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Bei seinen Versuchen iiber Verdauung wurde Briicke!)
durch die Frage, wo das Pepsin bleibt, ob es bei der Ver-
dauung zersetzt wird, ob es resorbirt und in der Siftemasse
zersetzt oder ob es durch die Nieren ausgeschieden wird, dazu
gefiihrt, den Urin auf Pepsin zu untersuchen.

Durch cin ziemlich umstindliches Verfahren gelang es
ihm, im Urine eine Substanz nachzuweisen, die in passend
verdiinnter HCl Fibrin verdaut.

Briicke’s Verfahren war folgendes: Harn, wie er ge-
lassen war, wurde mit etwas verdiinnter Phosphorsiure gemischt
und an einem kiihlen Orte aufbewahrt. Nachdem auf dicse
Weise ein Paar Liter gesammelt waren, fillte er das Ganze
mit Kalkwasser, ecolirte durch einen vorher ausgekochten
Spitzbeutel und presste ab, nachdem auch der Presstopf vorher
sorgfiltic ausgekocht war. Von der so erhaltenen Masse 16ste
er den grissten Theil in verdiinnter HCI und versetate
eine Probe mit verdiinnter Phosphorsiure, eine andere mit
einer concentrirten [sung von Oxalsiure.

Die simmtlichen auf diese Weise erhaltenen Kliissig-
keiten verdauten, nachdem sie so weit verdiinnt und auf
solchen Siuregrad gebracht waren, dass die hineingeworfenen
Fibrinflocken gut aufquollen. Die Wirkung war Husserst
langsam, erst nach 4, 8 12 Stunden deutlich, aber es wurde

3 Briicke, Beitriige zur Lehre von der Verdauung. Sitzungs-
berichte der Wiener Academie. Bd. XLIII. 1861. pag. 618.




jedesmal die Fibrinflocke vollstindig aufgelost, wihrend die
des daneben gelegten Gegenversuches noch ganz unversindert
war.  Als Gegenversuch diente eine Probe der Fliissigkeit,
die bis zum Sieden erhitzt war.

Griitzner') war der Hrste, welcher diese Versuche
wieder autnahm. Gestiitzt auf die von v. Wittich ge-
tundene Thatsache, dass Fibrin in neutraler wie saurer Losung
energisch Pepsin absorbirt, benutzte er nicht den Urin als
Verdauungsfliissigkeit, sondern legte Fibrin in den zu unter-
suchenden Urin, schiittete denselben nach einiger Zeit ab,
wusch den anhaftenden Urin vom Fibrin ab und iibergoss
das Fibrin mit passend verdimnter HCl. Er fand dann,
dass das Hibrin in der Salzsiure verdaut wurde.

Unter Grittzner’s Leitung wurden diese Versuche von-
Sahli®) fortgesetat.

Durch Briicke®) war festgostellt, dass der Pepsingehalt
einer Flissigkeit in gewissen mittleren Grenzen anniihernd
proportional ist der Schnelligkeit, ait der die Verdauung vor
sich geht.  Durch geeignete Versuche fand nun Sahli,
dass Fibrin, in eine Pepsin enthaltende Fliissigkeit gebracht,
proportional dem Pepsingehalt der Fliissigkeit Pepsin absorbirt.

Er konnte so Griitzner’s Methode benutzen, um eine
annihernd quantitative Bestimmung des Pepsingehaltes im
Urin zu machen.

Sahli stellte seine Versuche in der Weise an, dass er bei
einer jeden Versuchsreihe je 30 ce von jedem Urin in ein Reagens-
glischen abmaass, dann in jedes Reagensglischen cin gleich
grosses Stiick Fibrin brachte und 1-—2 Stunden im Urin liess.
Sodann wurde der Urin abgegossen, das Fibrin mit aq. dest.

9P, Grittzner, Breslauer iirztliche Zeitschrift. 1882, Nr. 17.

Y) Walter Sahli, Ueber das Vorkommen von Pepsin und
Trypsin im normalen menschlichen ITarn.  Archiv f. d. gesammte
Physiologic. Bil. XXXVI. 1885. pag. 209.

%) Britcke, Wiener Sitzungsberichte. Bd. XXXVIL. 1859,
pag. 147.
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sorgfiltig abgewaschen und mit 30 cc 1 9/, HCIL iibergossen.
Hierauf wurden die Glischen in ein Wasserbad von 38—40°
gebracht, und der Fortschritt der Verdauung beobachtet.

Anfangs setzte Sahli nach Griitzner dem aus dem
Urin genommenen und abgewaschenen Fibrin etwas Carmin-
Fibrin zu und bemaass den Fortschritt der Verdauung an
der schwiicheren oder stirkeren TFirbung der Losung. Er
kam hiervon jedoch wieder zuriick, weil der Versuch sehr in
die Liinge gezogen wurde, da die Lisung des Carmin-Fibrin
erst vor sich ging, nachdem das ungefirbte, dem Urin
entnommene Fibrin ganz oder zum grissten Theile gelbst
war, und besonders, weil dann durch die schon gebildeten
Peptone das gleichmiissige Fortschreiten der Verdauung und
somit die Genauigkeit der Beobachtung beeintriichtigt wurde.

In der Folge bestimmte er den Fortschritt der Verdauung
nach der mehr oder minder stark opalisirenden Tritbung der
Flissigkeit und nach dem Verschwinden des Fibrins.  Das
Fibrin, welches er benutzte, war aus frischem HRindsblut
gewonnen, durch sorgfitltiges Auswaschen und Zerkleinern
von den anhaftenden Blutkorperchen befreit und wurde in
Glycerin autbewahrt. Vor dem jedesmaligen Gebrauch wuarde
das Glycerin durch Waschen entfernt.

Dem Einwande, dass die Salzsiure es allein gewesen
sein konnte, die das Fibrin gelost, begegnete Sahli dadurch
dass er von dem zu untersuchenden Urin 2 Proben nahm, die
eine ungekocht, die andere gekocht, so dass das Pepsin
zerstort war. Er fand dann, dass innerhalb 24 Stunden bei
dem Fibrin, welches dem gekochten Urin entnommen war,
keine Verdauung eintrat.

Zu seinen Versuchen nahm Sahlli stets von gesunden
Personen stammenden eiweissfreien Urin.

Diese Versuche ergaben nun, dass der normale Urin
stets Pepsin enthiilt, und dass sein relativer Pepsingehalt im
Laufe von 24 Stunden ein sehr schwankender ist. Sahli
wurde hierdurch dazu gefithrt, die Urine der gleichen




Tagesstunden lidngere Zeit auf ihron relativen Pepsingehalt
zu untersuchen und kam hierdurch zu folgenden Resultaten :

s,Der normale menschliche Harn enthilt bestindig
Pepsin in nicht unbetriichtlicher Menge.

Sein Gehalt an diesem Ferment ist nicht konstant,
sondern unterliegt schr bedeutenden Schwankungen,
die von den Verdauungsstunden abhiingen. Deshalb
weisen diese Schwankungen cine gewisse Gesetzmiissig-
keit auf, so dass bei in 6stiindigen Intervallen ein-
genommenen  Mahlzeiten  jeder Nahrungsaufnahme
wihrend ca. 2 Stunden eine verminderte und nach
dieser Zeit wiihrend etwa 4 Stunden eine vermehrte
Pepsinausscheidung durch den Harn folgt. Den grossten
Pepsingehalt  weist immer der Morgenharn vor dem
Frithstiick auf, das Minimum fillt stets in dic Stunden
nach dem DMittagessen.

