
or partially, and thus coagulation does not occur.
Neither must the liquid be exactly neutral, for
it is a well-known fact that when a proteid se-
parates as a heat-eoagulum from a liquid, such

alkalinity, or decrease in the acidity, of that li-
quid. If the liquid is exactly neutral, a small
amount of coagulation renders the liquid alkali-
ne; alkali albumin is then apt to form as before.
In order to obtain complete precipitation at any
given temperature, it is necessary that the liquid
be faintly acid........ (39 p. 155).

3) Temperatures of coagulation of the proteids contained in the serum by a fractional process:

Animal.

Serum-Albu- Serum-Globu- Serum Albu- Serum Albu-

min. lin. min. min.

a R T

Dog 700—DC. 75°C. 770-S0C. 820

OX........ 730 760—8 840
Man___ 700 73»—5« 770 820—3«

Monkey . 72° 75° 77° 84°

Sheep .. 73c—4° 77°—S° 84°

Le Physiologiste. Vol. V.
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bei TOu den von ihm a-Albumin genannten, bei 75°—Globulin, bei 77] I1S'—
3-Albumin und bei 82°—85°—y-Albumin (39 p. 163).

Schon die obenangefiihrten Angaben von Heynsius zeigen zur geniige, dass
Halliburton bei einer gewissen Geschicklichkeit auch noch eine grossere™ Anzahl
von Niederschldgen hatte erhalten konnen, wie das mit Hundeblutserum auch der
Fall war: dasselbe gab bei 87° (ib. p. 161) noch ein viertes Albumin, wéahrend
in Affenblutserum einmal kein y-Albumin gefunden wurde!

Her Sinn von Halliburton’s Beobachtungen lasst sich im allgemeinen auf die
Einwirkung der Wéarme, der durch die Neutralisation der Ba-
sen mit einer Saure immer anwachsenden Salz mengen und
aul den wvergrosserten Sauregehalt zurickfuhren. Wir besitzen eine
gar zu grosse Menge historischer Zeugnisse fiir die Moglichkeit einer frakzioimirten
Fallung des Globulins einer und derselben Herkunft unter den genannten Umsténden,
als dass es notig waére, sich noch langer bei Halliburtons Arbeit aufzuhalten. Hoch
muss in dieser Arbeit ein Umstand befremdlich erscheinen: im Widerspruch zu
den historischen Tatsachen nimmt Halliburton das Vorhandensein eines Albumins
(X) an, welches eine niedrigere Gerinnungstemperatur als das Globulin besitzten
soll. Man fragt sich unwillkirlich, welche Tatsachen, welche Griinde der Autor zu
einer solchen Annahme oder Erklérung besass, und ausserdem, wodurch dieses oder
jenes Albumin charakterisirt wurde. Uber die Eigenschaften dieser bei verschiedenen
Temperaturen sich ausscheidenden Korper finden wir bei Halliburton keine Angaben:
der Grund aber, dass er ohne weiteres einen Niederschlag fur Albumin, einen anderen
fur Globulin erklérte, ist darin zu sehen, dass er sich mit Hammarsten’s uiul
Hoppe-Seyler’s Schlissen begnigte. Sich mit Hammarsten’s Angaben vom Jahre
1878. dass die Gerinnungstemperatur des Serumglobulins zwischen 68° und 80"
liege, im Mittel fur 75° ') angenommen werden konne, zufrieden gebend, scheint
Halliburton Gber die Widerspriiche mit seinen Schliissen gleichsam die Augen ge-
schlossen zu haben. Wenn die Gerinnungstemperatur zwischen 68° und 80° ange-
geben ist, so konne das Globulin auch bei diesen Temperaturen ausfallen. Abgesehen

Serum-Albu- Serum-Globu- Serum-Albu- Serum-Albu-

Animal. min. im. mm. min.
a R T
Piabbit... 720 75°—-6 77°—8° 830
big......... 700 730 770 84°—5°
cat .... 710 740 770 84°
Horse... 740 o750 T77° 840
p. 159).
Solution of Albumins: i. e. after the precipitation of the Globulins by Mag. Sulpli. Temperature ot
coagulation.
Fini d Serum Albu- Serum Albu- Serum Albu-
mm. nun. min.
Y. B T
Human blood-serum..................... 73«C. 770C. S5°C
Hydrocele Fluid.........cccvveunee. 700—710 770—80 83°
Pleuritic Fluid........c..ccccovvvvvnvienne 730—40 780 S50
Ascitic Fluid.......cccoeevevviinnn 730 78° 840
Pericardial Fluid..........cccccovennn. 730 770 840
Parovarian Fluid.........cccccceo.c... 7,50—790 770 82°
(39 p. 163).
I) The temperature of heat-coagulation of se-  750C., wobei in der Anmerkung steht: Hammar-
oum globulin is stated by Hammarsten to vary  sten ,Heber etc*......... Pfluger's Archiv, 1878.

