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(Der Redaktion zugegangen am 15. August 1909.)

Wir haben auf breiter Basis Versuche in Angriff genommen,
welche mit mdglichst exakten Hilfsmitteln die Frage zur Ent-
scheidung bringen sollen, ob die verschiedenartigen Tumoren
in ihren Zellen Fermente besitzen, welche sich von denen nor-
maler Zellen in ihrer Wirkung unterscheiden, sei os, da3 qua-
litative Unterschiede vorhanden sind, sei es, dal solche quan-
titativer Art vorliegen. Wir haben zunédchst die peptolytischen
Fermente untersucht und zwar mit Hilfe von synthetisch dar-
gestellten Polypeptiden und von durch partielle Hydrolyse er-
haltenem Seidenpepton. Unser Plan war folgender: Erstens
sollte entschieden werden, ob aus Tumorzellen gewonnener
PreRsaft Polypeptide angreift. Diese Fragestellung konnte bereits
im positiven Sinne beantwortet werden. >) Zweitens war die
Frage zu entscheiden, ob aus Tumoren gewonnener PrefRsaft
bestimmte Polypeptide resp. Seidenpepton rascher spaltet als
PreRsaft aus normalen Geweben der gleichen Tierart und noch
besser des gleichen Tieres, von dem der Tumor entstammt.
Drittens ergab sich die Frage, ob komplizierter gebaute Poly-
peptide — Tripeptide, Tetrapeptide usw. — von PreRsaft aus
lumorzellen in der gleichen Art abgebaut werden, wie vom

* Emil Abderhalden und Peter Rona, Zur Kenntnis der pep-
tolytischen Fermente verschiedenartiger Krebse. Diese Zeitsclir., Bd LX,
S. 411, 1909.
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Pref3saft normaler Zellen. Dieses Problem mufte sich mit Hilfe
der Verfolgung des optischen Verhaltens einer Lésung des Poly-
peptids unter Zusatz der entsprechenden Pref3safte klar ent-
scheiden lassen.l) Hier waren noch Vorversuche notig. Es war
zwar bereits festgestellt worden, dalR — soweit die Erfahrung
reicht — PreRsafte aus normalen Geweben bestimmte Poly-
peptide stets in gleicher Weise abbauen,l) hingegen war noch
nicht gepriift worden, ob die Art des Abbaus von der Menge
des vorhandenen Fermentes beeinfluRt wird. Wir haben deshalb
verschiedene Mengen von HefepreRsaft auf 1-Leucyl-diglycyl-
glycin einwirken lassen und gefunden, dal} der Abbau stets in
gleicher Art verlauft, und zwar wird offenbar zundchst 1-Leucin
abgespalten:
I-Leucyl-glycyl-glycyl-glycin,
—+ 45,85°
85,99®.

Das Drehungsvermdgen sank konstant. Hatte der Abbau
am andern Ende der Kette zuerst eingesetzt, so waren andere
Anderungen im optischen Verhalten zu erwarten gewesen.

Endlich war noch die Frage zu entscheiden, ob der Pref3-
saft von Tumorzellen auch Polypeptide spaltet, die Aminoséuren
enthalten, die in der Natur nicht Vorkommen.3) Zu diesen Ver-
suchenwahltenwir dl-Leucyl-glycin. Wir beobachteten ausschlieR3-
lich eine asymmetrische Spaltung dieses Dipeptids, d. h. es wurde
wohl 1-Leucyl-glycin gespalten, nicht jedoch d-Leucyl-glycin.

Wenn wir die unten mitgeteilten Versuche vergleichen,
dann ergibt sich, daR bis jetzt in der Art der Wirkung der

¥ Emil Abderhalden und A. H. Koelker, Weiterer Beitrag
zur Kenntnis des Verlaufs der fermentativen Polypeptidspaltung unter
verschiedenen Bedingungen. Diese Zeitschr., Bd. LIV, S. 363, 1908.

*) Emil Abderhalden und Carl Brahm, Zur Kenntnis des Ver-
laufs der fermentativen Polypeptidspaltung. VI. Mitt. Diese Zeitschr..
Bd. LVII, S. 342, 1908.

s) Vgl. hierzu: Emil Abderhalden und Hans Pringsheim,
Studien Uber Specificitat der peptolytischen Fermente bei verschiedenen
Pilzen. 1. Mitt. Diese Zeitschr., Bd. LIX, S. 249, 1909.
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peptolytischen Fermente sich keine Unterschiede gegeniiber den
entsprechenden Fermenten normaler Gewebe feststellen lieRen,
dagegen spricht manches dafiir, dal quantitative Unterschiede
vorhanden sind, d. h. der PreRsaft aus den unten erwéhnten
Tumoren schien rascher zu spalten als Preflsaft aus normalen
Zellen. Die begonnenen Versuche missen noch auf ein groieres
und mannigfaltigeres Material ausgedehnt werden, und vor allem
wird es unsere Aufgabe sein, Methoden zu finden, die ein-
wandsfreie Vergleiche in quantitativer Hinsicht ermdglichen.