In seiner Arbeit ,,Ueber Fermente im Harn zog Gehrigl)
auch das Pepsin mit in den Kreis seiner Jntersuchungen.

Gehrig wiihlte einc etwas andere Methode.  EKr benutzte,
um das Pepsin aus dem Urin zu ziehen, gleich mit Carmin
gefiirbtes Fibrin, welches er in Glyeerin aufbewahrte. Vor
dem Versuche wusch er das Glycerin ab, brachte das Fibrin
in 1%, HCl zum Aufquellen, zerkleinerte es noch einmal
nnd brachte in die einzelnen Reagensglischen Hiiufchen von
etwa 0.5 cem.

Da im alkalischen Urin der Farbstoff ausgezogen wurde,
so brachte er solchen Urin auf schwach saure Reaktion,
ohne dass hierdurch nach seiner Beobachtung die Versuche
irgendwie alterirt wurden.  Alkalische Reaktion beobachtete
er beim normalen Menschen- und IIunde-Urin nach der
Nahrungsaufnahme und stets beim Kaninchen.

Y Fritz Gehrig, Avzt. Ueber Fermente im Harn.,  Archiv
f. d. gesammte Physiologie. Bd. XXXVIIL. 1886, pag. 35.



Von dem zu untersuchenden Urin maass er 5 cem in die
Reagensglischen ab, liess das Fibrin 2—3 Stunden an einem
kiihlen Orte in dem Urin, schiittete dann den Urin ab, fiillte
statt seiner 5 cem 1°/,, HCl auf und liess die Glischen im
Mittel 1 Stunde im Wasserbade von 36 —40°. Tr fand, dass
nach Verlauf dieser Zeit die Verdauung weit genug fort-
geschritten war, wum einen Vergleich anzustellen. Zum
Vergleich stellte Gehrig sich eine Farbenscala her. Von
einem Glycerinextract aus Kaninchenmagen setzte er b ver-
schiedenen mit je 5 cem. aq. dest. gefiillten Glidschen, je
2, 4, 6, 8, 10 Tropfen zu. Dann brachte er in jedes
Glischen gleiche Mengen Carmin - Fibrin, liess dasselbe
2 Stunden in der Pepsinlosung, goss dieselbe ab, fiilite 5 cem
1 % HCL auf und brachte die Glidschen ins Wasserbad.
Nach einiger Zeit wurden die Glischen herausgenommen, und
er bemerkte dann, dass die Fliissigkeit entsprechend der
Menge des gelisten Carmin-Fibrin heller oder dunkler roth
gefiarbt war.

Die Flissigkeit wurde dann in Glischen von gleicher
Weite gegossen, und mit dieser Farbenscala verglich er die
Gléaschen einer Versuchsreihe der Harnversuche in der Weise,
dass er nach beendetem Verdauungsversuch den Pepsingehalt
eines Glidschens gleich dem Pepsingehalt desjenigen Glischens
der Farbenscala setzte, mit dem es gleiche Farbe hatte.
Den relativen DPepsingehalt des betreffenden Urins setzte
er gleich der Anzahl der Tropfen des Glycerinextractes, die
nothig gewesen waren, um in dem betreffenden Glischen
der Vergleichsscala die zur Firbung nithige Verdauung des
Carpiin - Fibrin  hervorzurufen. Den absoluten Pepsingehalt
bestimmte er durch Multiplikation des relativen Pepsingehaltes
mit der Harnmenge.

Was den relativen Pepsingehalt anbetrifft, so fand Gehrig
in Uebereinstimmung mit Sahli, dass die taglichen
Schwankungen besonders von der Nahrungsaufnahme ab-
hingig sind.




Ich werde im Verlaufe meiner Abhandlung noch einmal
auf die Arbeiten von Sahli und Gehrig und auf die Schliisse,
welche dic Verfasser aus ihren Beobachtungen zogen, zuriick-

/
kommen.

Die bisherigen Versuche bezogen sich nur auf die
physiologische Pepsinausscheidung durch den Harn, Leo’)
ging einen Schritt weiter.

Da Sahli einen konstanten Zusammenhang zwischen den
Verdauungsvorgingen und dem Pepsingehalt des Harns
gefunden hatte, so beabsichtigte Lieo, Versuche anzustellen,
nm vielleicht bei pathologischen Vorgingen bestimmte Ver-
anderungen im Pepsingehalt des Harnes zu finden, die sich
dann fiir Krkrankungen des Magendarmkanals diagnostisch
verwerthen  lassen konnten.  Seine diesbeziiglichen, nach
Sahli’s Methode angestellten Versuche stellten zunachst
durch eine grissere Versuchsreibe fest, dass der Morgenurin
bei gesunden Personen stets Pepsin enthdlt. Den etwa zu
erhebenden Einwand, dass das Fibrin schon vor dem Einlegen
in den Urin aus dem Blute geniigende Mengen Pepsin absorbirt
haben kionnte, fand Leo dadurch zuriickgewiesen, dass Fibrin
in HOL nur aufquoll. Bei den Versuchen, die er anstellte;
um den Urin gesunder und kranker Personen auf ihren Pepsin-
gehalt hin zn vergleichen, sammelte er gewdhnlich die ganze
24stiindige Urinmenge. Die bisherigen von [ieo noch nicht
abgeschlossenen Versuche ergaben ,bei Magencarcinom uand
Ileotyphus entschiedene Abnahme, ja giinzliches Fehlen des
Pepsins im Harn.®

Von Herrn Geh. Medicinalrath Professor Thierfelder
wurde mir der Vorschlag gemacht, diese Versuche von Leo
fortzusetzen und zu vervollstindigen.

Wenn meine Arbeit schliesslich ein anderes Bild gewonnen
hat, so lag es daran, dass ich im Laufe der Untersuchungen

1 H, Leo, Dr. med. et phil, Usber das Schicksal des Pepsin’s
und Trypsin’s im Organismus.  Achiv f. d. gesammte Physiologie.
Bd. XXXVII. 1885, pag. 223.




zu ganz anderen, als den erwarteten Resultaten kam, und
dem entsprechend den meiner Arbeit anfangs zu Grunde
liegenden Plan &dnderte.

Die ersten Versuche wurden von mir im April 1886 im
Laboratorium des Ierrn Professor Nasse angestellt. TIch
versuchte dann, die Arbeit in meinem Wohnorte fortzusetzen ;
da ich jedoch durch die Stérungen der Praxis und durch
Mangel an zweckentsprechendem Material hieran verhindert
wurde, ging ich wieder nach Rostock und fithrte im Sommer
1887 im Laboratorium des Herrn Professor Nasse die Ver-
suche zu Iinde.

Es sei mir gleich an dieser Stelle gestattet, Herrn Geh.
Medicinalrath Professor Thierfelder und Herrn Professor
Nasse meinen besten Dank auszusprechen fiir die vielfache
Anregung und Unterstitzung, die sie mir gewiihirten.

Besonders fithle ich mich Herrn Professor Nasse zu
lebhaftern Danke verpflichtet dafiir, dass er mir gestattete, in
seinem Laboratorinm die Versuche vorzunehmen und mir in
bereitwilligster Weise alles zu den Versuchen ndthige zur
Verfiigung stellte.

In der Methode meiner Versuche schloss ich mich eng
an Sahli an.