rbetween 68 and 80°, but the average he puts as  Yol. XVIII p. 64 (39 p. 154).
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davon, dass Halliburton zur Aufstellung eines Kriteriums dusserst wenig Material
besass, widerspricht das angeflihrte Zitat aus Hammarsten’s Arbeit geradezu Hal-
liburton's Schlissen. Hammarsten sagt an jener Stelle, — dass die von vielen
Autoren angegebene Gerinnungstemperatur fur das Paraglobulin — 75°— in den
meisten Fallen stimme, dass es aber wichtig (!) sei zu wissen, dass, je nach
der Anordnung der Versuche und der ungleichen Beschaffenheit des Paraglobulins,
diese Temperatur zwischen G8U und 78° schwanken und sogar bis 80° steigen
konne ’). Nicht genug: Hammarsten spricht auf derselben Seite weiter von der Ab-
hangigkeit der Gerinnungstemperatur auch von den Mengenverhéltnissen des Para-
globulins ). Wir wollen des Materials schon nicht gedenken, welches Halliburton
offenbar unbekannt war und seine Schlisse in dieser Hinsicht noch kraftiger wi-
derlegt (VA" 93—100 p. 394—9). Was Halliburton's Berufung auf Hoppe-Seyler, der
die Gerinnungstemperatur des Serumalbumins auf 70°—73° festgestellt haben
sollte, anbetrifft, so machte er sich schon darin eines Fehlers schuldig, dass
er, auf das Lehrbuch des genannten Autors hinweisend, nicht erwahnte, in wel-
chem Jahre es herausgegeben war u. s. w. 3). In den Halliburton’s Arbeit zu-
nachst stehenden Ausgaben desselben aus den Jahren 1875 und 1883 finden wir
die oben erwdhnten Zahlen nicht. So schreibt Hoppe-Seyler im Jahre 1875, dass
beim Erwdrmen bis auf 72°—73° Blutserum, oder Hydrocelefliissigkeit Flocken
auscheide, Trubung aber schon bei 00° erfolge. Ausserdem sagt er geradezu, dass
durch Eintragen von Phosphorsdure oder Essigsdure die Temperatur bis 70°, 50° (1)
und noch weiter herabgesetzt werden konne 4)! In der Ausgabe vom Jahre 1883
dagegen schreibt Hoppe-Seyler, dass salzfreies Serumalbumin bei ungefdhr 1%
Salzgehalt bei 50" gerinne, und dass mit dem Steigen des Salzgehalts auch die
Gerinnungstemperatur steige. In einem Globulin und Salze enthaltenden Gemenge,
wie das im Serum des Blutes und der Lymphe der Fall ist. gerinne das ,,Albuminu
uber 60°; zuerst erscheine Trubung, dann, zwischen 72"—75°, auch ein Nieder-
schlag. Ein Zusatz von Salzen. Sduren und Alkalien verandre die Gerimiungstempe-
ratur merklich 5). Ein Vergleich der soeben angefiihrten Angaben, auf welche HaF

1 Die Gerinnungstemperatur des Paraglobulins
ist von mehreren Forschern (Weyl, Frédericq
und mir) zm-TS*C. bestimmt worden, und diese
Angabe dirfte wohl auch fur die meisten Falle
eine richtige sein. Es ist doch gewiss nicht un-
wichtig zu wissen, dass die Gerinnungstemperatui'
des Paraglobulins je nach der Yersuchsanordung
und wahrscheinlich auch mit der bei verschiede-
nen Gelegenheiten ungleichen Beschaffenheit des
Paraglobulins zwisclien-4-G8°C. und-r-78°C. oder
sogar+80°C. wechseln kann.Die Umsténde, welche,
so weit ich bisher gefunden habe, die Coagula-
tionstemperatur einer und derselben Paraglobu-
linlésung verdndern konnen, sind: der Gehalt an
Paraglobulin, der Gehalt an Salz (XaCl) und
endlich die Geschwindigkeit, mit welcher das
Erwdrmen geschieht (44 p. 64).

