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Die Bedeutung des Zustandes des Substrats bei der Pepsinwirkung, 
III, Mitteilung: Studien am Pe kelh ari n g'schen Pepsin. 1) 

Von  W. E. Ringer. (Eingegangen am 4. September 1916.) 

(Aus dem physiologischen Laboratorium der Universitat Utrecht.) 

1. E i n l e i t u n g .  

Nachdem Wi lh .  O s t w a l d  die Lehre yon 
den Katalysatoren begrfindet hatte, waren f/~r 
das Studium der Enzymwirkungen neue und 
vie1 versprechende Bahnen ge~ffnet. Diese 
sind denn auch yon zahllosen Forschern betreten 
worden und die erhaltenen Resultate haben der 
gespannten Erwartung in vielen Hinsichten ent- 
sprochen. So wurde wenigstens in einigen Fifllen 
die theoretisch zu erwartende Tatsache, dab 
die yore Enzym katalytisch beschleunigte Reak- 
tion demselben Gleichgewichte als die unbe- 
schleunigte zustrebt, und dab also auch bei tier 
enzymatischen Reaktion dasselbe Gleichgewicht 
yon beiden Seiten erreicht werden muD, experi- 
mentell best~itigt. Hiermit war auch auf einmal 
die synthetische Wirkung der Enzyme festge- 
stellt, und man konnte im voraus sagen inwie- 
weit ein Enzym eine bestimmte Synthese fSrdern 
k6nnte, und welche Umstiinde dabei gfinstig, 
welche ungfinstig wirken mfit~ten. Seitdem 
war es also nicht mehr mit unseren Einsichten 
fibereinzubringen, das Bestehen yon zwei Gruppen 
yon Enzymen, spaltenden und synthetisierenden, 
anzunehmen, und wenn das von einigen Forschern 
doch getan wird, so ist das als ein Rfickschritt 
zu betrachten, wie es so richtig von W. M. 
B a y l i s s  2) hervorgehoben wird. Wie auDer- 

t) Erste Mitteilung: Zeitschrift ftir physiologische 
Chemie (Hoppe-Seyler), 75, 282 (1911); zweite Mit- 
teilung: ibidem, 95, 195 (1915). 

~) Journ. of physiology: 43, 455 (1912); ibidem, 
46, 236 (1918). 

ordentlich wichtig diese Betrachtungen fiber die 
Enzymwirkungen f/ir unsere Kenntnisse der 
biologischen Reaktionen sind, daran brauche 
ich hier wohl kaum zu erinnern. Man lernte 
jetzt einsehen, wie je nach Umstiinden und 
Konzentrationen der betreffenden Stoffe ein 
Enzym spaltend oder synthetisierend wirken 
k6nnte, und man bekommt einigermafien einen 
Eindruck, wie die mannigfachen Spaltungen 
und Synthesen in den Zellen ]e nach Bedarf 
zustande kommen k6nnen. 

Allerdings ist man bei den betreffenden 
Untersuchungen auch vielen Schwierigkeiten 
begegnet. Besonders der Umstand, dat~ die 
Enzyme sowohl als die meisten zugehSrigen 
Substrate zu den kolloiden K6rpern geh6ren, 
hat daran Schuld. Denn bekanntlich ~indern 
sich die Eigenschaften yon kolloidgeI6sten 
Stoffen nicht nur 6fters sehr bedeutend, wenn 
zugleich andere Stoffe, besonders Elektrolyte 
anwesend'sind, sondern auch schon spontan 
mit der Zeit. Diese grofie Veriinderlichkeit 
sowohI der Enzyme als der yon diesen anzu- 
greifenden Substrate im gel6sten Zustande macht 
die Untersuchung des Reaktionsverlaufes wohl 
sehr schwierig. Dazu kommt noch, daft gerade 
die physiologisch wichtigsten enzymatischen 
Reaktionen, z. B. die EiweiBspaltungen, ~iu~erst 
kompliziert sind, indem eine grot3e Zahl yon 
Spaltungen neben- oder nacheinander yore Enzym 
hervorgerufen wird. So daft es denn auch nicht 
wundernehmen, dad man nur in seltenen 
Fiillen, und zwar in den einfachsten, die en- 
zymatisehen Reaktionen yore Standpunkte der 
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Lehre der Reaktionskinetik deuten konnte. In 
den meisten F~illen wurden kleinere oder gr6Bere 
Abweichungen vom erwarteten Reaktionsverlauf 
gefunden. Dabei hat es selbstverst~indlich an 
Erkl~irungen dieser eigentfimlichen Verh~ltnisse 
nicht gefehlt. Denn gerade in diesen Abweiehungen 
glaubte man 6fters einen Hinweis auf das Wesen 
der Enzymwirkung zu finden. So glaubte H. 
P. B a r e n d r e e h t a ) ,  dab die Enzyme eine Art 
Strahlungaussenden ; in dieserWeiseseien, durch 
in Betraeht ziehen von wirkender Strahlung 
und hindernder Absorption, viele Eigentfimlieh- 
keiten der Enzymwirkungen zu erkl~iren. P/Jr 
einige Enzyme hat man es wahrscheinlich rnachen 
k6nnen, daft sie selbst an den Reaktionen teil- 
nehmen; in diesem Falle k6nnen auch die 
Oleichgewichte mehr oder weniger versehoben 
sein. Welter hat man der Verdichtung (Ad- 
sorption) der reagierenden Stoffe auf die Ober- 
fliiche der kolloiden Enzyme eine Rolle zuge- 
schrieben, besonders nach Analogie der kolloiden, 
metallischen, kiinstlichen ,Enzyme" (anorgani- 
sche Fermente) B r e d i g ' s 4 ) .  Kann man sich 
so einigermaBen eine Vorstellung machen, auf 
welche Weise die Enzyme ihre eigentiimliehen 
Wirkungen aus/iben k6nnen, ja, hat man sogar 
einige Einsicht in die vorher v611ig r~itselhaften 
enzymatischen, spezifischen, ~asymmetrischen" 
Spaltungen und Synthesen bekommen, indem 
derartige Wirkungen, wie uns B r e d i g  mit 
seinen Mitarbeitern gelehrt hat, auch in bestimm- 
ten, v611ig bekannten chemischen Systemen zu- 
stande kommen kSnnen, so mfissen wir doch 
noch immer gestehen, dab viel von dem eigent- 
lichen Wesen der Enzyme und ihrer Wirkungen 
uns unbekannt ist. 

Nun hat man in letzter Zeit die Untersuehung 
auch yon anderer Seite angefaBt. Da es schien, 
dab das genaue Studium des Reaktionsverlaufes, 
wegen der koUoiden Beschaffenheit der Enzyme 
und der Reaktionskomponenten sowie wegen 
der Kompliziertheit der meisten betreffenden 
Reaktionen nicht zum erwfinschten Resultate 
ffihren wfirde, hat man die Umst~inde, die EinfluB 
auf die Enzymwirkungen ausfiben k6nnen, 
n/iher in die Augen gefaBt. Es war besonders 
S. P. L. $6  r e n s e n,  welcher in dieser Richtung 
den gr6Bten Stoi~ gegeben hat. Dieser Forscher 
hat bekanntlich zum ersten Male in v611ig klarer 
und zielbewui~ter Weise auf die groBe Bedeutung 

a) The Biochemical Journal, 7, 549 (1913). 
4) Man sehe z. B. fiber die versehiedenen Hypo- 

thesen zur Aufkl/irung der Enzymwirkungen die vor- 
ziigliche Uebersicht in R. H 6 b er, Physikalisehe Che- 
mie der Zelle (Leipzig 1914), 662. 

der Reaktion der L6sung, d .h .  nicht der zu- 
gegebenen Menge yon S~iuren oder Alkalien, 
sondern der Konzentration der Wasserstoff- oder 
Hydroxylionen f/ir die Enzymwirkungen hinge- 
wiesen. Er konnte dabei zeigen, dab die yon 
frfiheren Forschern bei einigen Enzymen er- 
haltenen verschiedenen Ansichten fiber die 
Reaktionskinetik dem Umstand zugeschrieben 
werden mfit~ten, dab bei den betreffenden Unter- 
suchungen den Konzentrationen der H- und O H- 
Ionen nieht gen/igendRechnung getragenwar. Als 
S 6 r e n s e n  dabei die schon von R. H S b e r  
in die Physiologie eingeffihrte Gaskettenmethode 
zur Bestimmung der Konzentration der genannten 
Ionen in treffender Weise ausgearbeitet hatte, 
diese sodann auf seine Veranlassung yon K. 
A. H a s s e l b a l e h  5) noch welter verbessert 
wurde, war wieder ein neues Arbeitsfeld ge- 
5ffnet. Seitdem sind aut~er im Carlsberglabo- 
rato rium 6) unter S 6 r e n s e n's Leitung besonders 
v o n L e o n o r  M i c h a e l i s ,  P e t e r  R o n a u n d  
ihren Mitarbeitern eine Reihe yon interessanten 
Arbeiten fiber dieses Thema erschienen 7). Indem 
S 6 r e n s e n  nut die groBe Bedeutung der H- 
und OH-Ionen ffir die Enzymwirkungen fest- 
stellt, ohne zu versuchen, zur Zeit daftir eine Er- 
klfirung zu geben, gehen letztgenannte Forseher 
welter. Nachdem durch ausgedehnte Unter- 
suchurlgen die Abh~ingigkeit dieser Wirkungen 
yon der H-Ionenkonzentration in weitem Um- 
fange festgestellt worden war und im Ansehlui$ 
damit das Verhalten der Enzyme im elektrischen 
Felde ebenfalls studiert, meinen die Untersucher, 
dab die Ladung der Enzyme mit ihren Wir- 
kungen im Zusammenhang steht, ]a maBgebend 
ffir dieselbe ist. Die von ihnen untersuchten 
Enzyme weisen einen isoelektrischen Punkt auf, 
also sie verhalten sich in dieser Hinsicht wie 
amphotere Stoffe, z. B. Eiweil~stoffe. Bei einer 
bestimmten H-Ionenkonzentration ist ihre elek- 
trische Ladung minimal , dieser Punkt ist der 
Umschlagspunkt,der Ladung. Zu beiden Seiten 
dieses Punktes, also bei ab- resp. zunehmender 
H-Ionenkonzentration nehmen die (entgegen- 

5) S. P. L. S 6 r e n s e n ,  Biochem Zeitsehr. 21, 
131 (1909); K.A. H a s s e l b a l c h ,  ibidem, 80, 317 
(19101; ibidem, 49, 451 (1913); L e o n o r  Miehae l i s  
und D av id o f f ,  ibidem, 46, 131 (19121; aueh Mi- 
ehae l i s  und Rona,  ibidem, 18, 317 (1909); siehe 
welter: S 6 r e n s e n, Ergebnisse der Physiologie (1912); 
L. M i c h a e I i s, Handbuch der biochemisehen Arbeits- 
methoden (1911); Leonor  Mieh ae l i s ,  Die Wasser- 
stoff- Ionenkonzentrafion (Berlin 1914). 

6) Von Sven P a l i t z s c h  und L. E. W a l b u m ,  
Biochem. Zeitsehr. 47, 1 (1912). 

Ueber die Literatur siehe besonders: L. Miehae- 
lis, Die Wasserstoff-lonenkonzentration (bis 1914). 
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gesetzten) Ladungen der Enzyme zuerst langsam, 
dann schneller zu. Aus der Lage der iso- 
elektrischen Punkte einerseits, andererseits der 
Reaktionsoptima der Wirkung, sowie aus d e m  
Verlauf der Kurven, welche die Abh/ingigkeit 
dieser Wirkung yon der H-Ionenkonzentration 
darstellen, wird dann in interessanten und sinn- 
reichen Betrachtungen die Theorie aufgestellt, 
dat~ man die Enzyme als amphotere Elektrolyte 
betrachten muB, indem das Enzym entweder 
bei negativer Ladung (als Anion) oder bei 
positiver Ladung (als Kat ion)seine  Wirkung 
entfaltet, so dab die St/irke der Wirkung vom 
Dissoziationszustande des Enzyms bestimmt 
wird. Beim Pepsin z. B. wfirde die Sache so 
liegen, dab die freien Kationen die proteolytisch 
wirksamen Enzymteilchen seien. Das Auftreten 
eines Optimums der H-Ionenkonzentration ffir 
die Enzymwirkung wtirde sich dabei in folgender 
Weise erkl~iren. Bei sehr schwach saurer Reaktion 
haben sich noch sehr wenig Pepsinkationen 
gebildet. Bei zunehmendem S~uregehalt nimmt 
deren Anzahl zu und die Enzymt~itigkeit eben- 
falls. Nimmt der Sauregehalt aber immer mehr 
zu, so werden allm~ihlich mehr und mehr 
zweiwertige Pepsinkationen, die wieder unwirksam 
seien, gebildet; dadurch und auch durch die 
sch/idigende Wirkung der st~irkeren Saure nimmt 
die proteolytisehe Tatigkeit jetzt wieder ab. 
Bekanntlich fibt Pepsin bei /iuBerst kleinem 
Sauregrade Labwirkung aus. M i c h a e 1 i s spricht 
die Vermutung aus, dab das Pepsin jenseits 
des isoelektrischen Pnnktes, also wenn es negativ 
geladen ist, diese eigent/imliche Wirkung aus/ibt; 
die Labwirkung w/irde also yon Pepsinanionen 
abhangig sein. Damit ware dann gleichzeitig 
die alte Streitfrage nach der Identit/it oder Nicht- 
identit~it yon Pepsin und Labenzym gel6st8). 