Das Fibrin, welches ich benutzte, wurde aus frischem
Rindsblut gewonnen und so lange in reinem Wasscr gewaschen,
bis das Wasser nicht mebr gefirbt wurde und das Fibrin
eine reine, grauwcisse Farbe hatte. Das Fibrin wurde sodann
in Glycerin aufbewahrt.

Am Abend vor dem Versuchstage wurde unter der
Wasserleitung das Glycerin vom Fibrin griindlich abgewaschen,
und das Fibrin blieb die Nacht iither an cinem kiihlen Orte
in kaltem Wasser liegen.

Am Morgen des Versuchstages zerkleinerte ich das
Fibrin mit einer Scheere so sorgfiltig wie mdoglich, wusch es
mit aq. dest. ab und legte es in gleichmissiger Schicht aus-
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gebreitet auf eine schrig hingelegte Glasplatte, um das iiber-
schiissige Wasser abfliessen zu lassen. Es schien mir unmog-
lich, nach dem Augenmaass gleiche Quanta von dem Fibrin
zu cntnehmen; ich wog daher fiir jeden einzelnen Versuch
je 05 gr ab.

Von den zu untersuchenden Urinen maass ich je 30 ccm
in flache Becherglischen ab, legte in jedes 0,5 gr Fibrin,
riihrte etwa 1/,stiindlich mit einem reinen Glasstibchen um
und entfernte nach 2 Stunden den Urin durch sorgfiltiges
Decantiren. Das Fibrin wurde dann vermittelst einer Spritz-
flasche mit aq. dest. abgewaschen, das Wasser wieder decantirt
und jetzt mit einer Pincette das Fibrin aus dem Glidschen
herausgenommen, und die einzelnen Hiufchen in bestimmter
Reihenfolge auf eine Glasplatte gelegt. Nachdem in die
nothige Anzahl Heagensglischen von  gleicher Weite je
20 cem 19, HClI abgemessen waren, wurde jedes Fibrin-
Hiufchen in das mit der entsprechenden Ktiquette versehene
Reagensglischen gebracht und jetzt alle Reageusglischen in

. einer durchlcherten Korkscheibe befestigt und mit dieser ins

Wasserbad getaucht. Auf diese Weise konnten die Glischen
alle gleich weit eingetaucht werden und genau zu derselben
Zeit ins Wasserbad gebracht und auch wieder herausgenommen
werden.

Das Wasserbad hatte 33—40°C. Um den Fortschritt
der Verdauung zu beobachten, wurden die Reagensglischen
von Zeit zu Zeit herausgenommen, in ciner Reihe in Gestellen
aufgestellt, und bei durchfallendem ILichte der Fortschritt der
Verdanung an dem hoher oder niedriger stehendem Bodensatz
bemessen.

Ich hatte bei den Versuchen flache Bechergldschen
gewiihlt in der Absicht, fiir das Fibrin eine miglichst grosse

Berithrungsfliche und so eine mdglichst schnelle und voli-
stiindige Absorption des Pepsins zu schaffen. Dies Ver-
fahren war indes sebr umstindlich wund zeitraubend, ich
versuchte daher auf Vorschlag von Herrn Dr. Kriger,
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derzeitigem Assistenten des Herrn Professor Nassce, ecine
Aenderung.

Es wurden je 30 cem der Urine gleich in Reagens-
glischen von gleicher Weite abgemessen, in jedes 05 gr
Fibrin  gebracht und dann '/,stindlich jedes Glischen
umgekehrt, so dass das Fibrin durch die ganze Fliissigkeits-
sdule hindurch sank. Nach Verlauf von 2 Stunden wurde
der Uiin decantirt, aq. dest. aufgegossen wund durch
Schiitteln der anhaftende Urin vom Fibrin abgewaschen.
Nachdem das Wasser wieder sorgféltic decantirt war,
wurden in jedes Glischen auf das Fibrin 20 cem 1 ¢/, HCl
gegossen.

Um auch mdoglichst gleichzeitig in die verschiedenen
Reagensglischen 1 %/,, HCl zu bringen, hatte ich vorher
in andere Reagensglidschen die je 20 ccm abgemessen und
schiittete sie dann aus diesen auf das Fibrin. Im Uebrigen
wurde der Versuch wie vorhin beschrieben fortgesetzt
Mehrfache Versuche zeigten mir, dass diese Aenderung des
Verfahrens keinen Nachtheil brachte, dass eben so viel PPepsin
wie vorhin absorbirt wurde.

Es sind daher alle angefiihrten Versuche in dieser Weise
angestellt.

Sahli und Gehrig stellten in ibren Versuchen nur die
tiglichen Schwankungen im Pepsingehalt fest, sie konnten
die im Laufe von 24 Stunden gesammelten Urine in Einer
Versuchsreihe auf ihren Pepsingchalt hin mit einander ver-
gleichen. i

Wie schon vorhin erwiithnt, war es nach dem Vorgange
von Lieo der Zweck meiner Untersuchungen, die ganze
24stiindige Urinmenge zu sammeln, an dieser den relativen
und absoluten Pepsingehalt zu bestimmen und dann Ver-
gleiche anzustellen. Ich konnte also nur die an den gleichen
Tagen gesammelten Urine in Einer Versuchsreihe mit ein-
ander vergleichen ; um die an verschiedenen Tagen gewonnenen
Resultate mit einander vergleichen zu kénnen, musste ich
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eine konstante Grosse haben, auf die ich mich bei jeder Ver-
suchsreibe zuriickbeziehen konnte.

Leo erwihnt nicht, in welcher Weise er seine Versuche
anstellte, mir schienen zwei Wege offen zu stehen.

Wie schon dargelegt, wird der Pepsingehalt einer Flussig-
keit nach der Schnelligkeit der Verdauung des Fibrins
gemessen; es haben also diejenigen Urinproben, die unter
sonst gleichen Verhiltnissen das Fibrin gleich schnell ver-
dauen, denselben Pepsingehalt; es konnte also die konstante
Grosse., nach der ich den Pepsingehalt maass, die Zeit sein.
Nun lassen sich ja bei Einer Versuchsreihe die ganz
gleichen Verhiltnisse fiir jeden einzelnen Verdauungsversuch
schaffen, aber es liegt auf der Hand, dass es unmdoglich, oder
doch mindestens sehr schwierig ist, ganz die gleichen Ver-
hiltnisse fiir alle Versuchsreihen zu schaffen.

Da also dies Verfahren mir unsicher schien, schlug ich
den andern Weg ein; die konstante Grisse, nach der ich den
Pepsingehalt bestimmte, war eine Reihe von Pepsinlosungen,
die bei allen Versuchsreihen stets denselben Pepsingehalt
hatten.

Ich stellte mir zunichst eine Pepsinlésung in der Weise
her, dass ich 10 gr Witte sches Pepsin in 500 cem Glycerin
24 Stunden bei 30-—40° digerirte und dann die Lisung
filirirte. Die Losung wurde sorgfiltic verschlossen gehalten
und so viel, als zum jedesmaligen Gebrauch néthig war, mit
einer Pipette entnommen, die nur diesem Zwecke diente und
die, wenn sie nicht gebraucht wurde, an beiden Enden ver-
schlossen war.

Da ich bei meinen Versuchen immer 30 ccm Urin nahm,
stellte ich mir von der Pepsin-Glycerin -Losung zum jedes-
maligen Vergleich Verdiinnungen mit aq. dest. von derselben
Quantitit her.