Die zu den folgenden Versuchen verwendeten Tumoren
waren uns in liebenswirdigster Weise von Herrn Dr. Bashford,
London, zur Verfiigung gestellt worden. Es handelte sich einmal
ura Méuse, die mit Tumor 63 — einem urspringlichen haem.
Adenocarcinoma Mammae ‘) — geimpft waren. Die Geschwulst
hat alveolaren Charakter und gehdort zu den konstant bleibenden
Tumoren epithelialer Natur. Der Tumor geht beim Uberimpfen
(Einspritzen) in 80—2100 °/o der Félle an und wachst sehr schnell.
Nach Einimpfen von 0,05 g der Geschwulst erhadlt man nach
ca. 20 Tagen 3—31/* g schwere Tumoren. Eine Resorption
der Geschwulst tritt selten ein. Bei &lteren Tumoren beobachtet
man Metastasen in den Lungen.

Untersucht wurde ferner Tumor 92, urspriinglich ein
spindelzelliges Sarkom der Milchdriise. Nach der Exstirpation
des Tumors waren Récidivé mit chondro-osteoidem Gewebe
aufgetreten. Der auf Maduse geimpfte Tumor zeigt spindel-
zelligen Charakter. Bei &lteren Tumoren tritt oft chondroides,
manchmal auch osteoides Gewebe auf. Das Wachstum der
Uberimpften Tumoren ist kein einheitliches. Nach Einimpfen
von 0,015 g Tumor (mit der Nadel Gbertragen) erhadlt man oft
in ca. 3 Wochen 5 g schwere Tumoren, oft erreichen die
Tumoren jedoch in einem Monat nur ein Gewicht .von 3 g.
Der Tumor geht in 80—100 °/o an, in etwa 50 und oft noch
mehr Prozenten der Falle tritt Resorption ein.

¥) Vgl. Gber weitere Einzelheiten: Third Scientific Report 6n the
Investigations of the Imperial Cancer Research Fund. London 1908. S. 92,
93, S. 80, Fig. 33, 16 u. 17.
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Experimenteller Teil.
1. Darstellung des Pref3saftes.

a) Gewinnung von PreRsaft aus der Leber normaler
Mause (I). Es wurden die Lebern von 8 normalen Mausen
moglichst entblutet, dann in gréRere Stiicke zerschnitten und
nun mit physiologischer Kochsalzlésung so lange gewaschen,
bis das Waschwasser farblos abflof3. Nachdem die Kochsalz-
Iosung abgeflossen war, wurden die Lebersticke mit Quarz-
sand zerrieben. Dann vermengten wir den Brei mit Kieselgur
und preliten die plastische Masse bei 300 Atmosphéaren Druck
aus. Da wir nur geringe Mengen von PreRRsaft erhielten,
wurde die ganze Masse mit 5,0 ccm physiologischer Kochsalz-
I6sung angerieben und nun nochmals ausgepref3t. Wir erhielten
2,0 ccm Prefl3saft. Er wurde filtriert. Da sehr oft nachtraglich
noch Trdbungen in derartigen Prel3siften sich einstellen,
empfiehlt es sich, den gewonnenen Saft J2—16 Stunden bei
37° aufzubewahren und dann zu filtrieren. Man schaltet so
vor allem auch die Selbstverdauung des Saftes mdglichst aus.

b) Gewinnung von Prel3saft aus der Leber von Méausen,
die Tumoren (63) besaRen (Il). Das Verfahren war genau so
wie bei a). Verwendet wurden 8 Mause. Die Leber dieser
Tiere erschien im Durchschnitt gegeniiber derjenigen normaler
Tiere vergroRert. Die mit Kieselgur vermischte Masse wurde
mit 10 ccm physiologischer Kochsalzlésung angerieben.

c) PreRsaft aus Tumoren (lll). Verwendet wurden
8 grolle Geschwilste 63f2oc. Sie wurden in grofere Stlcke
zerschnitten und zur Entfernung von Blut und Gewebsflussig-
keit so lange mit physiologischer Kochsalzldsung gewaschén,
bis die Losung klar und farblos abfloR. Im Ubrigen erfolgte die
Verarbeitung wie bei a). Gewonnen 2,5 ccm Saft. Er wurde
ohne vorhergehende Verdauung benutzt (lila). Der nach er-
folgter Auspressung verbleibende Riickstand wurde mit 20 ccm
physiologischer Kochsalzlésung verrieben und nochmals aus-
geprelt — PreRsaft Mb. Auch dieser Saft wurde ohne vorher-
gehendes Aufbewahren bei 37° verwendet.
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d) PreBsaft aus Tumoren (IV). 20 Geschwilste —
f3,20c — wurden in genau der gleichen Weise behandelt, wie
bei ¢). Es wurden gewonnen: 1. ein Pref3saft, ohne vorherige
Beimengung von physiologischer Kochsalzldsung. Menge 25 ccm
= PreRRsaft IVa. Er wurde 16 Stunden auf 37° erwarmt,
bevor er verwendet wurde. 2. Ein PreRsaft = IVb, nach
erfolgter Zufligung von 40 ccm physiologischer Kochsalzlésung
zum Prefriickstand. Menge 30 ccm, 16 Stunden bei 37° auf-
bewahrt. 3. PreBsaft, nach erfolgter Durchknetung des Pref3-
rickstandes von 2 mit 40 ccm physiologischer Kochsalzldsung
= PreBsaft IVc. Auch dieser Saft wurde vor der Benutzung
16 Stunden bei 37° aufbewahrt.