Diese elektrochemischen Betrachtungen fiber 
die Enzymwirkungen wfirden also einen weiteren 
Schritt auf das noch immer dunkle Gebiet des 
Wesens dieser Wirkungen bedeuten. Ich habe 
eben hingewiesen auf den Umstand, daf~ die 
kolloide Beschaffenheit der Enzyme (denn so welt 
wir jetzt wissen, geh6ren diese Stoffe doch zu 
den typischen Kolloiden) und der meisten 
Substrate Schwierigkeiten bei der Untersuchung 
darbietet. Aber noch in anderer Weise als 
oben gesagt; bekanntlich gehSrt es zu den 
schwierigsten Aufgaben, Kolloide ganz rein 
darzustellen, indem die bei diesen Stoffen eine 
so groBe Rolle spielenden Adsorptionserschei- 

8) Zeitschr. f. experim. Pathol. u. Therap. 8, 2 
(1910); Biochem. Zeitschr. 16, 486 (1909); ibidem, 98, 
1 0910); ibidem, 58, 315 0913); ibidem, 65, 1 (1914). 

nungen eine vfllige l~einigung fast unm6glich 
machen. Man kann also im voraus sagen, dab 
man bei der Untersuchung der Enzymwirkungen 
wohl immer mit mehr oder weniger verun- 
reinigten Stoffen arbeiten wird. Welchen EinfluB 
aber die Verunreinigungen auf die Eigenschaften 
und Wirkungen der Enzyme haben, 1M~t sich 
schwer beurteilen. Durch die Adsorptionen an 
der Oberfl~iche der Enzymteilchen, also da, wo 
auch wohl die Wirkung stattfindet, kann diese 
zusammen mit der Ladung und weiteren anderen 
Eigenschaften der Enzymteilchen auf verschiedene 
Weise beeinfluBt werden. Auf Grund solcher 
Ueberlegungen war es, dab ich vor einigen 
Jahren mich entschloB, das Verhalten des 
P e k e l h a r i n g ' s c h e n  Pepsins yon den neuen 
Gesichtspunkten aus zu studieren. Es ist n~imlich 
vor etwa 20 Jahren P e k e l h a r i n g  0) gelungen, 
aus Magenschleimhaut, oder besser noch aus 
reinem Magensaft von einem nach P a v l o v  
operierten Hunde, Pepsinpr/iparate herzustellen, 
deren Wirksamkeit bei weitem die der sonstigen 
Handelspr~iparate /ibertrifft. Wir haben hier 
also entweder ein reines Enzym, oder jedenfalls 
eines der reinsten, die es bisher gibt, vor uns. 
Es war also sehr der bl/ihe wert, dem Verhalten 
dieses Enzyms nachzugehen. Bei der betref- 
fenden Untersuchung hat dieses Pepsin ein yon 
dem von Mi c h a e 1 i s und seinen Mitarbeitern ge- 
brauchten abweichendes Verhalten gezeigt. Dabei 
konnte ich dann auch nicht mehr an den Anschau- 
ungen von M i c h a e 1 i s fiber den Zusammenhang 
zwischen elektrischer Ladung und Pepsinwirkung 
festhalten; aber eine andere wichtige Frage dr~ingte 
sich in den Vordergrund, die Frage nach einer 
m6glichen Bedeutung des Zustandes des Substrats 
ffir die Pepsinwirkung. Eine derartige Bedeutung 
war wohl als wahrscheinlich zu erachten und 
da wir fiber den Zustand yon Eiweit3stoffen und 
deren Derivaten unter verschiedenen Umst/inden 
jetzt, durch die Arbeiten yon vielen Forschern, 
in letzter Zeit besonders yon W o 1 f g a n g P a u I i 
und seiner Schule, ziemlich gut unterrichtet 
sind, so schien die Untersuchung nach einem 
mSglichen Zusammenhang zwischen Pepsin- 
wirkung und dem Zustand des Substrats lohnend. 
Dabei haben die erhaltenen Resultate gelehrt, 
dab wirklich unter Umst~inden die Enzymwirkung- 
stark vom Zustande des EiweiBes ~abh~ingig 
sein kann, und so sehen wir, dab die neueren 
kolloidchemischen Betrachtungen, die sich schon 
in so vielen Hinsichten sehr nfitzlich gezeigt 
haben, auch f/Jr das Studium der Enzym- 

e) C.A. P e k e 1 h a r i n g, Zeitschr. f. physiol. Chem. 
22, 233 (1896); ibidem, 35, 8 (1902). 
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wirkungen yon grot~er Bedeutung sind. Sehr 
gem habe ich denn auch dem Ersuchen der 
Redaktion dieser Zeitschrift, eine Uebersicht 
fiber die beztiglichen Untersuchungen fiir die 
Koll.-Zeitsehr. zu geben, Folge geleistet. Seit 
meiner Ietzten Mitteilung habe ich die Unter- 
suchung weiter fortgesetzt, die dabei erhaltenen 
Resultate sollen hier aueh mitgeteilt werden; 
der zweite Teil dieser Abhandlung ist also 
ganz Originalabhandlung. 

2. U e b e r  d i e  D a r s t e l l u n g  u n d  d i e  
E i g e n s c h a f t e n  _der g e b r a u c h t e n  

P e p s i n p r ~ i p a r a t e .  

Nachdem P e k e l h a r i n g  und ich bei den 
ersten Versuchen ~0) Pepsin aus Schweinemagen- 
schleimh~iuten dargestellt hatten und sich dabei 
gezeigt hatte, daI3 f/Jr das genaue Studium 
der Eigenschaften (z. B. elektrische Ladung) 
dieses Enzyms, zwar bisweilen geniigend reine 
Priiparate zu erhalten sind, aber doch auch 
6fters das Enzym als noch nicht rein genug 
sieh erweist, entschloB ich reich, bei der weiteren 
Fortsetzung das Pepsin immer so rein wie 
m6glich anzufertigen, und das ist nach P e k e 1 - 
h a r i n g nut aus reinem Magensaft, z. B. eines 
nach P a v l o v  operierten Hundes, m6glich. 
Ich fand dabei, dag zwar die Aktivitat dieses 
reinsten Pepsins die der Schleimhautpriiparate 
nieht merklich ~bertrifft ; doch war das Verhalten 
im elektrischen Felde 6fters anders. Die im 
iibrigen sicher sehr geringen Verunreinigungen 
des Schleimhautpepsins geniigen also doch, um 
die Ladung zu beeinflussen. Ich m6chte aber 
hier noch einmal darauf hinweisen, daft falls 
es nicht auf gr6flte Reinheit ankommt und man 
nur iiufierst wirksame Pepsinpriiparate sich her- 
stellen will, man das auch ohne nach P a v l o v  
operierte Tiere machen kann. Man braucht 
dazu nur die Fundus-Schleimh~tute yon Schweine- 
magen aus dem Sehlachthaus abzupr~iparieren 
und diese nach P e k e I h a r in g zu verarbeiten. 
Dag so ein jeder sich auch ohne besondere 
Hilfsmittel iiufierst wirksames Pepsin herstellen 
kann, seheint nicht immer genfigend beachtet, 
denn noch ~ immer wird yon verschiedenen 
Forschern mit den weir weniger wirksamen 
Handelsprodukten gearbeitet. Ich gebrauchte 
also jetzt aus Hundemagensaft  dargestelltes 
Pepsin. Auf die Besonderheiten der Darstellung 
kann ich hier nicht eingehenll), nur sei bemerkt, 
dag die Abscheidung des Pepsins auf dem 

s0) Erste Mitteilung, loc. tit. 
11) Siehe darfiber meine zweite Mitteilung loe. eit. 

Umstand beruht, dag es bei einer bestimmten 
sehr niedrigen H-Ionenkonzentration zum Tell 
ausfNlt. Mit diesen reinsten schneeweigen 
Pr~iparaten (beil~iufig sei bemerkt, dag nachdem 
P e k e 1 h a r i n g schon frfiher gezeigt hatte, dat~ 
Phosphor kein BestandteiI des reinen Enzyms ist, 
dasselbe jetzt yon mir auch fiir das Chlor ge- 
zeigt werden konnte) wurde jetzt in erster Linie 
untersucht, ob der frtihere Befund yon P e k e l -  
h a r i  n g  und mir, dag Pepsin keinen isoelek- 
trischen Punkt besitzt, sich bestiifigen wfirde. 
Ich habe mir sehr viele .Miihe gegeben, d i e  
technisch immerhin etwas schwierigen Versuche 
so zu gestalten, dag die Existenz oder Nicht- 
Existenz dieses Punktes ein fiir allemal fest- 
gestellt wurde. So wurde der gebrauchte Apparat 
(nach L. M i c h a e l i s )  etwas abge~indert und 
bei konstanter Temperatur gearbeitet; welter 
wurde daftir Sorge getragen, daft nicht durch 
Konvektion der Flfissigkeiten oder auch durch 
Erschiitterungen die Resultate getriibt werden 
konnten12). Aus den vielen Ueberftihrungs- 
versuchen nun ging unzweideutig hervor, dat~ 
Pepsin keinen isoelektrischen Punkt aufweist. 
L. M i c h a e l i s u n d  D a v i d s o h n g e b e n f i i r P e p -  
sin einen isoelektrischen Punkt bei p• = 4,2613). 
Ich fand das Enzym aber bei Reaktionen der 
LSsungen, deren p~ zwischen 4,1 und etwa 
0,7 wechselte, immer negativ geladen. Dieses 
Auseinandergehen der Resultate der genannten 
Forscher und yon mir glaube ich der grSt~eren 
Reinheit des von mir gebrauchten Enzyms zu- 
schreiben zu mtissen, lch glaube also aus meinen 
Versuchen mit Sicherheit sehlieflen zu miissen, 
daft im Pepsin ein Enzym ohne isoelektrischen 
Punkt vorliegt, das im Gegenteil bei alien in 
Betracht kommenden Reaktionen negativ geladen 
ist. Dieses Resultat ist nicht nur deswegen, 
dab die meisten anderen Enzyme wohl einen 
solchen Punkt zu besitzen scheinen, etwas auf- 
fallend, sondern auch dadurch, dat] unser Pepsin 
sehr wohl ein Flockungsoptimum aufzuweisen 
scheint. Nun gehen bekanntlich isoelektrischer 
Punkt und Flockungsoptimum vielfach parallel, 
wie L. M i c h a e l i s  und seine Mitarbeiter ffir 
verschiedene eiweiBartige Stoffe bewiesen haben 
und wie auch im voraus f/Jr amphotere K6rper 
zu erwarten ist. Um diesem also elwas eigen- 
tfimlichen Verhalten des Pepsins noch etwas 
n~iher zu treten, habe ich das Verhalten im 
elektrischen Felde noch etwas n~iher studiert. 

~) Siehe tiber die Besonderheiten dieser Ueber- 
ftihrungsversuche meine zweite Mitteilung loc. cit. 

18) PH ist bekanntlich der negative Logarithmus 
der H- Ionenkonzentration. 
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Dabei land ich, dab bei nicht zu geringem 
S~iuregrade im elektrischen Felde die proteolytisch 
wirksame Sub stanz zwar immer zur Anode geht, 
dab daneben abet eine eiweiBartige Substanz 
sich haupts/ichlich in der entgegengesetzten 
Richtung bewegt. Nach dem Stromdurchgang 
bekommt man also an der Anodenseite eine 
Plfissigkeit mit starker Wirksamkeit, aber 
kaum EiweiBreaktionen, an der Kathodenseite 
eine solche mit starken EiweiBreaktionen, 
aber unwirksam. Es ist mir vorl/iufig noch 
nieht gehmgen, die Trennung in gen/igend groBen 
Mengen durchzuf/ihren, aber ich glaube doch, 
dab dieses Resultat darauf hinweist, dab das 
reine P e k e l h a r i n g ' s c h e  Pepsin doch noch 
eine Verbindung (oder Adsorption) vom eigent- 
lichen negativen Enzym und einem besonderen 
eiweiBartigen Stoff, der bei gentigend stark 
saurer L6sung positiv sich ladet, ist. Die Ver- 
bindung kann in ihren L6sungen zu einem 
gewissen Tell auseinandergefallen sein. DaB 
im P e k e l h a r i n g ' s c h e n  Pepsin jedenfalls ein 
EiweiBstoff mit sehr besonderen Eigenschaften 
vorliegt, das geht, auch abgesehen yon seiner. 
proteolytischen Wirksamkeit, aus dem eigen- 
t/imliehen Verhalten beim schnellen Erhitzen 
in salzsaurer LSsung, wobei eine Koagulation 
auftritt, hervor. Eine derartige Koagulation 
in ziemlich stark salzsaurer L6sung gibt kein 
anderer EiweiBstoff. Ich habe welter noch die 
Bindung von H- und Cl-Ionen des Pepsins 
in salzsaurer L6sung studiert. Hierdurch konnte 
ich hoffen, noch etwas N/iheres in bezug auf 
die Frage nach der Einheitlichkeit in Erfahrung 
zu bringen. W enn  n~imlich im Pepsin eine 
Verbindung yon einer (wahrscheinlich geringen) 
Menge des eigentlichen Enzyms mit einer relativ 
groBen Menge eines EiweiBstoffes vorl/ige, so 
w/ire zu erwarten, dab im groBen und ganzen 
das Pr/iparat, was die Ionenbindung anbetrifft, 
sich wie Eiweit3 verhalten wtirde. W/ire es abet 
ein einheitlicher Sroff, damn mtiBte, seiner 
negativen Ladung wegen, doch wohl immer 
die Menge der gebundenen Anionen etwas gr6Ber 
als die der Kationen sein, weft die negative 
Ladung wohl yon Anionenbindung herr/ihren 
wird. Jedenfalls kSnnte dann in saurer LOsung 
die Menge der gebundenen H-Ionen nicht 
merklich grOfler als die der gebundenen Cl-Ionen 
sein, so wie es bei gewOhnlichem EiweiB der 
Fall ist. Das Resultat dieser Bestimmungen 
der Ionenbindungen14) war, dab da~ P e k e l -  
h a r i n g'sche Pepsin sich, was die Ionenbindung 
anbetrifft, im gr0t~en und ganzen wie gewOhnliche 

14) Siehe die zweite Mitteilung loe. cit. 213. 

EiweiBstoffe verh/ilt; im ganzen wurden also 
mehr H- als Cl-Ionen gebunden, was bei der 
Negativit~t des Enzyms doch wohl schwer mit 
der Annahme, dab unser Pepsin einheitlich 
sei, vereinbar ist. Vorl~ufig mOchte ich also 
schliefien, dab das P e k e 1 h a r i n g'sche Pepsin 
eine Verbindung (oder Adsorption) vom eigent- 
lichen Enzym mit einem (relativ in gr6Berem 
Gewicht anwesenden) EiweiBstoff ist. 

In weiteren Versuchen hat es sich gezeigt, 
daB, wenn zu Pepsinl6sungen EiweiB oder dessen 
Spaltst/icke, Albumosen, zugegeben werden, das 
Enzym je nach der Menge des EiweiBes oder 
der Albumosen im elektrischen Felde mehr oder 
weniger mit zur Kathode mitgerissen wird. 
Wenn die zugef/igte Menge ziemlich groB ist, 
dann kann das Enzym sogar fiberwiegend sich 
zurKathode bewegen. Unter solchen Umst~inden 
weist es scheinbar einen is oelektrischen Punkt 
auf. Von Aminos/iuren wird das Pepsin nicht 
gebunden, es scheint sich nur an diejenigen 
Stoffe, auf die es seine Wirkung aus/ibt, zu 
binden. Man wird geneigt sein zu fragen, 
warum auf Zusatz von fremdem EiweiB das 
Pepsin umgeladen wird, w/ihrend es doch selbst 
zum Teil aus einer EiweiBkomponente besteht. 
Die Antwort lautet, dab dies einstweilen in den 
besonderen Eigenschaften dieses EiweiBes ;(di~ 
noch unbekannt sind), abet aueh in der relativen 
Menge dieser Komponente seinen Grund haben 
kann. Es zeigte sich, dab zu einer einiger- 
maBen deutlichen Umladung des Pepsins eine 
nicht zu geringe Menge EiweiB zugegeben 
werden muB. 

Nachdem nun diese Eigenschaften unseres 
Pepsins festgestellt waren, fragte e's sich, wie 
es nun mit den Auffassungen yon M i c h a e I i s 
st~inde. Dieser, zusammen mit A_ M e n d e 1 s - 
so h n 15) hatte in einer seiner letzten Mitteilungen 
angegeben, dab in L6sungen yon Salzs/iure, 
Weins/iure, Oxals/~,ure und Salpeters/iure das 
Wirkungsoptimum immer bei pH ~- etwa 1,4 
liege. Es seien also nur die H-Ionen, welche 
die Pepsinwirkung bedingen, w/ihrend die Anionen 
wesentlich nur sehr untergeordnete Bedeutung 
haben sollen. Durch Neu.tralsalze (NaC1, KCI, 
LiCI) wird denn auch nur eine minimale Ver- 
schiebung des Optimums (nach der weniger 
sauren Seite) bewirkt. Die Abh/ingigkeit der 
Wirkung yon p~ wird dann auch, wie ich oben 
schon sagte, in der Weise gedeutet, dab die 
einwertig positiv geladenen Pepsinpartikel (Ka- 
tionen) enzymatisch wirken. Diese Deutungs- 

15) L. M i c h a e l i s  u..A. M e n d e l s s o h n ,  Bio- 
chem. Zeitschr. 65, 1 (1914). 
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weise yon M i c h a e l i s  kann, weil jetzt fest- 
steht, dab Pepsin immer negativ geladen ist, 
doch wohl nicht aufrecht erhalten werden. 
Aber auch sonst fMlt uns doch wohl in den 
Betrachtungen M i c h a e l i s  auf, wie auch schon 
oben bemerkt, dat~ nur vom Zustande des Enzyms, 
aber gar nicht von demjenigen des Substrats 
die Rede ist. Und doch k/Snnte man erwarten, 
dab auch letzterer f/jr die Enzymwirkung nicht 
gleichgiiltig sein kann. Ich habe mich denn 
auch bem/jht, die Bedeutung des Zustandes 
des Substrats f/Jr die Proteolyse zu unlersuchen; 
man k6nnte hoffen, dabei weitere Gesichtsldunkte 
f/Jr das eigentliche Wesen der Pepsinwirkung 
zu erhalten. 