Durch eine ganze Reihe von Vorversuchen gewann ich
die oberen und unteren Grenzen, d. h. den Pepsingehalt,
iiber den der Pepsingehalt der Urine nicht hinausging, und
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den geringsten Pepsingehalt, bei dem es {berhaupt noch
mdglich war, durch diese Verdaunungsversuche Unterschiede
festzustellen.

Es ergab sich nun hieraus folgendes: Von der Pepsin-
Glycerin - Losung wurden 5 ccm mit aq. dest. auf 100 ver-

diinnt, und von dieser Losung wurden in 6 verschiedenen

Reagensgidschen folgende Verdiinnungen hergestellt:

4  com : 26 ccm aq. dest.
3 cem : 27 cem aq. dest.
2 ecem @ 28 com aq. dest.
1 com : 29 cem aq. dest
0,75 cem @ 29,25 cem aq. dest.
05 cem : 290 cem ag. dest.

1 cem der Lésung Y, Pepsinglycerin nahm
ich als Einheit an, bezeichne ich nun diese Ein-
heit mit M, und war die verdauende Kraft von
30 cem Urin 2z B. der verdauenden Kraft von
4 M: 206 aq. dest. gleich, so sagte ich, der Pepsin-
gehalt dieser 30 cecm Urin ist = 4; entsprach die
verdauende Kraft der 30 ccm Urin einer der
anderen Mischungen, so bezeichnete ich dem
entsprechend den Pepsingehalt der 50 cem mit
3, 2,1, 0,75, 0,b; stand sie deuntlich zwischen
zwei der Vergleichslisungen, bezeichnete ich
sie entsprechend mit 1.,5; 2,5 u s w. Bei allen
Urinen, deren Pepsingehalt geringer war als 0,H,
bezeichnete ich denselben mit 0,25, Ks handelte
sich hierbei aber immer noch um Verdauung, da
innerhalb 24 Stunden das Fibrin geltst wurde.

Dies war also der relative Pepsingehalt der Urine, den
absoluten gewann ich, indem ich die ganze
24stiindige Urinmenge durch 30 dividirte und
mit dem relativen Pepsingehalt multiplicirte
War z. B. dic 24stiindige Urinmenge = 1500 cem,
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der relativePepsiugehalt =2, so war der absolute
1500 > 2
300
Die Versuche stellte ich nun in der Weise an, dass ich

Pepsingehalt = = 100.

von jedem der Urine, die mir an jedem Versuchstage zur
Verfiigung standen, je 30 cem in 2 Reagensgldschen abmaass
- - ich stellte der Sicherheit und Genaunigkeit der Beobachtung
wegen mit den Urinen immer Parallelversuche an — und
dann in IKiner Versuchsreihe mit den TUrinen und den
6 Pepsinlosungen den Verdauungsversuch anstellte.

Diese Pepsinlésungen von bestimmtem Pepsin-
gehalt hatten noch den Vortheil, dass sie mir die
Brauchbarkeit der Methode bewiesen. Es zeigte
sich bei ihnen immer bei Beobachtung des Fort-
schrittes der Verdauung das FXibrin in sehr
schoner Stufenfolge, entsprechend dem Pepsin-
gehalt der Verdauungsfliissigkeit, verdaut.

Die Urine wurden stets von Morgens 8 Uhr bis zum
nichsten Morgen um 8 Uhr gesammelt, es wurden nur sauer
reagirende und eiweissfreie Urine untersucht.

Von den Kranken aus der Medicinischen Klinik, deren
Urine mir zur Verfiigung standen, wihlte ich solche, die
gendthigt waren, dauernd im Bett zu liegen, weil hei den-
selben die Urinentleerung stets beaufsichtigt werden konnte,
und ich so sicher war, auch stets die ganze 24stiindige
Urinmenge zu crhalten. Bei den beiden gesunden Personen,
deren Urin ich untersucht habe, war ich ganz sicher, stets
die ganze 24stiindige Urinmenge zu erhalten. Der Ueber-
sichtlichkeit wegen habe ich die Resultate meiner Unter-
suchungen in Form von Tabellen dargelegt. — In der
Tabelle, die ich jotzt zunichst folgen lasse, handelt es sich um
Personen, die, abgesehen von dem Leiden, welches sie zwang,
danernd zu liegen, ein ganz gutes Allgemeinbefinden und
besonders keine Storungen der Verdauung und guten Appetit
zeigten.




Tabelle A.
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2; _:CC;{ 6.\, e “ ;::
3.5 9.\ 850 T E
Zz 10. V. 600 5 -
TEZ: 11. V. Q40 e} ”_;_/
= 7.V, 1600 TG
= o\ g =

stirungen.

k|

+ Trochanteren.

eutes
Allgemein-

Bemerkungen

!l Keine Anacwie, ||

I
|
i

Allgemein- -
f befinden: gut, |

befinden.

Vergleicht man nun in vorstchender Tabelle die tiglichen

Pepsinausscheidungen

mit einander, so zeigen [. und IV.

eine im ganzen hohe aber schr wechselnde Pepsinausscheidung.

Bei II. und III. ist die tdgliche Pepsinausscheidung eine so

niedrige, dass dic Untersehiede bei II. nur an zwei Tagen,

bei III. {iberhaupt nicht festzustellen waren.
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Dic: Resultate in dieser Tabelle waren mir sehr auf-
fallend, da die Art der Erkrankung fiir diese grossen Diffe-
renzen in der tiglichen Pepsinausscheidung der einzelnen
Personen keinen Grund zu geben schien.

Ich lege weiter in einer Tabelle Untersuchungen an
Personen vor, welche an krkrankungen litten, die mit sehr
starker Alteration des Allgemeinbefindens nund besonders der
Verdanung einhergingen.

Tabelle B.

i - . . . t

Alter . Urin- in30cem Pepsin-

und cDatum © tages-  Pepsin-. tages- © Bemorkangen
Krankhoit i cmenge  gehalt @ menge |

Abends Krise,

5 . . 9. V. 700 05
° - . ; .o .
T g L 5oV.o0 1200 0.25 2E .3 &
o2 2 = . . o £ 2 e7
== =2 E ooV, 2210 0.25 TE2EL8E
EEZI T o . E3E5TEE
ST EF 00V, 250 025 0 20 FREESEE
— e “11. V. : 1910 025 . 17 2 2<% * =
B ! i b= =
< = e S .
S - e o =
T2 o 19, TV, . 1800 2.5 | - B
= & — = . Ve o = e = F .
= 5 &= f200 LN 2065 0,5 SESEES
= T = : - i = [ =R
= 210 IV, 1020 0 100 S 292 =&
~— = - - =
— = 2270 IV 1640 0.25 | oz z
—a ] N - R
T - @
v o4 = <
=Tz ==
=22 TE g g
5= T . o HE =
== r 13 &R = L
= Z 15 s g =
=R s &
- 12 A~
;: t o ¢ Starker lcterus, Er-
I3 - . - or = ! Dbreehen,Appetitlosig-
=3 5N AB0 0.25 ? keit, Oedem.
= g . , Mit Wasser zZu 1000 cem
= - . - ; o aufgefiillt. Zunahme
2= a i Bl aufgefii an
=, 6. V. 42010 ) . 0.25 8 d. Icterus.
C\T T = . P b E 1, Appetit etwas besser.
S ,‘i 9.\ 920 o 3 : 92 { Zunahme . Oedem.
: : :
= = < i - - | 3 i
= E: j10. V. . 745 2 49
= ; - - ! -
= B 1 V. 0 1050 2 70
=] ! = 2
o= 117, V. . 530 1 18
—_ ' '
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Wie die Tabelle zeigt, ist bei I. und III., entsprechend
der Alteration des Allgemeinbefindens, die Pepsinausscheidung
eine sehr niedrige, bei II. und IV. jedoch nicht so niedrig,
wie man erwarten sollte.