+) Die Abhéngigkeit der Coagulationstempera-
tur von dem Gehalte der Loésung an Paraglobu-
lin durfte aus Folgendem hervorgehen (44 p. 64).

a) The temperature of heat-coagulation of se-
rum albumin is put down by Hoppe-Seyler as
70°—73°C., in der Anmerkung: Hoppe-Seyler,
Handbuch d. phys. u. path. chem. Analyse; nichts
weiter (39 p. 154). ,

4) Beim Erhitzen auf 72° bis 73° wird das Se-

rumalbumin aus Blutserum, Hydroceleflissigkeit
u. s. w. in Flocken oder als compacte Hasse coagu-
lirt, nachdem Uber 60° (!) bereits Tribung (!)
der Flussigkeit sich eingestellt hat; diese Fal-
lung erfolgt nicht, wenn durch Diffusion die Salze
vollig entfernt sind. Durch Zusatz von sehr ver-
dunnter Phosphorsdure oder Essigsdure, ebenso
durch Zusatz von Chlornatrium oder anderen
neutralen Alkalisalzen wird der Coagulations-
punkt erniedrigt, durch Zusatz von sehr wenig
kohlensaurem Natron dagegen erhéht. Aus diesem
Grunde gerinnt das Serumalbumin in sauerreagi-
renden Harnen meist unter 70°, oft schon in den
50-er Graden oder bei einer noch niedrigeren
Temperatur (59 p. 232).

5) Mdglichst salzfrei dargestelltes Serumalbu-
min gerinnt in ungefdhr 1 procentiger L&sung
gegen 50°, durch Zusatz von NaCl wird die
Coagulationstemperatur erhoéht. In der Mischung
aus Serumglobulin und Salzen, wie das Serumalbu-
min im Blut und Lymphserum auftritt, gerinnt es
stets Uber 60° zuerst als Tribung, zwischen 72—
75° in Flocken. Zusatz von Salz, Sauren oder
Alkalien andern die Gerinnungstemperatur erheb-
lich (60 p. 269).
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liburton sich beruft, gibt schon das Recht zu der Aussage, dass sein ,,Albumin®
aus ,,Globulin® allein, oder aus einem Gemenge von ,Albumin“ und ,,Globulin®
bestehen und sein ,,Globulin® auch gar kein ,,Globulin* enthalten konnte, nédmlich
im Sinne der Autoren, auf deren Angaben er seine Schllisse grundete, indem
er ganz willkirlich die Existenz dieser vier durch Wéarme und Sdure erzeugten Nie-
derschlage, die schon gentigend von Heynsius (AW 93—100 p. 308) erforscht worden
waren, annahm. Herter, der Referent dieser Arbeit in Maly's Jahresberichten, hélt
es flr angemessen, die von Halliburton angegebenen Zahlen ,,70°—73°* ohne wei-
teres durch 72°—75° zu ersetzen (47 p. 127), indem er sich dabei auf Hoppe-
Seyler’'s Lehrbuch vom Jahre 1883 (60 p. 269) beruft. Hass es sich in Halliburton's
Arbeit nicht um einen Druckfehler handelt, den der Referent zu verbessern hatte,
erhellt daraus, dass auf S. 170 seines Buches Halliburton dieselben Zahlen wie-
derholt (39 p. 170) ‘). Die bedeutungslosen Benennungen bei Seite lassend, darf man
wohl sagen, dass Halliburton sukzessive Fallung bei Gegenwart unbedeutender Saure-
mengen, die allein keine Fallung bewirken konnten, erhielt, indem er die Verdun-
nung mit Wasser, deren sich z. B. Eichwald zu seinen frakzionnirten Fallungen
bediente, durch Warme ersetzte. Wenn in Eichwald’s Falle das beim Einleiten von
Kohlensdure sich bildende kohlensaure oder doppeltkohlensaure Natron das Globulin
in Losung erhalten konnte, das Wasser aber die l6sende Kraft des Salzes herabsetzte
und das Globulin sich ausschied, so nahm auch hier das Lo&sungsvermogen des
Salzes nicht blos infolge des Vorhandenseins eines S&ureliberschusses sondern auch
durch die Temperatur ab: je hoher diese ist. desto weniger Globulin kann das
Salz in Losung halten (VW 75—80 p. 266), namentlich bei Gegenwart einer wenn auch
nur in geringer Menge vorhandenen Sdure (A'V 86—92 p. 259).