3. A b h / a n g i g k e i t  d e r  P e p s i n w i r k u n g  
v o m  Z u s t a n d e  d e s  S u b s t r a t s .  

DaB der Zustand des Substrats f/Jr die 
Enzymwirkung yon Wiehtigkeit ist, haben schon 
rnehrere Autoren vermutet. So sagt T. B r a i 1 s - 
f o r d  R o b e r t s o n 1 6 ) :  ,DerEinfluB derKon-  
zentration des zugesetzten NaC1 auf die von 
ihm hervorgebrachte Beschleunigung der tryp- 
tischen Hydrolyse ist yon grogem Interesse, 
da er, soweit sich meine Beobachtungen aus- 
gedehnt haben, yon derselben Natur ist, wie 
ihr Einflug auf den Quellungsgrad, dem sich 
Gelatineplatten unterziehen, wenn sie in Wasser 
eingetaucht werden. Die Hydrolysenbeschleu- 
nigung, welche durch das zugesetzte NaC1 
verursacht wird, nimmt nicht mit wachsender 
Konzentration des NaC1 zu, sondern zeigt (ebenso 
wie die Quellung ) bemerkenswerte Maxima und 
Minima." Hier ist also schon ausgesprochen, 
dab zwischen der (tryptischen) Spaltung und 
der Quellung des Eiweiges unter Umst~inden 
eine gewisse Parallelit~it bestehen kann. Sehr 
deutlich geht der Einflut~ des Zustandes des 
Substrats aus den Resultaten, die J o  h a n n  e 
C h r i s t i a n s e n  (unter Wo. P a u l i )  bei ihren 
Untersuchungen erhielt, hervorlr). Bekannttich 

la) T. B r a i l s f o r d  R o b e r t s o n ,  Die physi- 
kalisc•e Chemie der Proteine, Uebersetzung yon F. 
A. Wynken  (Dresden 1912), 379. 

~7) IchhattedieinteressanteAbhandlung, Bioehem. 
Zeitschr. 47, 226 (1912), yon J. C h r i s t i a n s e n  zur 
Zeit meiner zweiten Mitteilung leider tibersehen. Es 
daft im iibrigen nicht wundernehmen, dab yore be- 
kannten Laboratorium yon Wo. P a u I i, aus weldhem 
so viele Mitteilungen tiber Zustandsanderungen yon 
Kolloiden stammen, die Frage nach der Bedeutung 
des Zustandes des Elweiges fur die Enzymwlrkung 
gestellt wurde. Die Resultate yon J. C h r i s t i a n s e n 
werden, so weit sie reichen, yon den meinigen be- 
statigt. 

haben L6sungen yon Emulsoiden und darunter 
Eiw.eiB im allgemeinen eine hohe innere Reibung. 
Bei Zusatz yon S~iuren oder Alkalien geht diese 
innere Reibung bei Eiweigl6sungen dutch ein 
MaximumlS), nach der Annahme yon P a u l i  
dadurch, dai~ bei bestimmten H- oder OH-Ionen- 
konzentrationen, wobei die Ladung des Eiweiges 
maximal ist (maximale Bildung yon EiweiBionen), 
auch die Hydratation und damit die inhere Reibung 
durch ein Maximum geht. E . J .  S p r i g g s 1 9 )  
(unter K o s s e l )  fand nun schon, dab dutch 
Pepsinwirkung diese hohe innere Reibung herab- 
gesetzt wird. C h r i s t i a n s e n  konnte ietzt 
zeigen, dab diese Herabsetzung mit einer Ge- 
schwindigkeit, nur abh~ingig yon der Gr6Be 
der inneren Reibung, verl/iuft. Eiweit316sungen, 
mit ganz verschiedenem Salzs~iuregehalte, aber 
gleicher innerer Reibung werden vom Pepsin 
gleich schnell angegriffen. Sie schlieBt, ,daft 
falls fiberhaupt ein Azidit~itsoptim.um dieser 
Pepsinwirkung existiert, ein solches in der N~ihe 
des Viskositatsmaximums, also eben beim Ioni- 
sationsoptimum des EiweiBes gelegen sein mug". 
Zu demselben SchluB kommt sie auch, als sie 
die Verdauung mittelst der Bestimmung der 
Zunahme der gebundenen Salzs~iure verfolgt 
und ebenfalls als sie die Geschwindigkeit der 
Bildung yon Azidalbumin i n  L6sungen yon 
Serumalbumin durch Pepsin bestimmt. Sie 
meint denn auch, dab ,,der lonisierung des 
Eiweiges dutch S~iurezusatz ffir die Bildung der 
ersten Abbauprodukte eine groBe und noch 
nicht gen/igend berficksichtigte Bedeutung zu- 
kommt". Als sie die Pepsinwirkung mittelst der 
M e t t ' s c h e n  Methode beStimmte, kam sie zu 
anderen Resultaten"; das kann uns aber nicht 
verwundern, denn bei dieser Methode liegen 
so eigent/jm!iche Verh~iltnisse vor, dab sie wohl 
als besonders ungeeignet zu diesem Zwecke 
angesehen werden darf. 

Wir sehen also, dab aus den bisherigen 
Untersuehungen schon vermutet worden war, 
dat~ entweder die Quellung oder die Ionisation 
des Eiweit~es f/Jr die Spaltung oder wenigstens 
f/jr die ersten Spaltungen von Bedeutung sei. 
Das ist nun auch wohl im voraus zu erwarten, 
denn damit h/ingt erstens die Oberfliiche des 
Substrats, besonders des noch nicht gel6sten, 
zusammen und weiter ist man geneigt, anzu- 
nehmen, dab die Quellung selbst so zu sagen 
der erste Schritt auf dem Wege der LSsung 

18) Wo. P a a l i  und H. H a n d o v s k y ,  Biochem. 
Zeitsehr. 18, 340 (1909); ibidem, 24, 239 (1910). 

19) E.J. S p r i g g s, Zeitschr. f. physiol. Chem. a5, 
465 (1902). 
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und vielleicht auch der weiteren Spaltung durch 
Wasseraufnahme sei. 

Es fragt sich .nun abet, g eeignete experimen- 
telle Verfahren ausfindig zu machen, um die 
Wirkung des Pepsins in ihrer Abhiingigkeit vom 
Zustande des Substrats gentigend genau zu 
erforschen. Das ist keineswegs eine leichte 
Aufgabe. Sehen wir uns die verschiedenen 
gebriiuchlichen Methoden zur Bestimmung der 
Pep~inwirkung an, so f~illt es auf, daB die meisten 
nut den Anfang der Verdauung angeben k~Snnen. 
Es wird entweder die Menge des in L6sung 
gegangenen EiweiBes bestimmt (M e t t ,  G r/i t z - 
n e r) oder es wird die Menge des schon anfangs 
vollstiindig gel6sten EiweiBes, die nach einer 
gewissen Zeit noch niedergeschlagen werden 
kann, festgestellt. Ueber die weitere Wirkung 
des Pepsins, nachdem es ungel6stes EiweiB 
gel6st, oder gel6stes einigermaBen gespalten 
hat, sagen diese Methoden nichts aus. Nun 
gtaube ich zwar, dab kein Grund vorliegt, in 
dieser ersten Wirkung, z.B. der 16senden, einen 
anderen ProzeB als in den nachfolgenden weiteren 
Spaltungen zu erblicken, obgleich das yon einigen 
Autoren wohl getan ist, und man sogar die 
L6sung und die spateren Spaltungen der Wirkung 
verschiedener Enzyme zugeschrieb'en hat. Ob- 
gleich man also z. B. die Pepsingehalte yon 
verschiedenen L6sungen richtig nach M e t t  
oder G r ti t z n e r miteinander vergleichen kann, 
andert sich die Sache, wenn es gilt, niiheres 
fiber das Wesen der Wirkung dieses Enzyms 
zu erforschen. Denn besonders wenn sich 
zeigen wird, dab der Zustand des Substrats yon 
Wichtigkeit ffir die Wirkung ist, sieht man 
leicht ein, dab man zu ganz anderen Resultaten 
kommen kt~nnte, falls man einerseits die Wirkung 
an dem in L6sung gehen von EiweiB, andererseits 
an den Spaltungen von z.B. Albumosen studieren 
wollte. Diese verschiedenen Substrate haben 
ganz andere Eigenschaften; man muB annehmen, 
daft die Oberfliiche des EiweiBes relativ klein 
ist, durch die Quellung (Hydratation des ge- 
ladenen Eiweit~es) wird verh~iltnismiiBig diese 
Oberflfichenicht unbedeutend vergr6Bert. Dabei 
entstehen so groBe Komplexe, dab die innere 
Reibung sehr merklich in die H6he geht. Die 
Albumosen dagegen, deren Teilchen in L6sung 
viel kleiner sind, haben sehon ohne gequollen 
zu sein eine sehr groBe Oberfliiche, so dab ftir 
diese die Quellung in dieser Hinsicht nicht 
viele Bedeutung mehr hat. Hier wird auch 
die innere Reibung ebenso wenig als bei de r  
Hydratation yon Salzionen, bei der Ladung der 
Albumosenteilchen merklich vergr6Bert, obgleich 

man doch annehmen muB, dat~ die geladenen AI- 
bumosenionen ebenso gut als die EiweiBionen 
sich hydratisieren. Ich konnte zeigen, dab eines 
der ersten Spaltst/icke des EiweiBes, die soge- 
nannte Heteroalbumose bei Siiurezugabe noch 
ein Maximum der inneren Reibung, obgleich 
schbn yon viel geringerer HShe als EiweiB, 
aufweist. Bei den kleineren Spaltstticken, Proto- 
und Deuteroalbumosen konnte ich keine Zunahme 
der inneren Reibung mehr auffinden ebenso 
wenig als bei Aminosiiuren. Wenn wir nun 
einmal die Annahme machen, daft einer yon 
den vielen Umstiinden, wodurch die Pepsin- 
wirkung bestimmt wird, die OberfI~iche des 
Substrats sei, dann sehen wir, dab bei ungel6stem 
oder auch bei gel6stem EiweiB die Quellung 
fiir die ersten Spaltungen sehr wichtig sein 
muir, dab aber, sobald niedrigere Albumosen 
entstanden sind, die Bedeutung der Quellung 
wahrscheinlich in den Hintergrund r/icken 
wird, dab dann aber andere Umstiinde in den 
Vordergrund rficken k6nnten. Es wird also 
sicher geboten sein, die Pepsinwirkung auf 
verschiedene Weisen zu studieren, damit 
man allmiihlich die verschiedenen Umst~inde, 
die yon Wichtigkeit sind, kennen lernt. Ich 
habe nun in erster Linie die Pepsinwirkung 
auf ungel6stes EiweiB, dann aber auf gel6stes 
und weiter auch noch auf verschiedene Albumosen 
studiert. Ueber die Ergebnisse wird in den 
foIgenden Kapiteln berichtet. 

a) V e r s u c h e  m i t  u n g e l 6 s t e m  Eiwe iB .  

Um die Wirkung des Pepsins auf ungel6stes 
Eiweifi zu studieren, habe ich mich der G r fit z- 
n e r'schen Methode bedient. Das Prinzip dieser 
Methode beruht auf folgendem: Mit Karmin 
gefiirbtes Fibrin wird mit einer verdiinnten Siiure 
wiihrend einer halben Stunde quellen gelassen, 
nach dieser Zeit ~indert sich die Quellung praktisch 
nicht mehr. Sodann wird eine (sehr kleine) Menge 
einer Pepsinl6sung zugegeben, welche man 
unter regelm~iBigem Schfittelr/ (z. B. jede halbe 
Minute) eine kurze Zeit (fiinf bis zehn Minuten) 
wirken liiBt. Man filtriert dann fiber (31aswolle 
und vergleicht die Farbe des Filtrats mit einer 
in derselben Weise hergestellten Vergleiehsl6sung 
von ziemlich willkfirlicher Farbintensitiit. Diese 
Methode ist f/ir die Bestimmung des Pepsins 
(selbstverst~indlich vergleichender Weise), ihrer 
Einfachheit und Leichtigkeit der Ausfiihrung 
wegen wohl am meisten zu empfehlen~0). Fiir 

20) Siehe: L. J. Oeselschap,  Zeitschr. f. physiol. 
Chem. 94, 205 (1916). 
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meinen Zweck hatte diese Methode noch den 
Vorteil, dab man sich unmittelbar ein Bild 
des Zustandes des EiweiBes in der Weise machen 
kann, dab man die (scheinbaren) Volumina des 
EiweiBes (ann/ihernd) miteinander vergleichen 
kann. Je grSBer die Quellung, um so gr6Ber 
das (scheinbare) Volum des EiweiBes. Um den 
EinfluB von S~iurekonzentration auf die Quellung, 
das Auftreten eines Quellungsmaximums sowie 
den verschiedenen EinfluB von verschiedenen 
Salzen ffir Vorlesungszwecke zu demonstrieren, 
machte ich auch yon Karminfibrin Gebrauch. 
Ich land, dab wenn man richtig dargestelltes, 
gut ausgewaschenes homogenes Karminfibrin 
verwendet, und immer in genau derselben Weise 
arbeitet, dab dann das scheinbare Volum dem 
Quellungsgrade gentigend genau parallel ist. 
Nur wenn das spezifische Gewicht der L6sung 
(groBe S~ture- oder Salzkonzentration) merklich 
erh6ht ist, und daher das Fibrin sich weniger 

gut abzusetzen anf~_ngt, muB man mit der Be- 
urteilung etwas vorsichtig sein. 

Aus den Versuchen mit dem Karminfibrin 2 J) 
hat sich ergeben, dab der Angriff des Pepsins 
auf ungel6stes EiweiB in erster Linie yore 
Quellungsgrade abh~ingig ist. Die Menge des 
gel6sten Eiweifies war immer proportional dem 
(scheinbaren) Volum des EiweiBes. lch habe 
Versuchsreihen mit sieben S~iuren: Salzs~iure, 
Oxals~iure, Milchs~iure, Phosphors~iure, Schwefel- 
s/iure, Essigs~iure und Zitronens~iure angestellt; 
in jeder Versuchsreihe stieg die Enzymwirkung 
mit der Quellung his zum Quellungsmaximum, 
bei noch grSBerer S~iurekonzentration nahm die 
Quellung und auch die Enzymwirkung wieder 
ab und zwar einander proportional. Maxima 
yon Quellung und Optima der Enzymwirkung 
fielen immer zusammen. Als Beispiel sei hier 
eine Versuchsreihe mit Phosphors~iure mitgeteilt. 

T a b e l l e  I. 
V e r s u c h s r e i h e  m i t  P h o s p h o r s / i u r e .  50 mg Karminfibrin. 

Nr. 

Zimmertemperatur. 

Wasser 

ccm 

7,5 
7,0 
6,75 
6,5 
6,0 
5,0 
4,0 
3.0 

Verdauungszeit 6 Minuten. 
Die Quellung ist in Zentimetern angegeben. (H6he des Fibrins.) 