Iis folgen jetzt die Untersuchungen der Urine gesunder
Personen,

Tabelle C.

Alter und 1 Urin- {in 80ccm| Pepsin-
Gesundheits- ~ Datum = tages- ‘Pepsin- tages- Bemerkungen

zustand | " menge [ e:e}mlt menge

o1 TV.| 2220 | 1 74
o 29. IV. | 1840 | 0,75 46
) P70V 1800 0 2 87
= L8 VL 1100 3 110
= . VL | 1810 2 87
¥ =2 15. V1. © 1570 2 105
g8 16. VI | 1830 0,75 46
. 117, VI 1875 | 2 92
= 18. VI. | 1480 4 197
= 19. VL . 1590 4 212
— 20. VL | 1800 1 43
21, VI | 2200 | 2 147

= R - | i )
5 I 8. VI I 1330 05 27
< C 9. VL 1230 | 075 31
= 110. VL. | 1410 0,5 23
== '16. VI. | 1610 0,75 40
S z 17 VI | 1450 | 095 @ 36
= & 118, VI | 1750 | 10 58 |
g 120. VI | 1300 0,5 21
= 21 VI.| 1425 | 03 24 |
= i ‘

Die Resultate von Tabelle C. ergeben bei 1. einen Pepsin-
gehalt, der im Ganzen die Pepsinausscheidung der in Tabelle A.
und B. aufgefithrten Personen iibertrifft; bei II. ist dies
hingegen nicht der Fall; die Pepsinausscheidung von II. ist
im Ganzen niedriger als von A. I. und A. IV, steht etwa gleich
mit B.IL. und B.IV. und ibertrifft nur die Uebrigen.

2%
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Bei beiden in C. aufgefiithrten Personen zeigt sich gleich-
falls ein ausserordentlicher Wechsel in der Grisse der tdglichen
Pepsinausscheidung.

Gehrig") hatte bei seinen Untersuchungen der stiind-
lichen Schwankungen im DPepsingehalt beim Hunde-Harn
ganz #dhnliche Schwankungen in der Pepsinausscheidung wie
beim Menschen-Harn gefunden.

In der Voraussetzung nun, beim Hunde die Schwan-
kungen der Pepsinausscheidung von denselben Ursachen, wie
beim Menschen, abhingig zu finden, zog ich auch den Urin
von Hunden mit in den Kreis meiner Untersuchungen.

{s standen mir im Institut 3 Versuchshunde zur Ver-
fiigung. Diesc Hunde waren stets im Kiifig und wurden
nur zur Fitterung, die Einmal innerhalb 24 Stunden
Morgens um 9 Uhr stattfand, und zur Urinentleerung heraus-
selassen.  Sie waren vom lInstitutsdiener so abgerichtet, dass
sie nur auf Befehl den Urin in ein untergehaltenes Gefiiss
entleerten. KEs hatte dies den grossen Vortheil, dass ich stets
genau die 24stiindige Urinmenge ohne jegliche Verunreini-
gung erhielt.

Der Urin wurde gleichfalls von Morgens & Uhr bis zum
néichsten Morgen nm 8 Uhr gesammelt.

Die Tabellen, in denen ich jetzt die Krgebnisse dieser
Untersuchungen vorlege, bediirfen wohl keiner weiteren
Erlduterungen, ich will nur bemerken, dass | [5COJ* bei der
Urinmenge bedeutet, dass dieselbe am Versuchstage mit
Wasser zu D00 cem aufgefiillt ist. Das gewdhnliche Futter
der Hunde bestand, wenn in den Tabellen nichts anderes
bemerkt ist, in zerhacktem Rinderpansen. Es enthalten die
Tabellen auch weiterc mit den Hunden angestellte Versuche,
dic uns jetzt noch nicht beschéftigen.



Hund A. 18 kg Korpergewicht.
8 perg
i _ ) : T A0’ 1o _\
Z . Versuchsbedingungen Urin-jin 30cem Pepsin-
B | tages- | Pepsin-  tages- ' Bemerkungen
5 i Erndhrung | Zusatz ! menge : gehalt | menge
20,1V, Mg | 245 38 | 21
21TV, gewihal, Putter | ;1220 2.5 ‘ 101 .
- [ : | I X o A_n den dazwischen
24, IV i 1630 , 2 B (C i:qﬁf&ll@s;‘xél‘a}z‘eltntf:c-
N | ! H O 1 8 ntrer.
25.1V.] | 1630 | 15 | 81
9. IV, . ] 153 ¢ 15 | 6
27. 1V Hunger 270 30} | 2 i 34
L 28. TV . 275|500 | 2 | 34
29.IV. . 240 [500] 1 2,5 | 42 .
! . . | Sehrgierig gefressen.
30. TV.C wewihnl. Futter 9o0 3 ; 946 ‘!'}rl)reche}iuu, Durel-
f i .
LV 2 ke Rinderpansen Co1610 3 162
2.V, | 1470 075 47
3.V, | . ' 1650 1
Z. Voo 1eno 1 1
5.V, | . 1950 2 130
6- V. . 800 0.5 13
T . 1635 2 108
8.V, | 1560 1 52
9.V. ! L1220 2.5 102
10. V.l Sr I'f‘]l.\ill | 1660 0,25 14  Etwas Durehfall
11NV . - 1060 2.5 137
| 12.V. | ! Sarlepsin 1 1050 1.5 59
; 13.V. | .. | Po2150 0 1 72
§ 4.V, . ‘ 1685 L5 84
i 1.V, . . 1455 1.5 72
16.V " i 1450 3 144
17.\ ' . 1 cem HUCI 1380 2 ao
18.V . L1875 2 105
19.V. | . 1365 3 136
20.V. 2,0 fere. earb. 1330 4 : 176
i sacch. !
! 3,0 gr ferr. oxy-! ¢
i dat. succh. i
21,V ‘ 1460 2 95
22V, |, 3,0 cem Pepsiu'j' 1725 115 35 '
o lisung 5 : 20 aqg. : i
subeutan : |
23V, \ i 1220 2 82
24.V. o forr carb | 1640 | 2 L1100
: |
PR 6,2 gr ferr. carb. o8
26. V. | . v ferr. car 1100 111
27.V " :';__('.mn P01)§i11- 1410 3 ¢ 141
losung 10:25aq.
sunhentan
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Hund B. 22 kg Korpergewicht.

o } ] ] Trin- e . . a1
= . Versuchsbedlingungen ‘. Urin [m 50(’,“‘1‘1 epsin
£ | ' tages- iPepsm—\ tages-
= \ Ernihrung 5 Zusaty. ' menge | gehalt  menge