e) Preflsaft aus Tumoren — w/25a. Verwendet 13 Ge-
schwilste. Verarbeitung analog wie bei d). Auch hier wurden
3 PreRséfte gewonnen. PreRsaft Va = direkt beim Auspressen
gewonnener Saft = 7,5 ccm; Vb nach vorheriger Vermischung
mit 12 ccm physiologischer Kochsalzlgsung, Menge 10 ccm;.
Vc = PreRsaft nach Zusatz von 13 ccm physiologischer Koch-
salzlosung zum Rickstand des Prel3saftes Vb, Menge 7 ccm.
Alle drei Prel3séfte wurden 16 Stunden bei 37° gehalten,
bevojr.sie zur Anwendung kamen.

f) Prel3saft aus Tumoren — 63. Beim Auspressen von
28 Tumoren erhalten 9,0 ccm. Pref3saft = Via. Der PreR-
rickstand wurde mit 35 ccm physiologischer Kochsalzlésung
vermischt und wieder ausgeprefit — PreRsaft VIb = 27 ccm.
Beide PreRsédfte wurden 16 Stunden bei 37° gehalten.

Beim Aufschneiden einiger Tumoren floR eine gelblich
geféarbte Flussigkeit (X) aus. Sie wurde aufgefangen und auch
zur Spaltung verwendet, nachdem sie 16 Stunden bei 37° ge-
halten worden war.

g) PreBsaft ausMuskeln normal er Mause (XI). DieMuskeln
von 10 Mé&usen wurden sorgfaltig herausprépariert, mit phy-
siologischer Kochsalzlgsung blutfrei gewaschen und dann mit
Sand und spéater mit Kieselgur verrieben. Erhalten'5,0 ccm
Prefsaft. 16 Stunden bei 37° verdaut, dann filtriert. PreRsaft VII.

Erwahnt sei noch, dalR die Prel3séfte stets unter Toluol
aufbewahrt wurden, und dal® wir die Lésungen der Polypeptide
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und des Seidenpeptons mit physiologischer Kochsalzlésung her-
stellten. Manche Versuche wurden durch eintretende Tribungen
gestért und viele ganz unbrauchbar. Um genaue Vergleiche
anstellen zu koénnen, wird es noétig sein, die verschiedenen
Pref3safte auf eine bestimmte GroRe zu beziehen, sei es nun,
dal3 der Trockenriickstand oder besser der Stickstoffgehalt als
Grundlage gewahlt wird.

1. Spaltung von 1-Leucyl-diglycyl-glycin mit HefepreRsaft.
Gleiche Polypeptidmenge und verschiedene Fermentmenge.

1. 2
2,5 ccm *»0-mol. Losung. 2,5 ccm */to-mol. Lésung.
(V*ooo-mol. des Tetrapeptids.)
2,0 ccm physiol. Kochsalzlosung. 30 » physiol. Kochsalzldsung.
20 » PreRsaft. 10 * PreRsaft.
Abgelesener Korrigierter Abgelesener  Korrigierter
Zeit Winkel Winkel Winkel Winkel
10 Minuten —+ 0,79® + 0,67» + 0,82® +0,76®
20 + 0,69® + 0,57® + 0,75@ + 0,690
35 » + 0,59® + 047® + 0,69® + 0,63®
50 + 047® + 0,35@ + 0,59® + 0,53«
71 + 0,36® + 0,24® + 0,49® + 0,43®
90 + 0,299 + 0,17» + 041® + 0,35@
110 » + 0220  + 0,10» + 0,340 +0,28®
130 + 0,199 + 0,07° + 0,26« + 0,208
180 . + 004®  — 0,03® + 0,11® +0,05®
3*/a Stunden —+ 0,05® — 0,07»
575 + 0,05@ — 0,07®
10%»  * + 004®  — 0,080
11 Tage + 0.01® — 0,11®
3. 4.
2,5 ccm */io-mol. Ldsung. 2,5 ccm */io-mol. Lésung
3,5 * physiol. Kochsalzldsung. 3,75 » physiol. Koch-
salzlgsung.
0,5 * PreRsaft. 0,25 * PreRsaft.
Abgelesener Korrigierter Abgelesener
Zeit Winkel Winkel Winkel
(keine Korrektur nétig.)
18 Minuten —+ 0,87» + 0,85@ + 0,91®
120 > + 0,57® + 0,55@ + 0,80®
180 + 0,45® + 0,43® + 0,77®