Phosphor- 
t s~iure Quellung 
0,5945 n. 

cem cm 

0,5 2,4 
1,0 2,9 
1,25 8,0 
1,5 2,9 
2,0 2,6 
3,0 2,3 
4,0 2,3 
5,0 2,1 

i Normali- Verdau- 
t~t der !ung(Skala 

I 
] Phosphor-Ides Kolon- 

s~ure I meters) 

0,042 [ 2,8 
0,071 i. 3,05 
0,086 3,25 
O, lO1 3,00 
0,131 2,9O 
O, 190 2,70 
0,250 2,20 
0,309 2,25 

lVlessung des Pr~ naeh der 
Pepsinwirkung 

7r (Volt) 
(--) 

0,1186 
0,1471 
0,1539 
0,1590 

0,1771 

0,1872 

PH r 

2,746 0,0018 
2,253 0,0056 
2,135 0,0073 
2,045 0,0090 

1, 2 0,0585 
1,556 0,0278 

j vor der 
Pepsinwirkung 

t Pn = 1,947 
cr~ = 0,0113 

Man sieht, daft das Maximum der Quellung 
und der Verdauung bei p~ = 1,947 v o r  und 
2,135 nach der Verdauung liegt, also im 
Mittel bei pa == 2,04. Selbstverst~mdlich sind 
beide Maxima nur ann~ihernd festgestellt, be- 
sonders weil weder die Quellung noch die 
Verdauung ein sehr ausgepr~igtes Maximum 
zeigen, vielmehr besteht gewissermaBen eine 
optimale Breite des S~iuregehalts. Das aber 
geht aus dieser Versuchsreihe, sowie aus den 
anderen hier nicht mitgeteilten mit genfigender 
Sicherheit hervor, dab Quellung und 16sende 
Kraft parallel gehen. Besonders wichtig in 
dieser Hinsicht war die Versuchsreihe mit 
Schwefels~iure; die Quellung war hier ~iuBerst 
gering und in Uebereinstimmung damit die 
Pepsinwirkung. W~ihrend bei den anderen 
Siiuren ffinf oder hSchstens zehn Minuten 
gen/igten, um die ftir die Bestimmung erwtinschte 

Enzymwirkung zu erhalten, muBte ich bei 
Schwefels~iure nicht weniger als 120 Minuten 
wirken lassen. Bei den Versuehen mit Essig- 
s~iure zeigte sieh eine Besonderheit. Hier ver- 
liefen Quellung und Enzymwirkung nur bei 
kleinen Saurekonzentrationen parallel, bei gr6- 
t~erer Konzentration aber ging zwar die Enzym- 
wirkung aber nicht die Quellung zurfick. Sogar 
in gew6hnlichem Eisessig quillt Karrninfibrin 
noch sehr deutlieh. Bei dieser S~iure findet 
Quellung nicht nur in Wasser mit wenig S~iure, 
sondern auch in S~iure mit wenig Wasser statt. 
Beide Arten yon Quellung gehen allmahlich 
ineinander fiber, wenn man zu Wasser immer 
mehr Essigs~iure gibt. Es sieht also so aus, 
als ob das EiweiB in den wasserreichen Ge- 
mischen vom aufgenommenen Wasser, in den 

~i) N~heres fiber die Besonderheiten der Aus- 
fiihmng siehe in meiner zweiten Mitteilung loc. cit. 
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s~iurereichen Gemischen aber yon der aufge- 
nommenen Saure quillt. In physikalisch-che- 
mischer Hinsicht haben auch im fibrigen Wasser 
und Essigsaure Aehnlichkeit. Nun scheint aber 
das Pepsin nur auf das durch Wasseraufnahme 
gequollene Fibrin 16send zu wirken. Bei den 
sehr essigsaurereichen L6sungen findet zwar 
eine gewisse Fibrinl6sung statt, aber diese rfihrt 
yon S~iurewirkung her; bei augerst kleinen 
Wassergehalten h6rt auch diese aufl Ich fand 
bei Essigsaure zwei Maxima der Fibrinl6sung, 
eine dutch Pepsin- die zweite durch Saurewirkung. 
Das Reaktionsoptimum far die Enzymwirkung 
liegt bei Essigsaure bei etwas grSgerem p~ als 
bei den fibrigen Sauren ; das lagt sich so erklaren: 
Die H-Ionenkonzentration in Essigsaurel6sungen 
ist sehr gering, zur Erreichung einer etwas 
gr6Beren H-lonenkonzentration mug schon viel 
Essigs/iure zugegeben werden. Dann aber fiingt 
das Eiweig an von der Saure aufzunehmen 
und die Enzymwirkung wird gehemmt. Bevor 
die H-Ionenkonzentration den Wert erreicht 
hat, die sie bei z. B. Salzsaure im Reaktions- 
optimum hat, geht bei Essigsaure die Enzym- 
wirkung wieder zur/ick, obgleich die Quellung 
noch keineswegs abnimmt. Folgende Tabelle II 
gibt die Lage der Maxima yon Quellung und 
Verdauung der verschiedenen S~iuren. 

T a b e l l e  II. 

Saure 

Salzsaure 
Oxalsaure 
Iiichstture 
Phosphorstiure 
Schwefelstiure 
Essigstture 
Zitronenstiure 

�9 i Maximum der Maximum deri 
Quellung ] Verdauung Prr als 

Mittel vorund nach 
PE ] der Wirkung. 

2,05 
2,13 
2,2I 
1,95 
2,40 
2,55 
2,18 

2,23 
2,24 
2,42 
2,04 
3,16 
2,81 
2,36 

In dieser Tabelle ist als optimaler p~ der 
Verdauung das Mittel aus p a v o r  und nach der 
Verdauung gegeben; bei Schwefelsaure war p s  
nach der Verdauung stark verschoben, das rtihrt 
vielleicht yon einem eigent/imlichen Verhalten 
dieser S~iure gegenaber dem Karminfibrin her; 
3,16 als Mittel wird wohl. zu grog sein. Im 
fibrigen sehen wir, dag die Lagen der Optima 
nicht alle identisch sind, p~ ist am kleinsten 
bei Phosphors~iure und Salzsaure, am gr6gten 
bei Essigs~iure und Schwefelsaure. Essigs~iure 
ist schon besprochen, bei Schwefelsaure macht 
sich wohl die starke Lyophilie des SO4-Ions 
geltend. 

Deutlich zeigt sich der Parallelimus zwischer~ 
Quellung und Enzymwirkung, wenn man die sieben 
Sauren in ihren optimalen Konzentrationen ihrer 
Wirkung nach vergleicht. Die Reihenfolge der 
Sauren, nach der Or6ge der in denselben 
statffindenden Quellung ist folgende: 

M i l c h s a u r e > S a l z s a u r e = P h o s p h o r -  
s~iure ~> Z i t r o n e n s a u r e  :::> O x a l s a u r e : >  
S c h w e f e 1 s a u r e, wobei Essigsaure ihres ab- 
weichenden Verhaltens Ivegen fortgelassen ist  

Die Reihenfolge der Sauren, nach der GrSge 
der in derselben erhaltenen Pepsinwirkung 
ist folgende : 

M i l c h s a u  r e = S a l z  s a u r  e : > P h o  s p h o r -  
s a u r e  ;> Z i t r o n e n s a u r e : >  O x a l s a u r e  ~"-~ 
S c h w e f e l s a u r e .  Hier zeigen Milchsaure 
und Salzs~iure sich einander gleichwertig, obgleich 
die Quellung in Milchs~iure ein wenig starker 
als in Salzsaure war. Aber die Milchsaurel6sung 
war starker als die Sa!zsaurel6sung, und deshalb 
kann bei weniger gut abgesetztem Fibrin sich 
die Quellung bei Milchsaure etwas gr6ger vor- 
getauscht haben. Ziehen wir das in Betracht, 
dann sind die beiden Reihen dieselben. 

Vielleicht noch deutlicher geht der Zusammen- 
hang zwischen Quellung und Pepsinwirkung 
aus den Versuchen mit Salzen hervor. 

V e r s u c h e  m i t  S a l z e n .  

Nach dem vorhergehenden k6nnen wit 
voraussagen, dag diejenigen Salze, welche die 
QueUung des Eiweit~es am meisten beeintrach- 
tigen, auch den grSt3ten Einflug auf die Pepsin- 
wirkung haben werden. Nun ist der Einflug 
yon Salzen auf Eiweit~ yon der Ladung dieses 
letzteren abMngfg; die Reihenfolge der Anionen- 
wirkung auf positives Eiweig in saurer L0sung 
ist gerade die entgegengesetzte yon derjenigen 
der Wirkung auf negatives Eiweig in alkalischer 
LSsung. Die Fallung yon Eiweig in saurer 
LBsung wird z. B. yon Anionen gemag der 
folgenden Reihe gef6rdert: 

CHa COO < CI ,~ NOa <: Br ~ J <: SCN. 
In alkalischer L6sung ist die Reihe genau 

umgekehrt~). Far die Pepsinwirkung brauchen 
wir saure LSsungen und wir k6nnen also f/Jr 
die Salzanionenwirkung die erste Reihe erwarten. 
Ich habe nun sieben Salze und zwar alle Natrium- 
salze verwendet, namlich: 

Chlorid, Zitrat, Azetat, Chlorat, Nitrat, 
Rhodanat und Sulfat. 

~) R. HOber,  Physikalische Chemie der Zelie 
(Leipzig 1914), 322. 
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Beim Salzzusatz hatte ich m6glichst darauf 
zu achten, dab die H-Ionenkonzentration sich 
nicht /indere. Denn nur wenn diese praktisch 
unver/indert bleibt, kann man den EinfluB der 
Salzanionen richtig beurteilen. Darum habe 
ich die ftir die Pepsinwirkung gewtinschte saure 
Reaktion durch Milchs~iure so gut wie m6glich 
fixiert. Die Milchs~iure hat als sehr schwache 
S/iure den Vorteil, dab sie nicht leicht andere 
S~iuren , in Freiheit setzen" wird, was z. B. wohl 
tier Fall sein wiirde, falls ich Salzsaure gebraucht 
und dann u. a. Azetat zugegeben h/itte. 

Die gebrauchte Milchs~iurekonzentration war 
die optimale. Bei dieser optimalen H-lonen- 
konzentration bedingt eine, kleine Aenderung 
yon dieser nur eine sehr kleine der Pepsinwirkung; 
also auch falls durch die Salzzugabe die Reaktion 
sich doch noch etwas andern wtirde, war eine 
merkliche Aenderung der Pepsinwirkung dadurch 
nicht zu beftirchten. Bei den Versuchen zeigte 
sich, dab die Reihenfolge der Salze nach ihrem 
EinfluB auf Pepsinwirkung und Quellung bei 
hSheren Konzentrationen der Salze sich etwas 
~indern kann. Die niedrigste Salzkonzentration 
gibt die Salzanionenwirkung wohl am reinsten; 
dann sind die Aenderungen in der H-Ionen- 
konzentration sowie in dem spezifischen Gewicht 
der L6sungen (EinfluB des spezifischen Gewichts 

auf das Absetzen und das scheinbare Volum 
des Karminfibrins) am geringsten. Ich gebe 
hier noch einmal die l~esultate der Versuchs- 
reihe mit den niedrigsten Salzkonzentrationen23). 
Die Messung des p~t vor der Pepsinwirkung 
geschah in einer Parallelversuchsreihe, wobei 
das Pepsin durch allmahliches Erhitzen inaktiviert 
worden war. Bei diesem langsamen Erhitzen 
koaguliert das Pepsin nicht. Die Pepsinwirkung 
in den L6sungen mit Rhodanat und Sulfat 
muBte langer als in den iibrigen LSsungen 
fortgesetzt warden, well sonst keine meBbare 
Wirkung sich ergeben hfitte. Die Pepsinwirkung 
wird wieder dutch die Zahl des ( Q r t i t z n e r -  
schen) Kolorimeters angegeben, in der sechsten 
Vertikalreihe sind diese Zahlen auf dieselbe 
Zeit (5 Minuten) der Wirkung umgerechnet 
unter der Voraussetzung, dab die (16sende) 
Wirkung des Enzyms proportional der Zeit ist. 
Die Milchs/iurekonzentration war 0,18 n., die 
Salzkonzentrationen 0,0067 aquivalent (also 

1 
vom Zitrat z. B. ~-  x 0,0067 Gramm-Mole- 

keln pro Liter). Die Messung des pH war in 
der chlorathaltigen LSsung nicht gut m6glich 
(Oxydation an der Elektrode), die nitrathaltige 
L6sung lieB sich bei der sauren Reaktion noch 
messen. 

T a b e l l e  III. V e r s u c h e  m i t  S a l z e n .  

Nr. Salz 

Natrium- 

Kein 
Zitrat 
Azetat 
Chlorid 
Chlorat 
Nitrat 
Rhodanat 
Salfat 

Quellung 

mII1 

34 
26,8 
26,5 
25,4 
25,0 
23,8 
18,1 
11,7 

Dauer der 
Pepsin- 
wirkung 
Minuten 

Skala- , 

Kolorimeter 

Umgerechne! 
a u f  

5 Minuten I x 
vor nach 
der Pepsinwirkung 

5 
5 
5 
5 
5 
5 
9 

20 

5,85 
5,3 
5,1 
4,8 
4,6 
4,8 
2,0 
2,8 

5,85 
5,3 
5,1 
4,8 
4,6 
4,8 
1,1 
0,7 

2,25 
2,42 
2,44 
2,26 

2,25 
2,25 
2,29 

2,65 
2,69 
2,76 
2,59 

2,55 
2,51 
2,71 

Man sieht aus dieser Tabelle, dab die H- 
lonenkonzentration durch die Salzzugabe nur 
unbedeutend ge~indert wird, nur beim Zitrat 
und Azetat ist pg etwas vergrSBert, aber auch 
diese Verschiebung kann auf die Pepsinwirkung 
kaum EinfluB haben. Weiter ergibt sich, dab 
die Reihenfolge der L6sungen nach der Quellung 
und nach der Pepsinwirkung wieder die gleiche 
~st. Nut ist die Pepsinwirkung beim Nitrat 

38) Fiir n/ihere Besonderheiten siehe maine zweite 
Mitteilung, loc. tit. 242. 

eine Spur grSBer als beim Chlorat, aber diese 
Differenz fiillt innerhalb der Bestimmungsfehler 
des Kolorimeters; die Differenz der Quellungen 
ist hier auch sehr gering. Wenn wir in Betracht 
ziehen, dab die Quellung nut ann~ihernd und 
vergleichsweise bestimmt ist, so k6nnen wir 
sagen, dab aus den Salzversuchen auch wieder 
deutlich hervorgeht, dab ffir die 16sende Wirkung 
des Pepsins die Quellung des EiweiBes in erster 
Linie maBgebend ist. Die Reihenfolge der 
Salze nach ihrer hemmenden Wirkung auf die 
Pepsinwirkung: 
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Z i t r a t  < A z e t a t  < C h l o r i d  < C h l o r a t  
< N i t r a t  < R h o d a n a t  ~ S u l f a t  

geht parallel ihrem f/illungsbef6rdernden Einflufl 
auf Eiweig in saurer L/3sung. 
CH3 COO <~ C1 <NO~<~ Br < J < SCN (H6ber) .  

Wir haben also gesehen, dat~ die 16sende 
Wirkung des Pepsins auf ungel6stes Eiweifi 
vom Quellungsgrade abh~ngig ist. Wir wollen 
nun sehen, was die bisherigen Versuche fiber 
die Bedeutung des Zustandes des Substrats, 
wenn dieses yon vornherein gel6st ist, gelehrt 
haben. 

b) V e r s u c h e  m i t  g e l 6 s t e m  Eiwe iB .  