Somit besitzen wir in Halliburton's Arbeit einen neuen Beweis fiir den Aufbau
der natdrlich vorkommenden Flissigkeiten aus Losungen basischer GlobulinVerbin-
dungen. Zugleich beobachte der Autor einen interessanten Umstand, der mit allen
Angaben im Einklang steht, welche zu gunsten einer nicht nur bei einfachem
Kochen sondern auch nach sorgfaltiger Neutralisation und nachherigem Kochen in der
Flussigkeit bleibenden Alkaliverbindung reden, némlich, dass es zur vollstandigen Fal-
lung nicht bloss der Siedhitze sondern auch einer leichten Anséuerung bedarf, mit einem
AVorte alles dessen, was auch Scherer empfohlen hatte; der einzige LTiterschied
besteht darin, dass Halliburton dasselbe bei niedrigerer Temperatur—82"-87°—
erreichte, wobei, wie wir schon erklarten, die Gerinnungstemperatur hier auch nocb
niedriger sein kann; vollstandige Ausscheidung des Proteins aus der Flussigkeit kann
auch bei Zimmertemperatur stattfinden, wenn die Menge der Sdure oder des vor-
handenen Salzes bis zu einem gewissen Grade gesteigert wird, wie wir es schon
aus der Lehre Uber das Verhalten des Globulins zu den Sduren kennen gelernt
haben.

Diesen Tatsachen gemdss kann auch hier kein Korper durch die Temperatur
charakterisirt werden. Halliburton selbst gibt Gbrigens zu. dass die Gerinnungs-
temperatur der Flussigkeiten durch mancherlei Umstéande beeinflusst wird, vor allem
durch deren Reaktion, dann durch die Gegenwart von Salzen, endlich durch die
Dauer und den Grad der Erhitzung 2).

Ausser dem Dargelegten und ohne der Gerinnungstemperatur eine diagnostische
Bedeutung zuzuschreiben, muss noch erwahnt werden, dass wir bei Halliburton viele

i) The observer upon whose authority the rature of coagulation of a proteid: the most po-
coagulation temperature of serum albumin is tent of these is the reaction: others are, the
stated as 70°—73 is Hoppe-Seyler (39 p. 170). amount of sQdium chloride present, and the du-

-) Various cicrumstances influence the tempe- ration and rate of heating n « & (39p. 161).
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Angaben Uber die Abhéngigkeit der Fallungstemperatur von den quantitativen Ver-
héltnissen der Salze, S&uren und Alkalien finden (39 p. 165). Nicht weniger unbe-
grindet erscheinen die Versuche, das Protein in den nattrlich vorkommenden Flissig-
keiten durch die Einwirkung von Salzen bei Gegenwart von Alkohol abzutrennen,
wie wir dessen schon erwéhnten; dieses Verfahrens bediente sich sehr beharrlich
Hofmann (53 p. 135), der aus einer Porzion das Protein mit Alkohol, aus einer
anderen das ,,Globulin® mit Magnesiumsulfat féallte und dabei glaubte, diese beiden
Korper auf diese Weise von einander getrennt und deren gegenseitiges Verhaltniss
in den proteinhaltigen Flussigkeiten bestimmt zu haben.

Ebenso wenig Erfolg hatte Kauder, der sich bestrebte die Trennung des ,,Albu-
mins“ und des ,,Globulins® durch Sattigung mit Ammoniumsulfat zuwege zu brin-
gen; der Zusatz dieses Salzes bis 24-33,6% Gehalt desselben sollte Ausfallen des
,Globulins®, 36,6-47,2%—Ausfallen des ,, Albumins (63 p. 420) bewirken.

Sowohl die soeben angefiihrten Beispiele als auch die von uns friiher erwéhn-
ten Beobachtungen der Autoren lassen sich durch den Umstand erklaren, dass die
Fallungstemperatur der proteinhaltigen Flissigkeiten durch den Zusatz von Salzen
bis zur Zimmertemperatur herabgesetzt werden kann. Bei Béchamp finden wir auch
wirklich Angaben dariiber, dass die Fallungstemperatur des Ehveisses verschiedener
Vogelarten mit dem Eintrdgen von Salzen gewohnlich sinkt, wobei aber auch der
Konzentrationsgrad der proteinhaltigen Flissigkeiten einen bedeutenden Einfluss ausubt
(2 p. 17—31). Auch Varrenne (114 p. 129) findet, dass Salze die Temperatur der
Fallung verschiedener Praparate des Hihnereiweisses stark beeinflussen, namentlich
die Temperatur der ,,Gerinnung® herabsetzen. Diese Verénderlichkeit der Fallungs-
temperatur unter dem Einfluss verschiedener Agentien veranlasste Michailoff (83 p.
107) nach den Beziehungen zwischen der Fallungstemperatur des mit Wasser versetz-
ten Huahnereiweisses und der Base der Salze, welche dieselbe beeinflusst hatte, zu
forschen. Selbstverstandlich konnte der Autor in dieser Hinsicht infolge des Ver-
haltens der Salze zu der Fallungstemperatur der Salz, Alkali- und S&ureglobuline,
von denen wir in den entsprechenden Kapiteln (MV 75—380 p. 255—64; MV 81—85
p. H1: V.V 86—92 p. 252) ausfihrlich gesprochen haben, zu keinen bestimmten Schlis-
sen gelangen (83. p. 112).