300 + 031® + 0,29® + 0,67»
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Abgelesener Abgelesener Abgelesener
Zeit Winkel Winkel Winkel
(keine Korrektur notig.)
5+ »Stunden + 0,25» + 0,23» + 0,66»
8. > + 0,09» + 0,07» + 0,56»
B »  + 0,02» + 0,00% + 0,47«
R2vE + 0,02» + 0,00» + 0,19»
52%/. — 0,07» — 0,09» + 0,02«
76%% — 0,05» — 0,07» — 0,08»
100 — 0,07» — 0,09» — 0,06»
5. 6.
25 ccm e/lo-mol. Losung. 25 ccm *fio-mol. Losung.
3,87 » physiol. Koch- 393 » physiol. Koch-
salzlosung. salzIdsung.
0,125 » PrefRsaft. 0,062 » PreRsaft.
Abgelesener Winkel Abgelesener Winkel
Zeit (Keine Korrektur nétig.) (Keine Korrektur nétig.)
18 Minuten + 0,93» + 0,91»
120 + 0,88» + 0,94»
180 -+ 0,86» -+ 0,90«
300 + 0,83» + 091»
51 Stunden + 0,84» + 0,90»
8%« + 0,79» + 0,92°
13*/« + 0,73» + 0,86»
32v* + 0,52« + 0,79«"
52'/» » + 0,43» + 0,80«
76'/» » + 0,32* + 0,75«
100 + 0,26« + 0,76«

Dieser Versuch zeigt, dal der Abbau des Tetrapeptids
stets gleichsinnig verlauft, gleichgtltig, ob man innerhalb der
angegebenen Grenzen grolRere oder geringere Fermentmengen
bei gleichbleibender Tetrapeptidmenge anwendet.

2. Spaltung von Seidenpepton mit HefeprefRsaft. Gleiche Menge des
Seidenpepton8, verschiedene Menge des Fermentes.

1 2.
2,5 ccm 10°/oige Losung des 2,5 ccm der 10°/«igen Ldsung
Seidenpeptons (mit Phos- des Seidenpeptons,

phorwolframsdure gefallt).
2,0ccm physiol. Kochsalzlgsung. 3,0 ccm physiol. Kochsalzlosung.
2,0 » HefeprefRsaft. 1,0 »Hefeprelsaft.
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Abgelesener Korrigierter Abgelesener Korrigierter
Zeit Winkel Winkel Winkel Winkel
12 Minuten — 0,63° — 0,75° — 0,84° — 0,90°
57 » — 0,33° — 0,45° — 0,65° — 0,71°
87 * — 0,33° — 0,45° — 0,52° — 0,58°
162 » trib — 0,43° — 0,49°
220 » » — 0,35° — 041°
310 » » ' -0,32° — 0,38°
350 » » — 0,28° — 0,34°
5V* Stunden » — 0,09° — 0,15°
«T» — 0,12° -0,18°
13*/» — 0,17° — 0,23°
32 — 0,16° — 0,22°
52*%.  * — 0,08° — 0,20° — 0,16° — 0,22°
76%. > — 0,16° — 0,22°
100 — 0,17* — 0,23°
3. 4,

2,5 ccm 10®/oige Losung des 2,5 ccm der 10 °/oigen L6siin;

Seidenpeptons. Seidenpeptons.
3,5 ccm physiol. Kochsalzlésung.  3,75cem physiol. Kochsalzldsung.
0,5 » HefepreRsaft. 0,25 * HefepreRsaft.
Abgeiesener Kaorrigierter Abgelesener Korrigierter
Zeit Winkel Winkel Winkel Winkel
12 Minuten  — 0,98° — 1,01° — 1,07° — 1,08®
57 » — 0j86® — 0,89° — 1,00° - 1,01°
87 * — 0/77° — 0,80° — 0,88° — 0,89°
162 > — 065° — 0,68® — 0,78® — 0,799
220 > — 0,56° — 0,59° — 0,73® — 0.74®
310 ¢ — 0,52° — 0,55°
350 » — 0,50° — 0,53° — 067® — 0,68®
5*/» Stunden — 0,35° — 0,38° — 0,58® — 0,59®
8*. » — 0,34° — 0,37° — 0,56® — 057®
13* — 0,29° — 0,32® — 0,49® — 0,50®
2% » — 0,26° — 0,29® — 031® — 0,32°
B2¥x  * — 0,27° - 0,30° — 0,29° — 0,30°
76%» — 0,24° — 027® — 0,30® — 0,31®
100 — 0,25° — 0,28® — 0,27® — 0,28®