Wir sahen schon, dab die Resultate der 
Versuche yon 3. C h r i s t i a n s e n gezeigt haben, 
dag der erste Teil der Pepsinwirkung auf gel6stes 
Eiweit3, insoweit dieses sich durch die Visk0sit~its- 
abnahme messen l~iBt, yon der Qr6~e dieser 
inneren Reibung, das heiBt also vonder  Quellung 
abhangig ist. Das gel6ste noch ungespaltene 
EiweiB verh~ilt sich also im ersten Anfang 
der Verdauung so wie nocli ungel/3stes Ei- 
weitL Das L6sen und die ersten Spaltungen 
des gel6sten EiweiBes bis zu Protalbumosen, 
werden also in ihrer Geschwindigkeit beide 
yore Quellungsgrade bedingt. Die Spaltung 
des natfirlichen gel6sten Eiweiges bis zu Prot- 
albumosen ist also ein Vorgang, der ganz mit 
dem L6sungsvorgang von z. B. Fibrin zu ver- 
gleichen ist, bei beiden findet eine enorme 
Oberflachenvergr6Berung statt. Ich glaubte 
anfangs, dag auch ffir die weiteren Spaltungen 
der Hydratationszustand des Substrats maggebend 
sein wfirde, aber es hat sich gezeigt, dab hei 
diesen weiteren Spaltungen sicher andere Um- 
st~nde yon gr6gerer Bedeutung sind. Wenn 
das Substrat schon eine so groge Oberflfiche 
ais bei den Protalbumosen erhalten hat, wobei 
also die Beziehurigen zwischen Substratteilchen 
und Wasser auch sehr innig sind und keine 
nennenswerten Unterschiede in diesen Beziehun- 
gen in der Mitte und an der Peripherie dieser 
Teilchen mehr bestehen, dann scheint die 
Bedeutung der Hydratation der Teilchen in den 
Hintergrund zu geraten. Wenigstens k6nnen 
wir bald sehen, dab bei langer fortgesetzter 
Pepsinwirkung die Beziehung zwischen Quellung 
und Verdauung undeutlicher wird. Als ich 
das gefunden hatte, habe ich mir die Frage 
vorgelegt, ob ffir den'Anfang der Verdauung 
doch noch nicht eine derartige Beziehung auf- 
zufinden w~ire, und das hat sich unzweideutig 
gezeigt. Bei der Untersuchung nach der Pepsin- 
wirkung auf gel6stes EiweiB hat man die 

schwierige Aufgabe diese Wirkung zu messen. 
Die L6sung dieser Aufgabe wird immer eine 
sehr unvollkommene sein, die Pepsinwirkung 
in ihrem Verlauf richtig zu verfolgen ist wohl 
nicht m6glich. Ich habe zur Zeit die auch 
yon S. P .L .  S 6 r e n s e n  gebrauchte Tannin- 
blethode verwendet, welche ffir den vorliegenden 
Zweck noch eine der geeignetsten Methoden 
zu sein scheint. Nach Neutralisation der Ver- 
dauungsfl/issigkeit wird" eine nicht zu geringe 
Menge Natriumazetat und sodann ein Ueber- 
schui~ an Tannin zugegeben. Ich ffillte immer 
mit Wasser bis auf ein bestimmtes Volum an 
und bestimmte in einem Tell des Filtrats (nach 
zwei oder drei Tagen wurde filtriert) den 
Stickstoff nach K j e l d a h l .  

Um nun mOgliche Beziehungen zwischen 
Quellung und innerer Reibung so deutlich als 
mOglich an den Tag trefen zu Iassen, habe ich 
einerseits durch geeignete Salzzugabe groBe 
rgnterschiede in der inneren Reibung hervor- 
gerufen, andererseits die Verdauungszeit so 
kurz wie m~)glich gew~hlt. Um abet mit der 
Tanninmethode Resultate zu bekommen, muB 
die Verdauung welter fortgeschritten sein als 
bis zu dem Punkte, wo die innere Reibung 
wieder zu derjenigen der s~iurefreien L6sung 
des Eiweiges herabgesunken ist. Dieses Absinken 
der inneren Reibung bedeutet nur den aller- 
ersten Tell der Spaltungen, es wird schon yon 
Spuren Pepsin in kurzer Zeit hervorgerufen. 
Ich mugte eine kr~ftigere Wirkung haben und 
machte die Versuche in folgender Weise: 
Dialysiertes und filtriertes Rinderserum (Sdck- 
stoffgehalt 5,34 mg pro ccm) diente als Substrat; 
10 ccm wurden in Megk61bchen von 25 ccm ge- 
bracht. Mit Wasser und Milchsfiure nebst Salzl6s- 
ung wurde dasVolum bis auf 21 ccm gebracht. 
Die L6sung wurde dann zu gleicher Zeit mit 
einer Pepsinl6sung (100 mg in 50 ccm Milchs~iure 
0,169 n.) auf 37~ Als die LOsungen 
die Temperatur 370 angenommen hatten, wurden 
4 ccm Pepsinl6sung zu der EiweiB16sung gegeben 
und genau ffinf Minuten verdaut , w~ihrend welcher 
Zeit jede Minute geschfittelt wurde. Dann wurden 
10 ccm in ein Me~k61bchen von 50 ccm gegeben, 
in welches zuvor die berechnete zur Neutralisation 
ben6tigte Menge Natronlauge und 5 ccm einer 
zweimolekularen Natriumazetatl6sung gebracht 
waren. Dadurch wird die Verdauung sofort 
abgebrochen. Sodann wurden 5 ccm 15 proz: 
Tanninl6sung und Wasser bis auf 50 ccm zu- 
gegeben. Nach zwei Tagen wurde in 25 ccm 
des Filtrats der Stickstoff bestimmt. Eine zweite 
Versuchsreihe abet mit unwirksamem Pepsin 
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T a b e l l e  IV. V ' e r s u c h e  m i t  k u r z e r  V e r s u c h s d a u e r .  

Nrl i Salz i Ablaufzeit 

'~ Sekunden 

I n n e r e  R e i b u n g  
Messung des Pn 

P ~; (Volt) 

2,502 
2,584 
2,540 

V 

Prozente Stickstoff 
nicht vom Tannin 

cn niedergeschlagen 

8,63 
7,47 
7,04 

r d a u u n g  

Messung des pn 

7~ 

(Volt) 

0,0032 
0,0026 
0,0029 

Kein 145,4 0,4273 
Na C1 119,0 0,4321 

NaeSO4!: 111,7 ~[ 0,4295 

Die 

0,4376 
0,4385 
0,4385 

P u  c H  

2,681 0,0021 
2,696 0,0020 
2,696 0,0020 

gesamte Milchstmrekonzentration war 0,2068 n; die Salzkonzentration 0,028 /iquivalent. 

diente zur Bestimmung der inneren Reibung. 
Die Tabelle IV gibt die Resultate. 

Aus der Tabelle sieht man, dag Quellung 
und Verdauung in  gleicher Richtung gehen. 
Die Verdauung ist hier aber schon weir fiber 
den Punkt h inaus ,  wo die innere Reibung ganz 
abgesunken sein wfirde, hier ist schon 7 bis 
8,6 Prozent Stickstoff nicht mehr durch Tannin 
zu f/illen. Der Salzeinflug ist dann auch relativ 
klein, viel kleiner als z. B. der Einflufl yon 
0,0067 Rquivalent Sulfat beim ungel6sten Eiweif~ 
(Tabelle III, S. 262). Diese Versuchsreihe lehrt 
uns den Uebergang zu den noch welter fort- 
geschrittenen Verdauungen kennen, wo der 
Salzeinflul] nahezu verschwindet, wie wir unten 
sehenwerden. Auch schon w~ihrend derVersuchs- 
dauer war der Salzeinflut~ hiernoch sehr deutlich 
zu sehen. Bei der Pepsinwirkung auf Serum 
entsteht als eines der ersten Spaltstficke ein 
in Wasser und selbst in verdiinnten Sauren 
ziemlich schwerlSslicher Stoff (vielleicht Stoffe), 
dem man den Namen Heteroalbumose geben 
kann. Die Bildung dieses Stoffes veranlal]t 
eine Trtibung der Verdauungsfltissigkeit. W~ih- 
rend der ftinf Minuten nun wurde 1 immer 
mehr trtibe, bis es am Ende stark trtibe war; 
2 dagegen wurde bedeutend weniger trfibe 
und 3 blieb nahezu klar. Die geringe Salz- 
konzentration kSnnte die gebildete Heteroalbu- 
mose nicht in LSsung gehalten haben. 

Dergleichen Einflufi yon Salzen habe ich 
auch noch bei Versuchen mit Edestin beobachtet. 

Dazu wurde Edestin in Milchsaure gel6st 
und Pepsin zugegeben. Nach einer gewissen 
Zeit wurde dann mit Natriumchlorid oder 
Ammonsulfat bis zur halben S~ittigung kein 
Niederschlag mehr erhalten. Diese Zeit war 
nach Zugabe yon Natriumchlorid oder besser 
Sulfat ein wenig verlangert. Wir wollen nun 
sehen, wie die Verdauung bei langerer Versuchs- 
dauer und mit verschiedenen S~iuren und unter 
Zugabe yon Salzen sich gestaltet. Ich habe 
mit denselben S~iuren und Salzen, welche frfiher 

beim ungel6sten Eiweig gebraucht waren, Ver- 
suchsreihen angestellt. Als Substrat diente 
lange dialysiertes und filtriertes Pferde- oder 
Rinderserum. Zur Bestimmung der Pepsin- 
wirkung wurde die Tanninmethode gew~ihlt. 
Die Verdauungszeit war meistens eine Stunde, 
die Temperatur 370 . Die Bestimmung der 
inneren Reibung geschah mit einem nach dem 
O s t w a l d ' s c h e n  Prinzip selbst hergesteUten 
Inneren-Reibungsmesser yon geeigneter Form, 
die Temperatur bei  diesen Bestimmungen war 
meistens 18~ an heigen Sommertagen habe 
ich auch einige Versuchsreihen bei 25 o angestellt. 
Selbstverstandlich wurde das Pepsin in den 
L6sungen, die zur Bestimmung der inneren 
Reibung dienen sollten, unwirksam gemacht 
und zwar durch Erhitzen der sauren L6sung 
und zwar sehr langsam bis etwa 800 . Dabei 
bleibt die Pepsinl6sung klar. Im iibrigen war 
die Einrichtung der Versuche nach dem Schema, 
das schon oben beschrieben wurde. 

~: :!r 

Erste Versuchsreihe mit Salzs~iure-Serum 
enthalt 5,74 mg Stickstoff pro ccm. Pepsin- 
16sung 100 mg in 50 ccm Salzs~iure 0,0116 
n. 10 ccm Serum, Wasser, Salzs~.ure, 4 ccm 
Pepsinl6sung, Gesamtvolum 25 ccm. In der 
Tabelle ist die Differenz der relativen inneren 
Reibung der L6sung und der der Salzsaure 
angegeben (siehe Tabelle V). 

Ablaufzeit des inneren Reibungsmessers mit 
Wasser 111,4 Sek. Die Berechnung der inneren 
Reibung als Differenz der]enigen der L6sung 
und der reinen gleich konzentrierten Salzs~iure- 
15sung geht yon der Annahme aus, dab die 
gesamte innere Reibung sich additiv aus zwei 
Teilen zusammensetzt, einem vom Eiweit~, und 
einem v o n d e r  Salzs~iure herr/ihrend. Das ist 
keineswegs den Tatsachen entsprechend, schon 
darum nicht, weft ein Teil der Salzs~iure gebunden 
ist, aber ich habe in dieser Weise doch noch 
den Anteil des Eiweit~es an der inneren Reibung 
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am besten hervorbringen k6nnen. Dies war 
besonders bei den S~uren, welchein grot~en Kon- 
zentrationen gebraucht werde.n mfil3ten, wichtig 
(Milchsaure, Essigsiiure, Zitronensaure). Die 
in den Tabellen angef/ihrten elektromotorischen 
Kfiifte (n) beziehen sich auf Messungen gegen 
Normal - Quecksilber - Kalomelelektroden. Da 
w~thrend der Verdauung p~ sich etwas andert, 
babe ich zu den Kurven die Mittel der pn vor 
und nach der Verdauung als die richtige be- 
~rachtet. 

Die Tabelle VI gibt eine Uebersicht der 
Versuche mit Oxals~iure. PepsinlSsung 100 mg 
in 50 ccm Oxalsaure 0,02 n. 

Die Tabelle VII gibt die Resultate der Ver- 
suchsreihe mit Milchs~iure. Pepsinl6sung 100 
nag in 50 ccm Milchs~iure 0,0858n, zum Tell 
auch 0,1715 n. Die Deutung der inneren Reibung 
ist hier schwierig, welt yon dieser S~iure ziemlich 
grofle Konzentrationen gebraucht werden mfiBten 
und die L6sungen der S~iure selbst eine hohe 
innere Reibung haben. Letztere wurde in reinen 
Milchs~turel6sungen bestimmt, so wie ich es 
bei allen Sauren getan habe. Wir werden 
sp~tter sehen, dat~ unsere Berechnung inso- 
weit zum Ziele ffihrt, als die bereehnete Kurve 
noch ein Maximum aufweist. Ich habe auch 
~,ersucht, die Quellung in Milchs~turel6sungen 
.auf andere Weise festzustellen. Oelatinescheib- 
chen, etwa 20 nag schwer, aus lange dialysierter 
Gelatine, wurden wahrend vier Stunden in den 
betreffenden Milchs~urel6sungen bei 18~ ge- 
lassen. Nach sorgfaltigem Abwischen wurde 
sodann die Oewichtszunahme bestimmt, selbst- 
-verst~ndlich unter den n6tigen Kautelen, um 
Verdampfung vorzubeugen. Ich konnte in dieser 
Weise ein Maximum der Quellung bei p~t = 2,3 
feststellen, w~hrend aus der inneren Reibung 
.dieses bei pa = 2,4 gefunden wurde. Diese 
Wagemethode zeigte sich aber doch nicht sehr 
genau und ich habe sie dann auch nicht weiter 
verwendet. 

Die Tabelle VIII enthMt die Resultate der 
Versuchsreihe mit Phosphorsiiure. Pepsinl6sung 
100 mg in 50 ccm Phosphors~iure 0,0446 n. 
~(als zweibasische S~iure betrachtet). 

Ich komme letzt an die Schwefelsiiure. 
Wegen der geringen Quellung in deren L6sungen 
hatte ich zuerst eine Versuchsreihe mit drei 
Stunden Verdauungszeit angestellt. Als es sich 
aber zeigte, dab die Verdauung dabei weit 
fortgeschritten war, habe ich sodann eine zweite 
mit nur einer Stunde Verdauungszeit ausgeffihrt. 
Die Verdauungskurven ffir drei und f/it eine 
Stunde gehen parallel, auch die Maxima der 

Verdauung befinden sich bei demselben p•, nut 
liegt die Kurve fiir drei Stunden bedeutend 
h6her. Hier werden nut die Resultate der 
Reihe mit einer Stunde Verdauungszeit ange- 
ffihrt. 

Die QueUung oder innere Reibung steigt 
nur sehr wenig an, die gr/$1~te Steigung ist 
nut 0,079. Dennoch ist die Verdauung in 
einer Stunde nicht geringer als in den L6sungen 
der anderen S~iuren. Auch die Lage des 
Optimums ist (im Oegensatz zu den Versuchen 
mit ungelSstem Eiweit~, siehe S. 259 ff.) hier die- 
selbe als bei den anderen S~iuren, jedenfalls ist 
das optimale p~t nicht grSBer. 

Die Tabelle X gibt die Resultate der Versuche 
mit Essigsiiure. Pepsinl6sung 100 mg in 50 
ccm Essigs~iure 0,5833n. Dialysiertes, filtriertes 
Serum, 7,16 mg Stickstoff pro ccm. Jedesmal 
10 ccm der Verdauungsl6sung in K61bchen 
yon 100 ccm, in welchen NaOH und Natrium- 
azetat, Tannin und Wasser bis 100 ccm. Zur 
Stickstoffbestimmung 50 ccm des Filtrats. 