20.1V. Hunger [ 210 [51] ! 3 51

21.’[\7.3 gewilul. Futter | | 1340 2,5 111

24. TV Hunger o200 2.5 24

25. V. 180 [500] 2 34

26.TV. Y 1210 {300] 2 84

27. IV, gewihnl, Futter 1760 1 59

28, IV. . F2000 ‘ 1 67

29. V. .| 1750 | 075 43

30.1V.L . . 1700 1 57

1.V, |3 ke Rinderpansen [ 16ls | 2 108
2N, S 1200 025 10
3.V. | 1020 1 025 N
|
4N ] i 9n0 0.25 n
|
5V, . ! 1400 0,25 12
6.V, 1200 0.5 20
TN 1635 0,75 41
8V, ., » 1565 0,5 26
9.V - ‘ 1370 0,75 34
10.V. | . | 1700 0.5 28
1V, ‘ 1420 05 21
| 2 gemn Pepsin- l
13.V. ; . 16sung 5: 20 aq. 1420 0,25 1 12
! subentan ! : 1

4.V, 0, , 1 1660 025 14

V. L ; 1255 0.5 21

16. V. - . 1625 0.25 13

. " 4 n B in- |

8.V, | Nismg 5290 an. 1466 0,75 37
] i subecutan ' i

19.v. | 1710 075 | 43

20.V. 5 gr Pepsin -+ 1550 1 ‘ 52

: ‘ 2 cem HC1 : |
21\, | 1585 | 075 | 40
22V, ’s !5 gr Popsin -+ 1575 0,75 39

i 2 eccn HCI
23. V. " , 1530 0,5 26
24. V. P10 ger rerr. carb, 15810 1 i 50
; saceh. \
26. V. | 1420 0,5 24
27V 1750 05 ! o

|

Bemerkungen

ilﬂ. IV. gewihnl,
] Futter.

I

!

| Fleisch nicht ge-
! fressen,kurzathinig;
' beiin Uriniren etwas
! Blut entleert. Urin
" dunkel.

Kmrzathniigkeit ge-
schiwunden. Frisst
. wieder. Urin noch
“dunkel.

TUrin  wnoch etwas
dunkel.

Urin wieder hell.

'Abends etwasDurch -
: fall.

" Am Tage vorher 2 kg
Rinderpansen.

CAm Tage vorher2kg
| Rinderpansen.
|



Hund C. 27

23

kg Korpergewicht.

" Datum

‘ Versuchsbedingungen |

i Erndhrung ll

Zusatz

Urin- lin 3000111‘]‘01)5111 ]

tages- [Popsm-‘ tagoes-
- menge | gehalt

menge \'

22. 1V 4

o
-

&
~ o -
.1.4.

[ g———y .
REowEN
g

ot
*
-«

15.V.
16.V

20. V.

92, V.
23. V.
b 24. V.

27.V.

20.1IV.
21.1V.|

18. V. |
19.V. |
21.V. |

26. V.

{lunger

01

31

24, [V; gewihnl. Putter

- “
.y IR}
.y 3
{lunger

|

|

1 i
y 70 cem  einer
| Lisung

1200 gr Rinderpansen, 5 oo Popsin-

Hunger

30 ur Brot

‘(dwcrm 100aq.

% 10 cem Pepsin-
' Glyecorin.

2 >< 1 kg Rinder-

pansen

2 ky Rinderpansen *

0

LR}

3y

”

12 cem Pepsin-

3

3

s

Cldsung 3:20aq.

subeuntan.

|5 gr Pepsin -

2 cem HCH

i 10 gr ferr. earb. ;

| sneeh.

! 10 gr ferr. carb.
: saecch.
I

|
i
i
I

27

gl

1920
1710
1510
1450
1800
1500
1045
500
OOI‘WW

\260[mwl
| 210 [a00] |
o210

i

1

00 500

90 [0}
D [ ""]
1340
1660
1675
1550
1820
1920
1470
1685
1450
1730
1870
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1710
1885
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1760
1555
1570

2020

{
|

1
3

15

~ o
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e on
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14
12
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31

85
03

13
15

1
|

l
|

|
75 |
|

f 17, V. 2 kg Rinder-

|
i
|

- Bemerkungen

19, 1V, geWulml
Futter.

23, IV. gewihnl,
Futter.

13.V, 2 kg, Rinder-
pansen,

pansen.

25, V. 2 kg Rinder-
pansen.




Vergleicht man die tdgliche Pepsinausscheidung der
Hunde mit einander, so findet man, dass dieselbe eine sehr
verschieden grosse ist: darin herrscht jedoch eine Ueber-
einstimmung, dass bei jedem Hunde, auch an den Tagen,
wo er eine ganz bestimmte, immer gleiche Futtermenge
crhielt, die Grisse der Pepsinausscheidung eine sehy
wechselnde war.

Beim Hunger nimmt bei allen Hunden zugleich mit
der Harnmenge die Pepsinmenge bedeutend ab, um nach
Verabreichung von Fuatter bedeutend anzusteigen, worauf
dano in den niichsten Tagen wieder ein kleiner Abtall erfolgt.

Auf die in der Tabelle wm 3. V. vermerkte Iirkrankung
reagirte Hund DB. mit ciner schr verringerten Pepsin-
ausscheldung. ebenso machte sich der am 13. V. eingetretenc
Durchfall dareh cine verringerte Pepsinausscheidung bemerkbar.

Der Umstand, dass bei Hund A am 30. 1V, die Pepsih-
ausscheidung nicht so plotzlich anstieg. sondern dies erst am
niichsten Tage erfolgte. ist auch wohl durch den am 30, IV,
aufgetretenen  Durchfall  zu  crklaren. Man ist  wohl
berechtigt, dics anzunehinen, weil bel dem am 10. V. ein-
tretenden Durchfall die Pepsinausscheidung ganz bedeutend
herunterging.

Fasse ich kurz zusammen, was die bisher angefithrten
und einer Kritik unterzogenen Versuche ergeben haben, so
komme ich zu folgenden Resultaten :

1. Die im TLaufe von 24 Stunden ausgeschicdenc
Pepsinmenge ist bei verschiedenen Individuen, Menschen
sowohl wie Hunden. eine sehr verschiedene.

II. Bei jedem einzelnen Individuum, beim Menschen
wie beim Hunde, ist bei ganz normalem Befinden die
Grosse der tdglichen Pepsinausscheidung grossen, ganz
unregelméissigen Schwankungen unterworfen

III. Bei Storungen der Verdauung und Ernihrung
scheint beim Menschen wie beim Hunde eine Abnahme
der Grosse der Pepsinausscheidung stattzufinden.
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IV. Die grosse individuelle Verschiedenheit und
die grundlosen, unregelmissigen Schwankungen in der
tiglichen Pepsinausscheidung bei den einzelnen Indi-
viduen gestatten nur einen ganz allgemeinen Vergleich.
Kine durchschuittliche Grisse der tiglichen Pepsin-
ausscheidung ist nicht festzustellen, und es ist daher
unmoglich, die Abnahme und Zunahme der tdglichen

Pepsinausscheidung diagnostisch zu verwerthen.

Als ich meine Versuche schon abgeschlossen hatte, kam
mir eine Arbeit von Hoffmann!') zu Gesicht, in der eben-
falls die Pepsinausscheidung durch den Urin untersucht wird.

In den Untersuchungen, die Verfasser iiber die tiglichen
Schwankungen des Pepsingehaltes beim gesunden Menschen
anstellt, kommt er zu ganz iihnlichen Resultaten wie Sahli
und Gehrig.

Verfasser dehnt seine Untersuchungen auch auf patho-
logische Urine aus und nimmt hierzu als den pepsinreichsten
den Morgenurin.

In 3 Fillen von Carcinoma ventriculi konnte er, ver-
glichen mit der Pepsinausscheidung gesunder PPersonen, gine
bedeutende Verringcrung des Pepsingchaltes feststellen, doch
nie ein Fehlen des Pepsins, wie lico es beobachtete.