Dieser Versuch zeigte das gleiche Resultat wie Versuch



Uber peptolytische Fermente verschiedenartiger Krebse. IT 153

3 Vergleichende Spaltung von dl-Leucyl-glycin, Glycyl-I-tyrosin und
Seidenpepton mit HefepreRsaft.

dl-Leucyl-glycin. Glycyl-I-tyrosin.
5.0 ccm */io-mol. Ldsung von 2,5 ccm L /to-mol. Lésung des
dl-Leucyl-glycin (I/*00o-mol. Dipeptids.
des 1-Leucyl-glycins).
0,5 ccm physiol. Kochsalzldsung. 3.0 » physiol. Kochsalzldsung.
1,-0 > PreRsaft. 1.0 » PreRsaft.
;elt Abgelesener  Korrigierter Abgelesener Korrigierter
Minuten  Winkel Winkel Winkel Winkel
1 — 0,43» — 0,49» 4-'0,72» 4. 0,66
2% - 075 — 081« ~F 0,66» ~F. 0,60«
38 — 1,05° - 111» -f 0,56° 4- 0‘50«
54 — 1,13» — 1,19 4* 0,48« 4- 0’42«
75 — 1,14« — 1.20» + 0,35« -f 0:29«
94 -f 0,24« 4- 0,18«
117 -f 0,14« 4- 0,08«
140 trib
190
Seidenpepton.
5.0 ccm 10°/oige Seidenpeptonlésung (mit Phosphor-
wolframsaure gefallt.)
0,5 * physiol. Kochsalzlésung.
_ 1.0 » PreRsaft.
Zeit Abgelesener Winkel Korrigierter Winkel
11 Minuten — 1,91« — 197>
26 — 1,80« — 1,’86«
38 — 1,74» — 1,80«
54 — 1,65« — 1,71»
75 — 1,58» — 164«
94 — 1,54» — 1,60»
117 — 146> — 152
110 — 13% — 45
190 — 1,11 - 117»
3*/s Stunden — 1,05« —11D
8uls — 0,72» - 0,778»-
10v* — 0,70» — 0,76»
264, — 0,38« — 0,44«
11 Tage — 0,3!e — 0,37«

Dieser Versuch zeigt, da HefepreRsaft dl-Leucyl-glycin
am raschesten abbaut, dann folgt Glycyl-I-tyrosin. Am lang-
samsten wird Seidenpepton zerlegt. Hier spielt die Hemmung
urch die Spaltprodukte ohne Zweifel eine groRe Rolle.
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4. Spaltung von dl-Leucyl-glycin und von Glycyl-I-tyrosin mit Leber-
prelsaft von normalen Mausen (Pref3saft I).

1
dl-Leucyl-glycin.
5.0 ccm */»0-mol. Losung (‘/**00-mol.
des 1-Leucyl-glycins).
0,6 * Prelsaft.

2.
Glycyl-I-tyrosin
6,0 ccm einer Losung, welche Viooo-
mol. des Dipeptids enthielt.
0,5 > PreRsaft.

1.0 * physiol. Kochsalzlgsung. 0,5 » physiol. Kochsalzlgsung.
Abgelesener Korrigierter Abgelesener Korrigierter

Zeit Winkel Winkel Zeit Winkel Winkel
40Minuten -f 0,09° 0,00° 40Minuten -f 1,52°  -f 1,430
4Tage — 0,06° — 0,15° 3Tage + 146° + 1*370
15 » — 039° — 048° 15 * braun gefarbt, Ab-

lesung unmdglich.

Der Versuch zeigt, daR LeberpreRsaft dl-Leucyl-glycin
spaltet. Auch Glycyl-I-tyrosin wird angegriffen, jedoch nur sehr

langsam.

6. Spaltung von dl-Leucyl-glycin, Glycyl-I-tyrosin und 1-Leucyl-diglycyl-
glycin mit PreRsaft von Muskeln normaler Mduse (Pref3saft XI).

1
dl-Leucyl-glycin.
5,0 ccm */io-mol. Ldsung

(‘/«000-mol. des 1-Leucyl-glycins).

0,5 ccm PreRsaft.

2,
Glycyl-I-tyrosin.
2,5 ccm *fio-mol. Losung
(/«000-mol. des Glycyl-I-tyrosins).
0,5 ccm PreRsaft.

1,0 » physiol. Kochsalzlésung. 3,5 > physiol. Kochsalzlésung.

Abgelesener

Korrigierter

Abgelesener  Korrigierter

Zeit Winkel Winkel Winkel Winkel
20 Minuten — 0,03° — 0,01° -f 0,74° + 0,76°
5'/«Stunden — 0,02° 0,00° -f 0,73° + 0,75°
21+ -0,12° — 0,10° }- 072° 4- 0,74°
2 Tage — 0,25° — 0,23° -f 0,66° -f 0,68°

Q

1-Leucyl-diglycyl-glycin.
2,5 ccm *fio-mol. Loésung
(‘/»000-mol. des Tetrapeptids).

05 » PreRsaft.
3.5 » physiol. Kochsalzldsung.
Abgelesener Korrigierter
Zeit Winkel Winkel

20 Minuten tribe
5'/« Stunden > —
21 -f- 0,86° -f 0.88°
2 Tage -f- 0,85° -f 0,87°
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Muskelpref3saft spaltet dl-Leucyl-glycin am raschesten, lang-
samer Glycyl-I-tyrosin. 1-Leucyl-diglycyl-glycin wird kaum an-
gegriffen.

6. Spaltung von dl-Leucyl-glycin mit Prefl3saft aus der Leber von
Mausen, die Tumoren besalRen. PreRsaft Il.

5 ccm **o-mol. Losung des Dipeptids.
(‘/s000-mol. des 1-Leucyl-glycins.)

1,0 * PreRsaft.

0,5 » physiol. Kochsalzlésung.