Die innere Reibung steigt bei den hier 
gebrauchten S~iurekonzentrationen fortwiihrend 
stark an. Wenn die Konzentration 7-normal 
ist, zeigte sich die innere Reibung von nahezu 
derselben Or6t3e als in Nr. 9 der Tabelle. Nut bei 
~iui~erst hohen Konzentrationen fMlt die Quellung 
wieder etwas ab. Dieses ist alles in Ueber- 
einstimmung mit den fr/iheren Befunden beim 
ungel6sten Eiweif3: starke Quellung sowoh! 
in wasserreichen als in essigs~turereichen L6- 
sungen, in letzteren wohl durch Essigs~iure. 
Von einem Maximum der Quellung bei pn = 
etwa 2,5 ist eigentlich nichts zu sp/iren2~). 
Indessen ebenso wie beim ungelSsten EiweiB 
zeigt sich auch hier ein Optimum der Verdauung 
und zwar bei grol~em p~t (niedrigem Sgturegrad). 
Bei sehr niedrigen Azidit~.ten, z. B. p~ = 3,8 
ist die Wirkung in Essigs~iurel6sungen grSt~er 
als in denjenigen der anderen S~iuren; bei 
gr6geren Aziditaten dagegen, z .B.  bei prr = 
2,3, bei welchem die Wirkung bei einigen 
anderen Siiuren nahezu maximal, ist diese bei 
Essigs~iure wieder nahezu unterdrfickt. 

Wir kommen jetzt zu unserer letzten Siiure, 
der Zitronensiiure. Pepsinl/3sung, 100 mg in 
50 ccm Zitronensiiure 0,1018 n. 

Die Kurve der inneren Reibung Fig. 1 h~ilt 
bei dieser Saure die Mitte zwischen denjenigen 
yon Milchs~iure und Essigs~iure. Sie weist uoch 
einen gewissen Knick auf, so dab man sich' 

25) Die innere Reibung yon Essigs~iure-Wasser- 
Oemischen weist ein Maximum auf. 



269 

V 
\ ;3; Ftgur 1 

\ KurvelSa/zs~,ro 1.0 
\ ,o 1[ Oxals~ur.e 
I .  

,,: ~'\ ,, lll_A(/Ichsiiure 

"\ \ \  \ " ~Phosp~orsSure 

[~r /,Z v - b ~ +  

I t l  i ,  I i r ,  t [ ~ ,  i , I ~ _ ~  

: 2 3 + 5 

~N 

25  

~0 

15 

10 

D 

/ 

/ 

Figur [[ 
[/'erda U un  f f  ~e e r u m - E i w e i s s  

Kurve I Sa?zs~ure, q Sf. 

.. 17 .. lg~. 
', 111 O x M J S u r e  

o" IV  M i l c ~ s ~ ' u r e  

,, ] /P]~oap]7orJhure 

,, Vl Schwefe ls3ure  

,, V#TZaa/q,~iiure 

�9 -, l ] ] l Z i t l " o n e n s ' ~ i ' u r e  

/ 2 8 4 S 

noch einigermat~en fiber die Lage der maxi- 
malen Quellung ein Bild machen kann. 

Die Fig. I gibt eine Uebersicht fiber 
die Bestimmungen der inneren Reibung, 
pH als Abszisse und die berechnete re- 
lative innere Reibung als Ordinate. Fig. 2 
gibt die Resultate der Verdauungsversuche, 
p~ als Abszisse, und die Prozente Stick- 
stoff als Ordinate. Bei der Betrachtung 
dieser Piguren ist zu bedenken, daft nicht 
alle Versuchsreihen mit demselben Serum 
gemacht sind. Zu den Versuchen mit Salz- 
s~ture, Oxals~iure, Milchsfiure, Phosphor- 
saure und Schwefelsaure wurde ein Serum 
mit 5,735 mg Sticks~toff pro ccm, zu den 
Versuchen mit Essigs~iure und Zitronen- 
s~iure ein solches mit 7,16 mg pro ccm 
oder 1,25 real mehr genommen. Da- 
durch werden vielleicht die Kurven f/it 
Viskosit~it und ffir Verdauung eine Spur 
h6her geworden sein. Das Pepsin war 
bei allen Versuchsreihen dasselbe Praparat, 
welches sich trocken und im Dunkeln vor- 
zfiglich aufbewahren la6t26). Unterschiede 
in der Wirksamkeit k6nnen also nur der 
Art der verwendeten Sfiure zugeschrieben 
werden. Ich glaube im Ganzen die Kur- 
yen der Figuren ffir den vorliegenden 
Zweck miteinander vergleichen zu k6nnen. 

Wenn wir uns nun zuerst nach 
der Reihenfolge derKurven der 
inneren Reibung umsehen, so 
sehen" wir, da6 diese von den 
gebrauchten S~iuren in fol- 
gender Weise gef6rdert wird 
(Fig. I): 

M i l c h s ~ u r e >  P h o s p h o r -  
s a u r e  > Z i t r o n e n s f i u r e  

> S a l z s ~ i u r e >  O x a l -  
s~ture > S c h w e f e l s ~ i u r e ,  

wobei Essigsaure wegen ihres 
eigentfimlichen Verhaltens fort- 
gelassen ist. Inwieweit die 
Kurven ffir Milchs~iure und 
Zitronens~iure ein Bild der vom 
Eiweit~ herrfihrenden inneren 
Reibung (und Quellung) geben, 
ist auch etwas fraglich. Jeden- 
falls scheinen die Differenzen 
zwischen den inneren Rei- 
bungen in den L6sungen der 
Sfiuren, Milchs~iure, Phosphor- 

36) Siehe die Abhandlung yon 
L. J. G e s e l s c h a p ,  roc. cir. 

18 
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s.~ure und Zitronens~iure in der Gegend des 
Maximums nur klein. 

Die Verdhuung geht in abnehmendem MaBe 
weit in den LOsungen der S~iuren (Fig. 2): 

P h o s p h o r s / i u r e  = M i l c h s ~ i u r e > Z i -  
t r o n e n s ~ i u r e = S c h w e f e l s / i u r e >  S a l z -  

s / i u r e >  O x a l s ~ i u r e >  E s s i g s ~ u r e .  
Wenn man im allgemeinen in beiden Reihen 

auch einen gewissen Zusammenhang nicht ver- 
kennen m6chte, sicher ist, dat~ die Schwefel- 

s/iure ganz aus der Reihe fallt. Obgleich die 
innere Reibung der Eiweit~lSsung yon dieser 
S~iure kaum etwas erhSht wird, wirkt sie auf 
die Verdauung sogar gfinstiger als die Salz- 
saure. Wir sehen hier bei ziemlich welt fort- 
gesetzter Verdauung also ein ganz anderes Ver- 
halten als beim L6sen des ungelSsten Eiweifles. 
Wir wollen nun sehen, wie es mit den Reak- 
tionen fiir die maximalen Quellungen und die 
optimalen Verdauungen steht. 

T a b e l i e  XII .  
M a x i m a  d e r  i n n e r e n  R e i b u n g  u n d  V e r d a u u n g  b e i  g e l 6 s t e m  Eiweit~2r) .  

S~ure 

Phosphors/lure . . . . .  
Milchsaure . . . . . . .  
Zitronens~iure . . . . . .  
Schwefels/lure . . . . .  
Salzs/lure . . . . . . .  
Oxals~iure . . . . . . .  
Essigs~iure . . . . . . .  

Maximum der 

inneren Reibung 
bei Prr 

2,4 
etwa 2,4 

2,3 (?) 
e/wa 2,8 

2,65 
2,36 

? 

Verdauung 
bei p~ 

1,9 
2,65 
2,5 
1,6 
1,95 
1,9 
3,12 

Maximum der 
Quellung [ L0sung 
bei p~ p~ im Mittel 

aus fr~heren Versuchen, siehe S. 261 

1,95 2,04 
2,21 2,42 
2,18 2,36 
2,4 3,16 (?) 
2,05 2,23 
2,13 ] 2,24 
2,55 ! 2,81 

Aus dieser Tabelle sehen wir, dab die 
Maxima der inneren Reibung und der Verdauung 
bei den starken S~iuren: Phosphors~iure, Schwefel- 
S[iure, Salzs~iure, auch noch bei Oxalsaure, 
ziemlich stark auseinandergehen, indem die 
Maxima der inneren Reibung bei geringerem 
S~iuregrade gelegen sind. Bei den schwachen 
Sauren: Milchsaure, Zitronens~iure und wahr- 
scheinlich auch bei Essigsaure, obgleich hier 
die Lage der maximalen inneren Reibung nicht 
bekannt ist, scheinen sich die beiden Maxima ein- 
ander ziemlich zu n/ihern. Die Lage der 
maximalen inneren Reibung geht bei den ver- 
schiedenen S~iuren nicht sehr welt auseinander, 
die l.age der maximalen Verdauung wechselt 
dagegen viel st~irker, zwischen 1,6 und 3,12. 
Aus der Fig. 2 sehen wir noch, dab die Kurven 
f/Jr die schwachen Sauren: Milchs~iure, Zitronen- 
sfiure und Essigsaure viel scharfer zum Maximum 
gehen, die ,optimale Reaktionsbreite" ist bier 
viel kleiner als bei den slarken S~iuren. 

Sodann habe ich einige Versuchsreihen ange- 
stellt, um den Einflut~ yon Salzen auf die 
Verdauung von 'gel6s tem Eiweit3 bei l~ingerer 
Verdauungszeit kennen zu lernen. Dazu habe 

27) S e i z a b u r o  O k a d a  (Tokio) gibt, The 
Biochemical Journal 10, 126 (1916), neuerdings ffir 
die optimale Reaktion in Salzs~iure c n = 4  ~ 1@ 2 . 
Zwischen 1,7x10-2 und 5,8><10-~ anderte sich die 
Wirkung nicht wesentlich. 

ich Wieder dieselbenNatriumsalze, die auch frfiher 
von mir beim ungelSsten Eiweit5 verwendet 
waren, gebraucht, also Zitrat, Azetat, Chlorid, 
Chlorat, Nitrat, Rhodanat und Sulfat. Eine 
dieser Versuchsreihen sei hier beschrieben. 

�9 Um die H-Ionenkonzentration festzulegen, 
habe ich wieder Milchsaure gebraucht, Gesamt- 
konzentration 0,2212 n. Die Salzkonzentrationen 
waren in der bier vorgeffihrten Versuchsreihe 
0,007 ~iquivalent. Pepsinl6sung 200 mg in 
100 ccm Milchsaure 0,1482 n. Verdauungszeit 
30 Minuten. Tabelle XIII gibt die Resultate. 

Die Aenderungen der H-Ionenkonzentration 
durch die Salzzugabe sind klein, hSchstens bei 
Zitrat und Azetat kSnnen diese einigermat~en 
einen Einflut~ auf die Verdauung haben. Diese 
ist aber zu vernachl~_ssigen (siehe Fig. 2, Kurve 
fiir Milchsaure). Etwas gr6t~er kann der EinfluB 
auf die innere Reibung sein. Der Einflut~ der 
Salze auf die Verdauung in 30 Minuten ist 
klein. Doch ist er noch zu sehen. Das Sulfat 
hat am meisten hemmend gewirkt; das Rhodanat 
hat sicher mehr hemmend gewirkt als aus der 
Tabelle ersichtlich ist, denn ich land, dal~ Rhodanate 
den Kjeldahl-Stickstoffwert erhOhen, gleich so 
wie Nitrate. Deshalb ist auch der Wert 17,23 
ffir NaNO~ entschieden zu hoch. Wenn wir 
das in Betracht ziehen, dann sehen wit, dab 
die die Quellung in saurer LOsung am meisten 
beeintrfichtigenden Salze, Sulfat und Rhodanat, 
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n 

Nr. ] Salz 

T a b e l l e  XIII .  

Innere Reibung, 18 0 
Ablauf- Messung p~ 

zeit i ~ I 

Sekunden i Volt P ~ I  ctt 

o 
0,4279 

V e r s u c h s r e i h e  m i t  S a l z e n .  

Verdauung, 370. 30 Minuten i 
P~ 

iMessungp~nach d.Verd. I Mittel Prozente Stickstoff vor 
nicht vom Tannin V'rtol PH und nach der 
niedergeschlagen c:~ Verdauung 

17,34 2,608 
I 

1 Keia i 195,1 
NaCI ! 172,4 

NaCNS 164,1 
Na2SO, 160,1 
Na N Oa 170.3 
Na CI Oa 173,9 
Na-Zitrat 174,6 
Na-Azetat 174,8 

0,4287 
0,4279 
0,4283 
0,4283 
0,4342 
0,4354 

2,512 1 0,00308 
2,5251 0,00298 
2,5121 0,00308 
2,519[ 0,00303 
2,519 1 0,00303 
2,622[ 0,00239 
2,642r 0,00228 

hier die Verdauung auch am meisten geh~mmt 
haben. Ich habe weitere Versuchsreihen mit 
gr6i~eren Salzkonzentrationen und auch l~ingeren 
Verdauungszeiten angestellt; bei den ersteren 
wirken die auftretenden Aenderungen im pa 
st6rend und bei l~ingerer Versuchsdauer ist der 
Einflufi der Salze kaum mehr zu verkennen. 
Nachdem also aus dem bisher Mitgeteilten 
deutlich hervorgegangen war, da~ die Ver- 
dauungskurven ffir den Anfang und den weiteren 
Verlauf nicht dieselben sein k6nnen, habe ich 
mir die Aufgabe gestellt, die Pepsinwirkung 
auf die verschiedenen.Gruppen von Spaltstficken 
etwas genauer zu studieren. Die Resultate von 
den ersten Versuchsreihen in dieser Richtung 
kann ich hier schon mitteilen. 

c) P e p s i n w i r k u n g  a u f  A l b u m o s e n .  

leh habe mir drei Gruppen yon Albumosen 
hergestellt. Eine gro~e Menge wiederholt 
ausgewaschenes und nahezu farbloses Fibrin 
wurde mit Pepsin-Salzs~iure verdaut, bis das 
Eiwei~ nahezu gel6st war. Die H~ilfte der 
L6sung wurde sodann zum Kochen erhitzt und 
Natronlauge zugegeben, bis der iso-elektrische 
Punkt des gebildeten sogenannten Azidalbumins 
erreicht war. Sofort wurde heiB filtriert; im 
Fihrat setzte sich beim Abkfihlen eine erste 
Fraktion der sogenannten Heteroalbumose ab. 
Diese wurde abfiltriert, ausgewaschen und sodann 
in siedendem Wasser gel6st und zum zweiten 
Male durch Abkfihlen niedergeschlagen, sodann 
ausgewaschen und in Vakuo fiber Schwefels~iure 
getrocknet (Erste Gruppe yon Albumosen: Hetero- 
albumosen). 

Das Filtrat der Heteroalbumose wurde mit 
Ammonsulfat halb ges~ttigt, wodurch der Rest 
der Heteroalbumose und die sogenannten Prot- 
albumosen niedergeschlagen werden. Der 

17,13 
16,27 
16,05 
17,23 
16,27 
16,49 
16,27 

0,4395 2,713 
0,4402 / 2,726 
0,4395[ 2,713 
0.4405 2,730 
0,4402 2,726 
0,44021 2,726 
0,44521 2,812 
0,44521 2,812 

0,00194 
0,00188 
0,00194 
0,00186 
0.00188 
0,00188 
0,00154 
0,00154 

2,619 
2,619 
2,621 
2,622 
2,622 
2,717 
2,727 

Niederschlag wurde dialysiert und mit etwas 
Alkohol versetzt, wodurch Heteroalbumose sich 
absetzt, Protalbumosen gelSst bleiben. Im 
Filtrat dieser Heteroalbumose werden die Prot- 
albumosen dutch mehr Alkohol gefiillt. Die 
zweite H~ilhe der Verdauungsflfissigkeit wurde 
nach 48 Stunden in derselben Weise verarbeitet, 
wobei keine nennenswerte Menge Heteroal- 
bumose, auch nur wenig Protalbumosen, aber 
viel Deuteroalbumosen erhalten wurden, welche 
letzteren dutch v611ige S~ittigung mit Ammon- 
sulfat der betreffenden L6sungen gef/illt wurden. 
AIle Fraktionen wurden dutch Dialyse und 
durch zweimaliges F~illen mit Alkohol gereinigt. 
Mit diesen drei Gruppen yon Albumosen habe 
ich nun Verdauungsversuche angestellt. 