Ohne die Geschichte zu rate zu ziehen, oder die Arbeiten ihrer \orgéanger
kritisch zu prifen, wiederholten Corin & Bérard Halliburton’s Versuche mit dem An-
sduern und nachherigen Erwédrmen des Eiweisses und fanden, dass das Huhner-
eiweiss funf besondere Proteinkdrper enthalte, deren Gerinnungstemperaturen 57.5°,
67°, 72°, 76° und 82° ') seien! Es ist interessant, dass diese Autoren im Einklang mit
unseren Erklarungen nach einer jeden Féllung, folglich vor einem jeden nachfolgen-
den Erwarmen, die Flussigkeit anzuséuern raten, da das Alkali der protemhaltigen
Flissigkeit die Fallung verhindern wirde 1). Im Hinblick auf die von den Autoren
angenommenen funf besondern Koérper neben dem Alkali in der Flissigkeit gestatte
man mir die Frage, ob es blosse Nai'vetat war, welche die Autoren die einfachsten
Substitutionsreaktionen vergessen liess, die unter dem Einfluss der Wérme
mehr oder weniger glnstig vor sich gehen und hier auch wirklich stattfanden?! So-

I) 1. Le blanc d'oeuf contient cinq substances
albuminoides différentes, isolables par la chaleur,
et dont les points, tant d'opalescence que de
coagulation, doivent étre fixés a peu prés comme
il suit: 570,5—670—720—760—820 (14 p. 177).

- Il est indispensable, chaque fois qu'on a
obtenu une coagulation dans un liquide albumi-

neux, de rétablir le degré d'acidité avant de pro-
céder a la coagulation suivante. Ce phénomene,
met, en effet, en liberté une certaine quantité
d'alcali qui vient élever plus ou moins le degré
ou se fera la coagulation de d'albumine restant
dans le liquide (14 p. 171).
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lange unter dem Ausdruck ,,Gerinnungstemperatur® die Ausscheidung des Proteins
unter dem alleinigen Einfluss der Warme verstanden wurde, konnte man sich damit
noch zufrieden geben, da einer solchen Vorstellung eine ausschliesslich durch Wéarme
bedingte vermeintliche Eigenschaft dieses Korpers zu grinde lag; nun alter verstiessen
Halliburton und Corin & Bérard nicht nur gegen das historische Anrecht auf die
Vorstellung von der ,,Warmegerinnung®, sondern verwechselten auch noch, bewusst,
oder unbewusst, die Fallung durch blosse Warme mit einer solchen durch Wéarme
bei Gegenwart einer S&ure, indem sie die F&llungstemperatur, wie sie nach dem
oben Dargelegten von Hoppe-Seyler, Hammarsten (.Y.Y 93—100 p. 400) u. a. unter
der ausschliesslichen Einwirkung der Wérme beobachtet wurde, der Fallung unter der
gleichzeitigem Einwirkung von Warme und Sduren gleichstellten. Dies ist um so
befremdlicher, als Halliburton ungefahr 4 Jahre nach seiner ersten Arbeit ein Koch-
salzextrakt aus den Lymphdrisen des Abdomen ohne Ansduerung warmte und bei
50 und 75° Niederschldge erhielt, die er Globuline nannte, wahrend er den bei
73° erhaltenen intermedidren Niederschlag fir Albuminansah (40 p. 255)!! Dasselbe
wiederholen Halliburton & Friend (42 p. 535) auch in bezug auf die Stromata der
roten Blutkorperchen, indem sie auch hier mehrere Proteinkirper finden, welche bei
verschiedenen Temperaturen ausfallen. Auch in bezug auf die Proteine der Milch
finden wir bei Halliburton mehrere Féllungen in Abhéngigkeit von den Salzen
(41 p. 450).