Zeit Abgelesener Winkel Korrigierter Winkel
10 Minuten — 0,01« — 0,00«
17 Stunden — 0,02° — 0,01«
20« » — 0,13« — 0120®
41 —0,22° _ 0’,210
3 Tage — 0,31« — 030
4 o — 0,43° — 0,42«
5 — 048« — 0,47«
13 — 1,09 — 1,08«

Dieser Prel3saft spaltete etwas rascher als Leberprel3saft
von normalen Mausen. Selbstverstandlich sind die Fehlerquellen
noch zu grol3, um direkt Vergleiche anstellen zu kénnen. Vor
allen Dingen fehlt noch eine Basis zur Beurteilung der Kon-

zentration der angewandten PrefRséafte.

7. Spaltung von dl-Leucyl-glycin und von Glycyl-I-tyrosin mit
PreBsaft aus Tumor «/s»C. PreRsaft lila und b.
2

dl-Leucyl-glycin und Tumorsaft 1a.  Glycyl-1-tyrosin und Tumorsaft la.
50 cem *ho-mol. Lésung des Di- 47 com “io-mol. Losung des Di-

peptids. peptids.
('Y*o00-mol. 1-Leucyl-glycin.)
0.2 » PreRsaft. 0,2 » PreRsaft.
M > physiol. Kochsalzlosung. 23 » physiol. Kochsalzlésung.
_ Korrigierter Korrigierter
Zelt_ Winkel Zeit Winkel
10 Minuten  —f 0,00« 10Minuten +1,24°
4215 » — 0,25« 47 » -f 121»
> — 0,40« 4'A Tage -f 1,06°
102 — 0,54« 7 > -f- 0,96«
5 Tage — 062®
6*4 > — 0,68»
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3

dl-Leucyl-glycin und Tumorsaft Ib.
5.0 ccm */io-mol. Losung des Dipeptids.
(‘/*ooo-mol. 1-Leucyl-glycin.)

Korrigierter
Winkel
0,00°
— 1,110
- 117°

1.0 » PreBsaft.
0,5 * physiol. Kochsalzlésung.
Abgelesener
Zeit Winkel
10 Minuten — 0,05°
17 - 1,16°
27 — 1,22°
6 Tage — 119

— 114°

Der angewandte PreRsaft spaltete dl-Leucyl-glycin rasch
und Glycyl-I-tyrosin langsamer. Der Versuch zeigt ferner, daB
nach Wiederholung des Auspressens nach Zugabe von physio-
logischer Kochsalzlésung noch recht aktiver PreRsaft erhalten

werden kann (vgl. Versuch 3).

8. Spaltung von dlI-Leucyl-glycin mit PreRsaft von Tumoren 63/*9c.
(PreRsaft IV a, b, c.)

1. 2
5.0 ccm ‘/»0-mol. Losung von 5,0 ccm */io-mol. Ldsung von
dl-Leucyl-glycin. dl-Leucyl-glycin.
10 * PreBRsaft IVa. 1,0 * Prelsaft IVbh.
0,5 > physiol. Kochsalzlgsung. 0,5 * physiol. Kochsalzlsung.

Abgelesener  Korrigierter Abgelesener  Korrigiertei
Zeit Winkel Winkel Winkel Winkel
10 Minuten — 0,06° 0,00° — 0,03° 0,00°
46 Stunden — 1,18° — 1,12° — 0,20° - 0,17°
3 Tage — 1,20° — 1,14° — 0,27° — 0,24°
4 > — — — 0,34° — 0,31°
5 — 116° — 1,10° — 0,40° — 0,37°
3

5.0 ccm 'fto-mol. Lésung des rac.
Leucyl-glycins.

1.0 * PreBsaft IVc.

0,5 > physiol. Kochsalzldsung.
Abgelesener Korrigierter
Zeit Winkel Winkel
10 Minuten 0,00° 0,00°
46 Stunden — 0,03° — 0,03°
3 Tage — 0,02° — 0,02°
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Aus diesem Versuch geht deutlich hervor, dall in die
zweite Auslaugung des Pref3riickstandes (IV ¢) nur noch Spuren
von Fermenten Ubergehen. Es genlgt somit, den. PreRsaft in
zwei Malen aufzufangen, einmal ohne Zusatz von physiologischer
Kochsalzlésung und dann nach Zusatz. Hervorgehoben sei
die Raschheit, mit der die Spaltung vor sich ging.

9. Spaltung von 1-Leucyl-diglycyl-glycin und von Seidenpepton mit
Saft aus Tumor e»/»C. PreRsaft IVa.

1-Leucyl-diglycyl-glycin. Seidenpepton.
5.0 ccm */io-mol. Lésung des Tetra- 5,0 ccm  10°/0 ige  Seidenpeptonld-
peptids. sung.
1.0 » PreRsaft. 10 » PrefRsaft.
0.5 » physiol. Kochsalzlésung. 1,0 » physiol; Kochsalzlgsung.
Abgelesener Korrigierter Abgelesener Korrigierter
Zeit Winkel Winkel Zeit Winkel Winkel
HO Minuten + 1,74° + 1,80° 7 Minuten — 2,09° — 2,03°
18 Stunden Triibung 40 — 2,08° - 2,02°
il +m140°  + M*» 120 > — 2,06° — 2,00°
05 + 134° -+ 140° 5'/* Stunden — 2,02° — 1,96°
7 Tage + 120° + 130° 24 — 198 — 192°
78 — 166° — 160°
4 Tage — 162°+ — 156°

10. Spaltung von dl-Leucyl-glycin, GlycyM-tyrosin und 1-Leucyl-
diglycyl-glycin mit Tumorsaft IV a.

dl-Leucyl-glycin. Glycyl-I-tyrosin.
5.0 ccm Vio-mol. Lésung 5,0 ccm ¢/*«-mol. Lésung.
(V*o00o0-mol. des 1-Leucyl-glycins).  (‘/looo-mol.desGlycyl-I-tyrosins).
1.0 ccm PreRsaft. 1,0ccm PreRsaft.