Ffir die Versuchsreihe mit Heteroalbumosen 
wnrde eine 4,3prozentige L6sung in Salz- 
s~iure 0,0275 n. gemacht. Bei 37 o war diese 
L6sung ganz klar. Der Stickstoffgehalt war 
6,79 mg pro ccm. Pepsinl6sung" 125 mg 
Pepsin in 50 ccm Salzs~iure 0,012 n. Weil 
die Heteroalbumosen ziemlich schwer angegriffen 
werden, wurde 60 Minuten verdaut. Die Be- 
stimmung der inneren Reibung geschah bei 
25~ Ablaufzeit mit Wasser 96,0 Sekunden. 

Bei den Heteroalbumosen war noch ein 
deutliches Maximum der inneren Reibung zu 
erkennen; bei den Protalbumosen ist die innere 
Reibung bei alien S~iuregehalten gleich (die 
kleine ErhShu~g bei Nr. 6 rfihrt vom grof~en 
S/iure~ehalt her). Die Tabelle XVI gibt 
die Resultate der Versuche mit Deuteroalbu- 
mosen. Die LSsung derselben enthielt 4,38 Proz. 
und 0,0039 n. Salzs~ure; Stickstoffgehalt 5,28 
mg prccm.  Pepsinl6sung 125 mg Pepsin in 
50 ccm Salzs.~iure 0,0121 n. Verdauungszeit 
30 Minuten. 

18" 
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T a b e l l e  XIV. V e r s u c h s r e i h e  m i t  H e t e r o a l b u m o s e n .  

, ] Innere Reibung, 25 0 
Normali- 

Nr. t~it der Ablaufzeit Messung PH 
Salzs~iure Sekunden i 7r 

Volt P It 

125,6 0,307 0,0129 0,5004 3,769 
0,0189 [132,810,365 0,4629 3,119 
0,0280 i133,90,379 0,4183 2,345 
0,0390 i130,40,343 0,3936 1,917 
o,07a i124,30,283 0,3661 1,440 
0,1333 !118,9;0,229 0,3470 1,110 
0,2336 !117,310,215 0,3315 0,841 

! 

CH 

Verdauung 

Prozente Stickstoff 
nicht vom Tannin 
niedergeschlagen 

[1,70x10:~ 
i7,65>(10~/ 
i 0,00452 

0,01211 
0,0363 
0,0776 
0,144 

5,77 
11,68 
12,68 
12,36 
12,47 
11,90 
11,10 

Unter '~ sind die Differenzen 

37o. 60 Minuten 

Messung Pn nach d.Verdg. 

~ltv,, P H c H 

0,5126 3,980 
0,4854 3,508 
0,4534 2,954 
0,4112 2,222 
0,3714 1,532 
0,3489 1,143 
0,3334 0,874 

1,047x10-4 
3,10~<10-4 

0,00111 
0,00599 
0,0294 
0,0720 
0,134 

[ s t7 ]  [ s t ]  �9 
t JLo ng [s-~oJSalzs~u,e verzeichnet. 

PH 
Mittel vor 

und nach der 
Verdauung 

3,874 
3,314 
2,650 
2,070 
1,486 
1,127 
0,858 

Tabelle XV enth/ilt die Resultate der Ver- 
suche mit Protalbumosen. Die L6sung dieser 
Albumosen enthielt 4,3 Proz. und 0,00386n. 

Salzs/iure; 5,84 mg Stickstoff pro ccm. Pepsin- 
16sung 125 mg Pepsin in 50 ccm Salzs/~ure 
0,0120 n. 

T a b e l l e  XV. V e r s u c h s r e i h e  m i t  P r o t a l b u m o s e n .  

Nr. 
Normali- 
t~t der 

Salzs/~ure 

0,0034 
0,0094 
0,0185 
0,0636 
0,1238 
0,8962 

Innere Reibung, 25 0 

Ablaufzeiti Messung p 
[ n 

Sekunden i Volt P~ 

103,5 0,5607 4,814 
103,5 0,5107 3,948 
103,3 0,4568 3,013 
102,9 0,3707 1,520 
104,0 0,3491 1,145 
107,5 0,2969 0,241 

' nicht yore Tannin 
CH 

1,54x10-5 
1,13x1041 
9,70x10-1 

0,0302 F 
0,0716 I 
0,574 F 

Verdauung, 37 0. 

Prozente Stickstoff [Messung 

v lt niedergeschlagen P~ 

22,44 0,5651 4,891 
28,01 0,5184 4,082 
29,02 0,4772 3,368 
27,34 0,37441 1,584 
25,29 0,3504 1,169 
10,94 0,2955 0;217 

30 Minuten ! 
Prt nach d.Verd.i Mittel vor 

und nach der 
c H [ Verdauung 

i 

1,29x10-5 4,852 
8,28x10-51 4,015 
4,29~<104 i 3,190 

0,0261 1,552 
0,0678 1,157 
0,607 0,229 

Nr. 
Normali- 
t/it der 

Salzsaure 

0,0035 
0,0095 
0,0186 
0,0637 
0,1239 

T a b e l l e  XVI V e r s u c h s  

Innere Reibung, 25 0 

t Ablaufzeit 

Sekunden 

102,5 
104,1 
104,4 
103,3 
104,0 

Messung p~ 
71- 

Volt 

0,6957 
0,5791 
0,5130 
0,3787 
0,3511 

J 
Prt ca  

7,154 7,01X10-8 
5,134 7,34x10-6[ 
3,988 1,03• 10-4 I 
1,659 0,0219 1 
1,180 0,066 ! 

e i h e  m i t  D e u t e r o a l b u m o s e n .  

Verdauung, 37 0. 

Prozente Stickstoff 
nicht vom Tannin 
niedergeschlagen 

29,94 
32,59 
42,47 
42,05 
40,77 

30 Minuten 
PH 

Messung Pn nach d.Verd.] Mittel rot 
j und nach tier 

Volt 

0,7011 
0,5824 
0,5189 
0,3827 
0,3526 

PH 

7,249 
5,191 
4,089 
1,728 
1,207 

i 

cn i Verdauung 

5,64x10-8 7,202 
6,44x10-6] 5,163 
8,14x10-5r 4,039 

0,0187 t,693 
0,0621 1,194 

Auch bei den Deuteroalbumosen ist, wie 
zu erwarten war, van einer Steigung der inneren 
Reibung nicht die Rede. Also nur noch bei den 
dem ursprfinglichen Eiweit~ am n~ichsten stehenden 
Heteroalbumosen haben die Teilchen noch eine 
derartige Gr6t3e, daft sie bei der Hydratation 
die inhere Reibung noch merklich beeinflussen, 
bei den niedrigeren Spaltst/icken, den Prot- 

albumosen und Deuteroalbumosen ist das nicht 
mehr derFall. Nat/irlich ist das noch weniger bei 
den noch niedrigeren Abbauprodukten, wie 
Peptonen und Aminosauren (die bei der Pepsin- 
wirkung in sehr kleinen Mengen abgespalten 
werden) der Fall. Beim Alanin habe ich es 
noch einmal untersucht und keine Spur einer 
Zunahme der inneren Reibung bei S~iurezugabe 
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10 ~ ~ - ~  

, P , ~  I , , , r  

/n/f 1 2 3 '~ 5 6 

Fig. 3 

gefunden. In Fig. 1 is t  die inhere Reibung 
der Heteroalbumosen verzeichnet. Fig. 3 gibt 
uns die graphische Darstellung der  Resultate, 
mit den verschiedenen Albumosen erhaken; 
hier ist wieder p~ Abszisse und die Prozente 
Stickstoff sind die Ordinate. Besonders bei 
der Oruppe der Deuteroalbumosen sind Stoffe, 
die auch ohne Enzymspaltungen vom Tannin 
nieht mehr niedergeschlagen werden, die Kurve 
liegt deshalb im ganzen hoeh. Im /ibrigen 
sind die Kurven fiberaus interessant. Erstens 
sind sie sehr flach, die optimale Reaktion hat 
eine grot~e Breite, abet zweitens ist die Lage 
der opt imalen Reaktionsbreite nicht bei allen Albu- 
mosen dieselbe und auch eine andere als beim 
Serumeiweit~. Die optimale Reaktion fiir letzteres 
in salzsaurer L6sung befindet sich etwa bei 
Pu-----1,9; f/ir die Heteroalbumose bei etwa 
p~ = 2,2, ffir Protalbumosen bei p~ = 2,8 
und ffir Deuteroalbumosen bei pn----  2,9. 
Weitere Versuche mfissen lehren, inwieweit 
die gewiihlte Methodik hier Einfluf haben k6nnte. 
Wenn diese Resultate sich aber besti~tigen, dann 
geht hieraus hervor, daft die Lage der optimalen 
Enzymwirkung yon der Art des Substrats ab- 
hiingig ist. Dalil der Zustand des Pepsins also 
ein Rolle spielen wfirde, wird unwahrscheinlieh. 
Denn beim Anfang der Verdauung hat die 
Quellung des Eiweii3es die gr6fte Bedeutung; 
wenn diese gleich grof,  dann ist auch die 
Pepsinwirkung gleich. Und jetzt sehen wir, daf 
auch ffir die weiteren Spaltungen der Zustand 
und die Art des Substrats die Lage der optimalen 
Wirkung bestimmt. Das Pepsin ist, wie wir 
sahen, in sauren L6sungen immer negativ ge- 
laden; wenn diese Ladung yon Bindung nega- 
fiver Ionen herrfihrt, dann hat doch die Art 
dieser Anionen keine grofe  Bedeutung, inso- 
weir deren Einflu~ auf das Pepsin selbst in 
Betracht kommt (man vergleiche Tabelle I1, 
Seite 261). Aus den Kurven ffir die Verdau- 

- m 
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ung der Albumosen wiirde man schliet~en, 
dab falls man Eiweii~ 1/ingere Zeit ver- 
daute, die Lage der optimalen Reaktion 
sich nach der weniger sauren SeRe ver- 
schieben w/irde; aus den Untersuchungen 
S 6 r e n s e n s jedoch geht unzweideutig 
hervor, daft bei l~ngerer Verdauungszeit die 
optimale Reaktion sich nach der sauren 
Seite verschiebt. Zwar sind meine Be- 
stimmungen alle bei verh~iltnism~ifiig kurzer 
Versuchsdauer (30 oder 60 Minuten) aus- 
geffihrt, so dat~ weitere Versuche mit 
lfingerer Versuchsdauer vielleicht noch 
neue Gesichtspunkte liefern k6nnen. Jeden- 

falls kann die Verschiebung der optimalen Re- 
aktion bei einer Verdauungszeit yon z. B. einer 
Stunde durch die weitere Verdauung der Albu- 
mosen, wenn man die sehr grot~e optimale 
Reaktionsbreite (Fig. 3) der Verdauungskurven 
bei dieser Verdauungszeit ansieht, nicht sehr 
bedeutend sein 28). 

Um die Resultate noch etwas besser beurteilen 
zu k6nnen, habe ich untersucht, inwieweit 
bei den hier in Betracht kommenden Sauregraden 
eine Zerst6rung des Pepsins eine Bedeutung 
haben k6nnte. Von den betreffenden Versuchen 
seien hier zwei mitgeteilt. Es wurden zwei 
Pepsinl6sungen hergestellt, beide yon 10 mg 
Pepsin, aber das eine Mal in 50 ccm Salzsfiure 
0,0005 n., das zweite Mal in 50 ccm Salzs~iure 
0,3 n. Beide L6sungen wurden mit einer Spur 
Thymol versehen und in geschlossenen Gef~iBen 
auf 370 gehalten. Die Azidit~iten sind hier 
aut~er den Orenzen derjenigen in den obigen 
Versuchsreihen gebraucht; denn die erste L6sung 
reagierte Lackmus gegenfiber gar nicht sauer 
und die zweite, in welcher nut eine unbedeutende 
S~iuremenge yon den 10 m g  Pepsin gebunden 
sein konnte, war entschieden saurer als je eine 
der in den Versuchsreihen gebrauchten. Jeden 
Tag wurde nun die Wirksamkeit der Pepsin- 
16sungen bestimmt und zwar mitttelst der 
G rfi t z n e r'schen Meth0de. Es wurde also die 
fibrinl6sende Kraft des Pepsins bestimmt, und 
wie ich oben schon gesagt babe, glaube ich, 

2s) Das Reaktionsoptimum der Eiweiflverdauung 
hatte sich bei vier StundenVerdauungszeit (in Salz- 
s~iure) nichtverschoben. (Siehe Kurve I, Fig. 2, S. 269.) 
Diese Versuchsreihe war schon fri~her ausgef/ihrt 
(2. Mitteilung). Auch b'ei einer Versuchsreihe mit 
Schwefels~iure und drei Stunden Verdauungszeit, 
welche ich zuerst angestellt hare, in der Meinung, 
dab die Verdauung in Schwefels~iure niedrig sein wfirde, 
war das Optimum nicht verschoben. Nun sind 
allerdings drei oder vier Stunden noch immerhin 
relativ kurze Verdauungszeiten. 
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dab man in dieser Weise sehr gut die Wirk- 
samkeit versc'hiedener Pepsinl6sungen unterein- 
ander vergleichen kann. Wenn mit der (3 r f i t z -  
n e r'schen Methode gefunden wurde, dab nach 
einigen Tagen die Wirksamkeit der Pepsin- 
16sungen nicht abgeschw/icht war, dann glaube 
ich, daft auch die verdauende Kraft, geI6stem 
Eiweit~ gegentiber und z. B. mit der Tannin- 
methode bestimmt, sich als unver~indert gezeigt 
h~itte. Jeden Tag wurde nun zum Vergleich 
eine Pepsinl6sung (10 rag) yon Standardpepsin 
(trocken und im Dunkeln aufbewahrt) in 50 ccm 
Salzs~,ure yon 0,2 Proz. gemacht und zwar 
immer in genau derselben Weise. Ich fand, daft 
die nahezu neutrale Pepsinl6sung ihre Wirksam- 
keit am besten behielt. Diese war in drei Tagen 
(37 % nur auf 93 Proz. gesunken. Weit weniger 
haltbar zeigte sich die stark saure L/~sung, 
indem ihre Wirksamkeit in drei Tagen bis auf 
36 Proz. gesunken war. In erster Ann/iherung 
wfirde das einen Verlust an Wirksamkeit yon 0,1 
resp. 0,9 Proz. pro Stunde bedeuten. Wenn 
also wirklich auf diese Weise ein zuverl~issiges 
Bild der verdauenden Kraft des Pepsins gefunden 
wurde, dann k6nnen wir schliet~en, dab bei 
Verdauungszeiten von etwa einer Stunde nur 
in den L6sungen mit den gr6Bten S/iuregehalten 
das Absinken derPepsinwirksamkeit eine/ibrigens 
noch immer geringe Rolle spielen kann. Unsere 
Verdauungskurven k6nnen also yon der Enzym- 
zerst6rung nur insoweit beeinfluBt sein, dab 
dadurch die absteigenden Aeste an der sauren 
Seite etwas zu niedrig und die optimale Re- 
aktion ein wenig nach der weniger sauren Seite 
verschoben ist. Bei einer Stunde Versuchs- 
dauer ist die Versehiebung aber sieher klein. 

D i s k u s s i o n d e r  b i s h e r i g e n  R e s u l t a t e .  