In 2 Fillen von uleus ventrieculi mit sehr schlechtem
Erniihrungszustande bemerkte er in dem einen Falle gleichfalls
eine betrichtliche Verminderung des [epsingehaltes, in dem
andern nur Spuren von Pepsin. Auch bei einem Phthisiker
mit sonst gesundem Magen fand er eine sehr geringe Pepsin-
ausscheidung.

Verfasser kommt in Uebereinstimmung mit mir zu dem
Schlusse, dass man aus der Verminderung des Pepsingehaltes
nicht gleich bestimmte diagnostische Schliisse ziehen konne,

H Hermann Hoffmann., ecand. med., Ueber das Schicksal
einiger Fermente im Organismus. Archiv f. . gesammte Physiologie.
Bd. XLI. 1887. pag. 14%.
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sondern dass sich dieser geringe Pepsingehalt wohl héufig
bei bedeutenden Krnihrungsstérungen finde.

Auf dem bis jetzt eingeschlagenen Wege konnte ich, wie
ich schon im Laufe der Untersuchungen merkte, nur zu sehr
geringen positiven Resultaten kommen.

Das bewog mich, die mir gestellte Aufgabe dahin zu
erweitern, dass ich zur Aufklirung.der Frage, auf welchem
Wege das Pepsin in den Harn gelangt, eine Reihe von
Versuchen anstellte, die schon in den Tabellen enthalten sind.

In den Arbeiten von Sahli und Gehrig stehen sich
zwei Anschauungen einander gegeniiber.

Sahli ist der Ansicht, dass das Pepsin nicht als pepsi-
nogene Substanz, als welche es in den Hauptzellen der
Magenschleimhaut enthalten ist, aus denselben ins Blut
ilvergeht, sondern dass das Pepsin, nachdem es bei der Ver-
dauung seine Dienste gethan hat, als fertiges Ferment wieder
von der Schleimhaunt des Magens, vielleicht auch vom Dinn-
darm aus resorbirt wird, ins Blut tbergeht und dann durch
die Nieren mit dem Harn ausgeschieden wird.

Boweisend ist ihm hierfiir dic Aehnlichkeit der Kurven,
die er fir den relativen Pepsingehalt des Urins, und die
Heidenhain fir den relativen Pepsingehalt des Fundus-
sekretes fand: Bei beiden sinkt regelmissig 2 Stunden nach
der Nahrungsaufnahme der Pepsingehalt auf ein Minimum,
wn sich dann langsam bis zu einem Maximum zu erheben,
welches bei beiden ungefihr um die fiinfte Stunde fillt.

Diese Ansicht Sahli’s ist nach Gehrig deshalb nicht
stichhaltig, weil ja, wire der relative Pepsingehalt des Urins
abhiingig von dem relativen Pepsingehalt des Fundussekretes,
das Minimum der Pepsinausscheidung durch den  Urin
mindestens um 1!/, Stunden spiiter auftreten misste, als
Sahli es findet, da doch so viel Zeit zwischen Resorption
durch den Magen und Ausscheidung darch den Urin verstreicht.




Auch den Umstand, dass das absolute Minimum der Pepsin-
ausscheidung wirklich in die vierte Verdauungsstunde fillt,
hilt Gehrig als eine Stitze fiir Sahli’s Ansicht nicht
verwerthbar, da Heidenhain’s Kurve iiber die absoluten
Grossen der in dem Magen wihrend der Verdauung abge-
sonderten Pepsinmengen nichts sagt.

Gehrig hebt ferner hervor, dass die AnsichtGrittzner’s?),
es wiirde in der ersten Zeit der Verdauung viel mehr Pepsin
abgesondert, als etwa in der finften Stunde der Verdauung,
eine sehr grosse Wahrscheinlichkeit fir sich habe. Es sei
somit Sahli’s Annahme, dass das Pepsin vom Magen aus
resorbirt wiirde, hinfiillig: da ja einer grossen Pepsinmenge
im Magen doch auch eine grosse Pepsinmenge im Harn
entsprechen miisste.

Gehrig schliesst sich  der von Griitzner und
lippstein?®) vertretenen Amsicht an, dass das Pepsin als
sugenanute pepsinogenc Substanz in den Driisen vorgebildet
sei und bei der Sekretion in fertiges Ferment umgewandelt
werde. Hr erklart sich demnach den Vorgang in der Weise,
dass bei Kinfihrung von Speisen in den Magen durch
Reizung der sekretorischen Nerven die Driisen ihr Sekret in
den Magen ausscheiden; ist der Magen in Ruhe, wird das
Propepsin in den Zellen abgelagert, geht als solches in das
Blut itber und wird bei der Ausscheidung durch die Nieren
entweder durch die secernirenden KEpithelien, oder durch die
Einwirkung des Harnwassers und der Harnsalze in das
fertige Ferment tibergefiihrt.

Bei den Untersuchungen, die ich vornahm, um zu einer
Klarlegung dieser eben dargelegten Ansichten beizutragen,

Y P.Gritzner, Ueber Bildung und Ausscheidung von Iermen-
ten. Archiv f. d. gesammte Physiologie. Bd. XX. 1879, pag. 895.
3 W. Eppstein u. P. Grittzner, Ucber Pepsinbildung im
Magen. Avchiv f. d. gesammte Physiclogic. Bd, VIil. 1873, pag. 122,




sagte ich mir zuniichst Folgendes: Wird das Pepsin als fertig
gebildetes Ferment vom Magen resp. Darm aus resorbirt,
geht als solches ins Blut iiber und wird mit dem Urin aus-
geschieden, so muss Zufihrung einer {iberschiissigen
Menge von Pepsin in den Magen auch eine vermehrte
Ausscheidung von Popsin durch den Urin zur Folge haben.

Da sich das Verhalten der Pepsinausscheidung durch
den Urin bei Menschen und Hunden als ein ganz gleiches
zeigte, so sind diese Versuche nur an den drei Versuchs-
hunden vorgenommen worden. Ich muss hier auf die schon
pag. 21, 22, 23 vorgelegten Tabellen zurlickverweisen. Die-
selben sind schon vollstindig an jencr Stelle vorgelegt worden,
weil ich die Tabellen, obne der Ucbersichtlichkeit zu schaden,
nicht in cinzelne Theile zerlegen konnte.

Der erste Versuch wurde bei Hund C. gemacht.

Am 3.V, am dritten Hungertage, crhielt Hund C. mit
200 gr Rinderpansen vermengt 70 cem einer Lidsung D cem
Pepsin-Glycerin mit aq. dest. anf 100 verdiinnt.

Das Pepsin-Glycerin war die von mir pag. 14 angegebene
Lasang von Witte schem Pepsin in Glycerin im Verhiltniss
von 10 gr Pepsin : H00 cem Glycerin, die Verdiinnung des-
selben die pag. 15 angegebene Lisung 5 %, Pepsinglycerin,
von der ich 1 cem als Einheit bei den Vergleichen annahm.
Es enthielten also die bei diesem Versuche angewandten
70 cem der Losung 70 der von mir angenommenen Pepsin-
einheiten. IKs wirden diese 70 1’epsineinheiten bei Hund C.
etwa der Pepsmauaschelduno, vom 29.1V. entsprechen, die

5 betrug. '

Thatsichlich findet sich nun in der Tabelle eine Steigerung
des absoluten Pepsingehaltes auf 17 gegen 8 des vorhergehendcen
Tages verzeichnet; es ist diese Steigung jedoch wohl auf dle
Zufuhr von 200 gr Rinderpansen zu schieben.