0,5 » physiol. Kochsalzlésung. 0,5 * physiol. Kochsalzlgsung.®
Abgelesener Korrigierten Abgelesener Korrigierter

Zeit Winkel Winkel Winkel Winkel
12 Minuten — 0,09° — 0,02° + 146® + 152»
30 > — 0,12° — 0,06° + 1,46° + 1,52»
55 — 0,20° — 0,14° + 144» + 1,50»
220 > — 0,39° — 0,33° Tribung
330 — 0,54° — 0,48° >
21 Stunden — 1,16° — 1,10° + 118 +  +1,24»
24\ > — 1,24° - 118° + M6° + 1,22»
48 - 123 - 117° + 0,97° + 1,03®
% > + 0,810 + 087®

11*
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1-Leucyl-diglycyl-glycin.
5.0 ccm ¢/»«-mol. Ldsung des Tetrapeptids
Oliooo-mol. Tetrapeptid).

10 > PreBsaft.
1,0 » physiol. Kochsalzlésung.
Abgelesener Korrigierter
Zeit Winkel Winkel
12 Minuten -f 166° 4. 172°
30 Tribung
55 » ,
220
330 » ,
21 Stunden 4. 1,65° 4171«
247 * 4- 1,63° 4-1,69°
48 + 1,51° 4-1,57°
96 * 4- 1,44° 4.150<>

11. Spaltung von dl-Leucyl-glycin und von 1-Leucyl-diglycyl-glycin
mit Tumorsaft V a, b, ¢ (»/*» a).

1

di-Leucyl-glycin und Prefsaft Va.
5.0 ccm */‘o*mol. Lésung von dl-
Leucyl-glycin.
(V*o000-mol. 1-Leucyl-glycin.)
1.0 ccm Pref3saft.
0,5 > physiol. Kochsalzlsung.

Abgelesener Korrigierter
Zeit Winkel Winkel
10 Minuten — 0,05° — 0,02°
28 Stunden— 0,35° — 0,32°
46 »-0,46° — 0,43°
3 Tage — 0,60° — 0,57°
4 — 0,74° — 0,71°
5 ¥ — 0,79° — 0,76®
3.

dl-Leucyl-glycin und Pref3saft Vc.

5.0 ccm 4/to-mol. Lésung.
(‘/«000-mol. 1-Leucyl-glycin.)
Tumorsaft.

physiol. Kochsalzlésung.

1.0 »
05 »

2

di-Leucyl-glycin und Pref3saft Vb.
5.0 ccm */io-mol. Ldsung.

(‘/s000-mol. 1-Leucyl-glycin.)
1.0 ccm PreBsaft.

0,5 » physiol. Kochsalzlgsung.
Abgelesener  Kaorrigierter
Winkel Winkel
— 002 0.00e
— 0,39° — 0,37°
— 0/45° — 043°
— 0,46° — 0,44°
— 0,50® — 0,48®
— 0,53® — 0,51°
4.
1-Leucyl-diglycyl-glycin und
PreRsaft Va.

5.0 ccm */*0-mol. Ldsung.

(Viooo-mol. Tetrapeptid.)
Tumorsaft.

physiol. Kochsalzlésung.

1.0 »
05 *
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_ Abgelesener  Korrigierter Abgelesener Korrigierter
Zeit Winkel Winkel Zeit Winkel Winkel
10 Minuten -f 0,02° 000: 30 Minuten -f- 1,77° 4+ 1,80®
28 Stunden  — 001°  — 0039 18 Stunden - 1657 J'eq
46 » — 0,008 — 0,020 4 Tage + 166®@ 4+ 169®
3 Tage — 0,010 —003® 14 » -F 1650 4+ 1689

12. Spaltung von dI-Leucyl-glycin mit PreRsaft Via (verschiedene
Mengen des Fermentes und gleiche ~

1 2.

5.0 ccm L('.jsung. 5.0 ccm “/lo-mol. Lésung.

1.0 » PreBsaft Via. 05 » PreBsaft Via.

05 » physiol. Kochsalzlosung. 10 » physiol. Kochsalzldsung.

_ Abgelesener Korrigierter Abgelesener  Korrigierter

Zeit Winkel Winkel Winkel Winkel
13 Minuten  r 0,12° 0.01- — 0,05° 0.00¢
5, triib triib -
400 -0,29® — 0,24®
22 Stunden — 0,64® — 0,59°
50 — 117® — 1,06® -0,99® — 0,94®
70 — 1,26® — 1,15®@ — 1,15@ — 1,100

3.