Wenn wir die Resultate der Untersuchungen 
von den verschiedenen Autoren fiber dieses 
Thema der Pepsinverdauung noeh einmal tiber- 
sehen, so k6nnen wir folgendes schliet~en: 
Das Pepsin hat, wenn es so rein wie jetzt 
m6glich dargesteUt ist, keinen iso-elektrischen 
Punkt, sondern ist in sauren L~sungen immer 
negativ geladen. Wenn es mit Eiweit~ oder 
Albumosen zusammengebracht wird, verbindet 
es sich zum Teil mit diesen Stoffen und es 
kann bei genfigender Menge von diesen einen 
iso-elektrischen Punkt vort~iuschen. Mit Amino- 
siiuren verbindet sich Pepsin nicht, obgleich 
die Ladung in sauren L6sungen eine entgegen- 
gesetzte ist und man eine Verbindung oder 
Adsorption erwarten wtirde. Wo die negative 
Ladung herrfihrt, wissen wir nicht, aber man 

kann vermuten, daft Verbindung oder Adsorption 
mit Anionen daf/ir verantwortlich ist. Man 
wfirde dann aber auch vermuten, dab die Art 
dieser Anionen f/ir die Wirksamkeit von Be- 
deutung sei, aber das scheint nicht der Fall 
zu sein. Die 16sende Kraft von Pepsin ist in 
L6sungen yon den verschiedensten S/~uren 
dieselbe, falls nur der Zustand des zu 16senden 
EiweiBes derselbe ist. Ebenso ist die spaltende 
Wirkung auf gel6stes Eiweil~ unabh~ingig von 
der Menge Anionen, insoweit man nut die 
ersten Spaltungen (durch Messung der Abnahme 
der inneren Reibungi in Betracht zieht (J. Ch  r i -  
s t i a n  s en ) .  AuchZugabe yon den verschieden- 
sten Anionen zu der Verdauungsflfissigkeit ~indert 
die verdauende Kraft nur unwesentlich. Inwie- 
weit die ffir die Verdauung wichtigen H-Ionen 
den Zustand des nicht amphoteren Pepsins 
und dessert Wirksamkeit beeinflussen k6nnen, 
1/iBt sich schwer sagen, aber bis auf weiteres 
m6chte man schlieBen, dab f/ir die Wirksamkeit 
des Pepsins nicht so sehr der Zustand des 
Pepsins als w0hl derjenige des Substrats ins 
Auge zu fassen sei29). 

Es hat sich n~imlich gezeigt, dab die 16sende 
Kraft des Pepsins, das heit~t die Gesehwindigkeit, 
mit der es ungel6stes Eiweii~ zur L/~sung bringt, 
nur vom Quellungszustande dieses Eiweifies 
und gar nicht von der Art der anwesenden 
Ionen abh~ingt. Bei jeder S/iure fallen Maximum 
der Quellung und der L6sungsgeschwindigkeit 
zusammen (ausgenommen bei Essigs~iure, in 
deren L6sungen die Quellung Besonderheiten 
darbietet) und bei verschiedenen S/~uren ist 
letztere aueh wieder nur abh~_ngig vorn Quellungs- 
zustande. Die Reihe der S~iuren nach ihrem 
quellungbef6rdernden Einflui~ ist auch diejenige 
der Geschwindigkeiten der in ihren L6sungen 
stattfindenden Eiweil~- Aufl6sungen. DieReiheder 
Salze, nach ihrer hemmenden Wirkung auf die 
Verdauung, ist dieselbe als diejenige der quel- 
tunghemmenden Wirkung in saurer L6sung. 
Die Reihenfolge der Salze nach ihrer hemmenden 
Wirkung auf die Pepsinwirkung ist z. B. 

Z i t r a t  ~ A z e t a t  ~ C h l o r i d  < C h l o r a t  
N i t r  a t  < R h o d a n a t  <: S u l f a t .  

Aber nicht nur was die Wirkung auf ungel6stes 
EiweiB anbetrifft, sondern auch die erste spaltende 

29) J. C h r i s t i a n s e n, Biochemische Zeitschrift, 
46, 257 (1912) gibt an, dab die optimale Azidit~t f/Jr 
menschliches Pepsin bedeutend niedriger liegt ais f/it 
tierisches. Sie hat aber nicht mit reinem Pepsin ge- 
arbeitet, sonst wtirde dieser Befund doch wieder auf 
einen Zusammenhang zwischen Art oder Zustand des 
Pepsins und optimale Reaktion hinweisen. 
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Wirkung auf gel6stes EiweiB wird anscheinend 
nur vom Zustande dieses bestimmt. Denn J. 
C h r i s t i a n  s e n  (unter Wo. P a u l i )  hat zeigen 
kSnnen, dab diese Spaltungen in ihrer Qeschwin- 
digkeit nut yore Quellungszustande des EiweiBes, 
gemessen durch die inhere Reibung, abhangig 
sind. Weiter babe ich gezeigt, dab die (3e- 
schwindigkeit der Verda~aung ffir die erste Zeit 
wieder besonders yon denjenigen Ionen gehemmt 
wird, die die Quellung am meisten beeintriichtigen. 
Und ffir die tryptische Verdauung weist T. 
B r a i l s f o r d R o b e r t s o n a u f d e n Z u s a m m e n -  
hang zwischen der Wirkung yon NaC1 auf die 
Qeschwindigkeit der Verdauung und auf die 
Quellung bin. 

Wenn die Verdauung welter fortschreitet, 
~ndern sich die Verhiiltnisse. Die Verdauungs- 
versuehe mit verschiedenen S~iuren lassen dann 
noch wohl einigen Zusammenhang mit der 
Quellung des EiweiBes verkennen, abet bier 
treten doch sicher andere Faktoren ins Spiel, 
denn die Schwefelsiiure z. B., in deren L6sungen 
die Quellung des Eiweifes, insoweit man diese 
aus der inneren Reibung beurteilen kann, nur 
gering ist, hat sich ffir die weiter fortgesetzte 
Verdauung als gar nicht ungfinstig erwiesen. 
In Uebereinstimmung damit wird die weiter 
fortgesetzte Verdauung yon quellunghemmen- 
den Ionen, $O4, CNS, auch nur sehr wenig 
beeinfluft. Die Aufl6sung yon unl6slichem 
EiweiB und die ersten Spaltungen yon gel6stem 
EiweiB bis zu dem Punkt, wo die erh6hte inhere 
Reibung wieder gang herabgefallen ist, sind 
also analoge Vorgiinge; bei beiden ist die Ge- 
schwindigkeit vom Quellungszustande bedingt. 
Wenn aber das EiweiB so weit gespalten ist, 
dat~ die Spaltstticke auch im hydratisierten 
Zustande keinen Einflufi mehr auf die inhere 
Reibung austiben, dann scheinen andere Um- 
stiande yon gr6t~erer Wichtigkeit zu werden. 
Nun bedeuten die Aufl6sung und auch die 
genannten ersten Spaltungen sicher nut einen 
sehr kleinen Teil der Pepsinwirkung. Bei 
meinen Verdauungsversuchen wurde meistens 
8 mg Pepsin in 25 ccm Eiweifl6sung 30 oder 
60 Minuten wirken gelassen, dabei wurde dann 
in 60 Minuten bei der optimalen Reaktion etwa 
20 Proz. des Stickstoffs yore Tannin inkoagulabel. 
Die innere Reibung in ihrem Maximum einer 
solchen Eiweifll6sung, also bei der ftir die 
Quellung gfinstigsten Reaktion, wurde abet yon 
0,1 mg Pepsin in 60 Minuten bis zu der H6he, 
die sie in der siiurefreien L6sung hatte, herab- 
g e h o l t .  Hieraus kann man schliefen, daft 
diese ersten Spaltungen, wobei die Quellung 

die gr6fte Bedeutung hat, etwa 1/80 der sonstigen 
in meinen Versuchen erreichten Verdauungs- 
h6hen bedeuten. 

Aus den Versuchen fiber die Verdauung 
yon Hetero- Proto- und Deuteroalbumosen. ist 
hervorgegangen, dab die Verdauungskurven 
(pg wie Abszisse) im allgemeinen noch dieselbe 
Form wie dieienigen der EiweiBverdauungskurven 
haben. Nur sind sie bedeutend in die Breite 
gezogen und haben sich die optimalen Reak- 
tionen verschoben (bis zu prr = 2,9). Obgleich 
hier bei der enormen Oberfl/ichenausbreitung 
die Bedeutung des Quellungszustandes und 
dessen Aenderungen nur eine geringe sein kann, 
begegnen wir hier doch auch wieder Verdauungs- 
kurven yon einem denjenigen der ersten Ei- 
weit~spaltungen iihnlichen Habitus. DaB die 
Kurven sich mit der Art des Substrats iindern, 
spricht daffir, dab auch hier das Substrat und 
dess'en Zustand die Form der Kurve bestimmt. 
K6nnen wit uns jetzt schon fiber den Einfluf 
des Zustandes und der Art des Substrats bei 
diesen weiteren Spaltungen einigermaf~en eine 
Erkl~irung machen? Dartiber, dab die H-Ionen 
groBe Bedeutung haben, kann kein Zweifel 
bestehen, und da diese Ionen, so viel wir jetzt 
wissen, keine Bedeutung f/Jr den Zustand des 
Enzyms haben, und da weiter auch die Hydraiation 
der geladenen Albumosenteilchen keine Rolle 
zu spielen scheint, so wird man geneigt sein, 
dieser Ladung selbst eine Bedeutung zuzuschrei- 
ben. !DaB die Verdauung yon stark die Quellung 
herabsetzenden Ionen ($04:) wenig beeinfluft 
wird, braucht nicht mit dieser Annahme streitig 
zu sein, denn obgleich diese Ionen die Hydra- 
ration oder Quellung merklich erniedrigen, 
scheinen sie die Ladung nut wenig herabzusetzen. 
Die Ladung, die z. B. Albumosen in salzsauren 
L6sungen annehmen, geht zum Teil aus meinen 
frfiheren H-und Cl-Ionenbindungs-Bestimmungen 

.2 AIL 

Fig. 4 

hervorS~ Fig. 4 gibt das Verh~iltnis der 
H 

gebundenen Ionenmengen~als  Funktion von p ~. 

~o) Siehe meine zweite Mitteilung, loc. cit. 
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Dieses Verh~iltnis ist ein MaB der Ladung; wenn 
es eins ist, ist die Albumose ungeladen. Wir 
sehen nun, wie bei p~ ~ 1 die Ladung stark 
abgenommen hat. Auch alle Verdauungskurven, 
auch der Albumosen, sind bei pR ~ 1 absteigend. 
Bei unseren Versuchen wirkte wenig Pepsin 
(z. B. etwa 8 rag) auf relativ viel EiweiB oder 
Albumosen (etwa 400 oder 500 rag), und man 
wird geneigt sein, anzunehmen, dab nur ein 
Tell des Eiweit~es in iedem Augenblick mit dem 
Pepsin verbunden ist. Das wird wohl in erster 
Linie der geladene Tell des EiweiBes sein. Sobald 
nun dieser geladene Tell zu klein wird, und das 
kann bei p~ etwas kleiner als 1 sehr wohl der 
Fall sein, muB die Pepsinwirkung stark abnehmen. 
In dieser Weise w/ire zu erkl/iren, warum, ob- 
gleich Maximum der Ladung und Quellung 
bei etwa pR ~ 2,4 bis 2,6 liegen, doch bei 
der fortgesetzten Verdauung p~ viel kleiner 
werden mu~, soll die Verdauung merklich ab- 
sinken. So erkl/irt sich auch einigermafien, 
warum bei den meisten S/iuren die Verdauungs- 
kurven eine gr~)~ere Breite als dieienigen der 
inneren Reibung haben und auch warum die 
Verdauungskurven bei den Albumosen so be- 
sonders in die Breite gezogen sind. Haben 
doch letztere ein sehr groBes S~urebindungsver- 

m6gen und es ist sehr wahrscheinlich, dab z. 
B. bei pu ---- 4 bei Albumosen schon viel mehr 
S~iure gebunden und also auch viet mehr geladene 
Teilchen gebildet sind, als bei den genuinen 
EiweiBstoffen. Weitere Versuche fiber den 
EinfluB yon den relativen Mengen von Pepsin 
und Substrat, sowie fiber die Bedeutung yon 
Entladung durch stark-adsorbierende negative 
Ionen k6nnen hier weiteres Licht bringen. DaB 
jedenfalls a uch noch andere Einftfisse sich geltend 
machen k6nnen, geht aus den eigentfimlichen 
Verdauungskurven ffir Milchs/iure, Zitronens~ure 
und Essigs/iure hervor. Der rapide und vor- 
zeitige Abstieg bei kleinerem pu rfihrt wohl yon 
der sehr groBen Menge der zugef/igten Sfiuren 
her. In welcher Weise diese grofle Menge aber 
hemmend wirkt, ob das eine Oberfliichenwirkung 
ist oder irgend eine andere Ursache hat, darfiber 
l~i~t sich jetzt n6ch nichts aussagen. Unerkl/irt 
ist auch noch die Tatsache, da~ bei 1/ingerem 
Verdauen die Lage der optimalen Reaktion nach 
der sauren Seite rfickt ( S 6 r e n s e n ) .  Auch 
hierfiber k6nnen weitere Versuche mit ver- 
schiedenen Spaltprodukten und langer Versuchs- 
dauer Neues bringen. Die Untersuehung wird 
mit Pepsin, sodann abet auch mit anderen 
Enzymen fortgesetzt. 

Cleber eine kolloidchemische Erscheinung 
ais maBanalytischer Indikator, 

Von J. F. S a c h e r (Dtisseldorf). (Eingeg',~ngen am 28. Sept. 1916.) 

Bei der maBanalytischen Bestimmung des 
,Bleies nach der von mir modifizierten und 
beschriebenent) Molybdat-Methode yon A. 
S c hi  n dl e r ,  die ich zur Ermittlung des Blei- 
gehaltes yon Bleisalzen, Bleiaschen und Blei- 
farben ihrer raschen Ausffihrbarkeit und hohen 
Genauigkeit wegen, seit zw61f Jahren ausschlieB- 
lich anwende, habe ich vor einiger Zeit eine 
Beobachtung gemacht, die es gestattet, die 
Titration der Bleil6sung mitAmmonium-Molybdat 
auch ohne den sonst erforderlichen Tanninin- 
dikator auszuffihren. F/illt man eine mit Essig- 
s/iure anges~iuerte heiBe Bleiazetatl6sung mit 
einer geringeren Menge Ammonium-Molybdat- 
1/~sung, als zur vollkommenen Ausfallung des 
Bleies erforderlich ist, so wird man nach Um- 
rfihren und kurzem Absetzenlassen des ge- 
bildeten Niederschlages wahrnehmen, dab die 
/iberstehende Flfissigkeit stets trtib ist und auch 

:) Chem.-Zeitg. 1909, i257-- 1258. 

weiterem Stehenlassen in der K/ilte oder bei 
Wasserbadtemperatur trfib bleibt. Pfigt man 
nun allm~hlich mehr Ammoninm-Molybdat- 
lOsung hinzu und 1/iBt nach dem jedesmaligen 
Zusatze das gebildete Bleimolybdat zwecks Be- 
obachtung der fiberstehenden Flfissigkeit kurze 
Zeit ( 1 - -  2 Minuten) sich absetzen, so gelangt 
man schliet~lich zu einem Punkte, wo die fiber- 
stehende Flfissigkeit pl6tzlich klar und durch- 
sichtig wird. Dieser Punkt entspricht, wie ich 
an Hunderten yon Bleibestimmungen festge- 
stellt habe, genau dem Endpunkte der Um- 
setzung zwischen dem gelOsten Bleisalze und 
der Ammonium-Molybdatl6sung. Es kann wohl 
keinem ZweifeI unterliegen, dab ein Teil des 
gebildeten Bleimolybdates zun~ichst in kolloider 
Porto gefiillt wird, der erst auf weiteren Zusatz 
des F~illungsmittels in die kristallinische Form 
tibergeht. Erw/ihnenswert erscheint mir, dab 
die Konzentration der zu titrierenden LOsung 
an Essigs~iure hierbei g/inzlich belanglos {st. 