Selbstverstandlich wurde ein solches Verhalten dieser Autoren den beschriebe-
nen Erscheinungen gegenlber in Haycraft & Duggann’s Mitteilungen (4Gp. 473)
einer strengen Kritik unterworfen. Diese Forscher meinten ndmlich, dass die Fallungs-
temperatur der prote'inhaltigen Flissigkeiten von der Menge der Salze, des Proteins
u. s. w. abhénge, und dass man durch gleichzeitige Einwirkung von Sduren und
Waérme so viele Niederschlage, wie man winscht, erhalten koénne (ib. p. 475). Wenn
das Gesagte sich nur auf Halliburton und Corin & Bérard bezdge, so wirde es geni-
gen dessen bloss zu erwahnen; doch sprechen sich in letzter Zeit in diesem Sinne
auch andere Beobachter aus. Am befremdlichsten ist. dass Fredericq (27-b p. 601
u. 633) und spater Halliburton (41p. 453), das Ansduern der Flussigkeit in Co-
rin & Bérard’s Versuchen gutheissen und flir zweckméssig erklaren.... welchen
Zweck hatten sie aber im auge? fragen wir.

Andererseits hat es auch in letzter Zeit nicht an Hinweise auf den Einfluss
der Salze auf die Temperatur der Fallung gefehlt. So zeigte Ringer zuerst an den
Proteinen der Milch (91 p. 469; 92 p. 164), dann im Verein mit Sainsbury an zwei-
fach mit Wasser verdunntem Serum (93 p. 170), Ubrigens an einer geringen Anzahl
von Beispielen, die Abhédngigkeit der Failungstemperatur von der Quantitat und
Qualitat der Salze.

Das soeben Dargelegte hat eigentlich nur historische Bedeutung, und dient
nur dazu die irrtimliche Ansicht der Autoren Uber die Temperatur der ,,Gerinnung"
zu zeigen, da sie. die dusseren Zige der Beobachtungen ihrer dlteren \Vorganger
sich zu eigen machend, hoéchst originell die Gerinnungstemperatur zu den Grundei-
genschaften der Proteinkurper rechneten.

Auf welche Art die Temperatur der ,,Fallung® sich veréndert, und welches die
Bedingungen sind, die auf diese Veranderungen einwirken, haben wir schon (Y.Y
75—s0 p. 255; V.V 81—85 p. 110 und S6—92 p. 252) geniugend erklért. Auch erbrach-
ten wir schon Beispiele multipler Fallung, 6- und 7-mal (Y.Y 75—S0 p. 20G—7), in
einer und derselben Ldsung. Die Beobachtungen Uber die Fallungstemperatur kon-
nen wir durch ein ungleich interessanteres Beispiel als die von den genannten Auto-
ren angefuhrten vervollstandigen. In den Protokollen der Herren Stud. Dobrotworski
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und lermonski, die in unserem Laboratorium arbeiteten, stellt unter dem 20 No-
vember 1887 aufgezeichnet, dass mit 10 Vol. Wasser verdunntes Kalbsblutserum
nach 2-stindiger Einwirkung eines Kohlensdurestroms einen Niederschlag absetzte,
nach dessen Abtrennung in dem mit Essigsdure neutralisirten Filtrat ein Nie-
derschlag sich zwischen 37°—42° bildete; danach erfolgte in den Filtraten, schon
ohne neuen Saurezusatz, Fallung bei 60° 67°, 72° 75° 77° und 100°
(beim Kochen)! Die Temperatur der ,Fallung* oder ,,Gerinnung* ist im allgemei-
nen die Dissoziationstemperatur der vorhandenen Verbindungen oder derjenigen, die
sich bilden sollen (VN? 75—80 p. 265—6). Somit besitzen wir nach der Ausschei-
dung des durch die in den Filtraten vorhergegangenen Temperaturféallungen er-
zeugten Niederschlags eine neue Globulinverbindung, deren Fallungstemperatur
wiederum sowohl von der Globulinmenge selbst als von den Mengenverhdltnissen
der dbrigen Bestandteile der Losung abhangt (NN? 48—60 p. 62—79; NN 75—380 p.
255: VN 81—85 p. 110; NN 86— 92 p. 252—60). Dem Dargelegten gemadss veréndert
sich die Fallungstemperatur der protemhaltigen Flissigkeiten in weiten Grenzen
auch durch den Zusatz verschiedener chemischer Agentien.
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