5,0 ccm */ssmmol. Lésung.

0,25 PreRsaft Via.
1,25 ~physiol. Kochsalzlésung.

) Abgelesener Korrigierter

Zeit Winkel Winkel

13 Minuten — 0,020 0,00°

45 — 0,01® 4-0,01®

400 — 0,08° —0,06°
22 Stunden — 0,26® —0,24®

50 — 0,53® —051®

70 > — 0.64° —0,62®

13. Spaltung von dl-Leucyl-glycin mit PreRsaft VIb (gleiche
Dipeptidmenge und wechselnde Fermentmenge).

L 2
5.0 ccm */io-mol. Lésung. 5.0 ccm *fio-mol. Lésung.
1,5 » PreRsaft VIb. 1.0 > PreBRsaft Vib.
0,5 » physiol. Kochsalzlésung
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Abgelesener Korrigierter Abgelesener Korrigierter

Zeit Winkel Winkel Winkel Winkel
25 Minuten  — 0,06° — 0,02° — 0,04° — 0,02°
120 — 0,07° — 0,03° — 0,06° — 0,04°
7'l« Stunden — 0,18° — 0,14° — 0,12° — 0,10°
22 — 0,38° — 0,34° — 0,29° - 0,27°
50 — 0,68° — 0,64° — 0,42° — 0,40°
70 — 0,85° — 0.81° -0,57° — 0,55°
3. 4,
5.0 ccm ‘/*«-mol. Lésung. 5,0 ccm */‘o-mol. Lésung.
0,5 » PreBsaft VIb. 0,25 * PreBsaft VIb.
1.0 » physiol. Kochsalzlosung. 125 » physiol. Kochsalzlgsung.
Abgelesener Keine Abgelesener Keine
Zeit Winkel Korrektur Winkel Korrektur
25 Minuten 0,00° notig 0,00° notig
120 i — 002 0,00°
7V* Stunden — 0,03° 0,00°
22 » — 0,09° — 0,04°
50 »  — 0,21° — 0,109
70 » —0,28° — 0,14°

14. Vergleichende Spaltung von dl-Leucyl-glycin, Glycyl-I-tyrosin,
Seidenpepton und 1-Leucyl-diglycyl-glycin mit PreRsaft Via.

1. 2.
dl-Leucyl-glycin. Glycyl-I-tyrosin.
5.0 ccm #/°0-mol. Lésung. 2.5 ccm */*o-niol. Losung,
(/+000-mol. des 1-Lcucyl-glycins.) (1»000-mol. des Dipeptids.)
0,5 com Prefsaft. ) 0,5 ccm PrefRsaft.
10 > physiol. Kochsalzldsung. 35 * physiol. Kochsalzlgsung.
_ Korrigierter Abgelesener Korrigierter
Zeit kaelo Zeit Winkel Winkel
13 Minuten O,OOo 20 Minuten - 0,70°  -f 0,75°
400 > _ 024 5V« Stunden  trib
22 Stunden — 0,59° 21 » +0,56°  -J- 0,61°
50 » —0,94° age -f 0,450 -f 0,50°
70 » — 1,15°
3. 4,
Seidenpepton 1-Leucyl-diglycyl-glycin.

(mit Phosphorwolframsaure gefalltest
2.5 ccm 10°/0 iges Seidenpepton. 2.5 ccm *fio-mol. Lasung,
(‘/000-mol. des Dipeptids.)
05 » PreBsaft 0,5 ccm PreBsaft.
35 » physiol. Kochsalzlosung. 35 * physiol. Kochsalzlosung.
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Abgelesener  Korrigierter Abgelesener Kbrrigierter

Zeit Winkel Winkel Winkel Winkel
20 Minuten  — 1,02° — 0,97° + 0,93° - 0,98°
57» Stunden  triib -f 0,92° -j- 0,98°
21 » 4- 0,90° —-f 0’95«
2 Tage — 0,75« — 0,70« + 0,85° -f- 0,90°

Versuch 11 zeigt, dall der PreRsaft VVa und b lebhaft
dl-Leucyl-glycin spaltet, wahrend PreR3saft V¢ kaum mehr eine
Wirkung zeigt. 1-Leucyl-diglycyl-glycin wird sehr langsam ab-
gebaut. Aus Versuch 12 geht hervor, daf bei Anwendung
groRerer Fermentmengen die Spaltung von dl-Leucyl-glycin
rascher erfolgt. Versuch 13 ergab das gleiche Resultat.

15. Spaltung von dlI-Leucyl-glycin durch die aus Tumoren gewonnene
Flussigkeit (X).

5,0 ccm *fio-mol. Lésung von dl-Leucyl-glycin.
(V*ooo-mol. des 1-Leucyl-giycins.)

0,25 » der Tumortliissigkeit.

1,24 » physiol. Kochsalzlésung.

Abgelesener Korrigierter
Zeit Winkel Winkel
10 Minuten — 0,10« 0,00«
70 Stunden — 0,43° — 0,33«

Der aus den Tumoren ausflieRende Saft enthielt somit
peptolytische Fermente.