Am 5. V. wurden daher, um cine gleichzeitige Nahrungs-
zufuhr so viel wie moglich auszuschliessen, nur 30 gr Brot
gegeben. Das Stiick Brot wurde etwas ausgehohlt, in die
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Hohlung 10 cem meiner  urspringlichen  Pepsin - Glyeerin-
Losung hincingethan, und die Aushéhlung mit einem DBrot-
deckelchen verschlossen. Der Hund frass es ganz gut und
befand sich auch gut darnach.

Da, wie vorhin dargelegt, d ccm Pepsin- Glycerin mit
aq. dest. auf 100 verdinnt 100 Pepsineinheiten enthalten,
so enthalten 5 cem Pepsin-Glycerin allein ebenfalls 100 Pepsin-
einheiten, 10 cem Pepsin-Glycerin dem entsprechend 200 Pepsin-
einheiten, d. h. also, der Hund erhielt mehr, als die 4fache
Menge Pepsin, die er bei gewdhnlichem Futter durch den
Urin auszuscheiden pflegte.

L e

j Trotz dieser grossen [Pepsinzufuhr zeigte sich durchaus
keine Erhohung der Pepsinausscheidung: dieselbe war viel-
mehr bedeutend geringer, als am Tage vorher. so niedrig,
wie sie dem fiinften Hungertage entsprechen konnte.  Es
hatte also diese in den Magen aufgenommene Pepsinmienge
durchaus keinen Kinfluss auf die Pepsinausscheidung durch
den Urin.

Vielleicht waren diese Pepsinmengen zu gering; ich gab

daher am 22.V. 5 gr Witte’ sches Pepsin und 2 cem H Cl

mit der gewdhnlichen Futtermenge zusammengerithrr. s

Lo ist dies, verglichen mit der gewdhnlichen durch den Urin

ausgeschiedenen Pepsinmenge, eine ausserordentlich grosse

Pepsinzufuhr.

250 gr Pepsin-Glycerin enthalten gerade H gr Witte’ sches

Pepsin; da nun, wie vorhin dargelegt, 0 ccm Pepsin-Glycerin

: 200 Pepsineinheiten enthalten, so enthalten 250 cem Pepsin-
Glycerin oder H gr epsin 5000 Pepsineinheiten.

Trotz dieser ausserordentlich grossen Pepsinzufuhr findet

. sich bei Hund C am 22.V. nicht nur nicht eine Erhdhung,

sondern sogar eine Verminderung der Pepsinausscheidung

i durch den Urin. Trgend ecine Verdauungsstorung, die den

niedrigen Pepsingehalt vom 22. V. verursachen konnte, liegt

picht vor. Ks finden sich, wie die Tabelle zeigt, auch bei
ganz gleichmissigem Futter diese Schwankungen.
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Somit scheint zur Geniige bewiesen, dass, bei diesem
Hunde wenigstens, Pepsin, in den Magen eingefithrt, durch-
aus keinen Kinfluss auf die Pepsinausscheidung durch den
Urin hat.

Dieselbe eben angegebene Pepsinmenge erhielt nach der
Tabelle Hund A. am 10. V. und am 12. V. Die erste
Fitterung ist nicht beweisend, weil gerade Durchfall ein-
getreten war, bei der zweiten jedoch, bei der das Befinden
ein normales blieb, zeigt sich durchaus keine Erhohung des
Pepsingehaltes im Urin.

Hund B. erhielt dieselbe Pepsinmenge am 20. V. und
am 22. V., und auch bei ihm bleibt sie, wie die Tabelle zeigt,
ohne KEinfluss.

Die iibereinstimmend bei allen drei Hunden auf diese
Pepsinzufubr feblende Reaktion ldsst sich doppelt deuten;
entweder wird das Pepsin schon im Magen und Darm
zerstort und gelangt garnicht zur Resorption, oder es wird
resorbirt und im Blute zerstirt.

Die Frage. ob das Pepsin im Blute zerstért wird, suchte
ich zunéchst durch subcutane TInjectionen von
Pepsinlésung zu entscheiden.

Am 13. V. wurde Hund B., der noch kein Pepsin per os
erhalten hatte, 2 cem einer Losung H Pepsin: 20 aq. dest.
unter die Riickenhaut injicirt.

Wie vorhin dargelegt, enthalten 5 gr Pepsin 5000 der
von mir zum Vergleich angenommenen Pepsineinheiten; da
dem Hunde der zehnte Theil der Lésung injicirt wurde,
erhielt cr H0O Pepsineinheiten.

Es trat leider Durchfall ein, so dass dieser Versuch aus-
zuschliessen ist.

Am 18. V. injicirte ich demselben Hunde, der, wie die
Tabelle zeigt, auch an den Versuchstagen sein gewdhnliches
Futter erhielt, 4 cem derselben Lisung, also 1000 Pepsin-
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einheiten. Der Hund befand sich wohl dabei, es trat jedoch
keine Erhohung der Pepsinausscheidung durch den Urin ein.
Auch bei Hund C., dem am 14. V. 2 cecm derselben
Pepsinlosung injicirt wurden, zeigte sich keine Reaktion,
ebensowenig bei Hund A., dem am 22. V. 3 ccm derselben
Losung und am 27. V. sogar 3 com einer Losung 10 Pepsin : 25 aq.
dest. injicirt wurden, also 1200 Pepsineinheiten.

Nachdem durch die eben angefilhrten Versuche das
bewiesen war, dass Pepsin, subcutan injicirt, keine Erhéhung
der Pepsinausscheidung durch den Urin bewirkt, fragt es
sich, ob das Pepsin durch das Blut, oder vielleicht durch
verschiedene Organe, die es bis zu dem Wege in die Harn-
blase passieren muss, zerstort wird.

Diese Frage suchte ich durch die Binwirkung von
frischen und todten Organen und von frischem Blat
auf Pepsinldsung zu beantworten; zugleich wurde auch
noch das Verhalten des Pepsins zum Trypsin in einigen Ver-
suchen beobachtet.

Die Organe, mit welchen ich Versuche anstellte, waren
Leber und Muskeln.

Ich liess die Organe entweder, nachdem sie unmittelbar
nach dem Tode des Thieres demselben entnommen waren, in
einer auf Blutwirme erwirmten indifferenten 0,5 ¢/, NaCl
Losung auf das Pepsin einwirken, um miglichst die Kin-
wirkung des lebenden Organes zu erhalten; oder es wurden
die Organe theils ganz frisch in kalter 0,5 °/, NaCl Lisung,
oder lingere Zeit nach dem Tode des betreffenden Thieres
in warmer und kalter 0,5 ¢, NaCl Liosung mit Pepsin zu-
sammengebracht.

Ich lege die Versuche in der Reihenfolge vor, in der
ich sie angestellt habe.

Die ersten drei Versuche, welche jetzt beschrieben
werden, sollen das Verbalten des Pepsins zu Leber und
Muskel klarlegen.
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I. Yersueh.

2 gr Witte schey Pepsin werden mit 1000 cem 0,5 “% NaCl-
Lidsung 2 Stunden digerirt, dann filtvirt.

Am 27. V.. Morgens, wird ein Kaninchen geschlachtet, un-
mittelbar nach Jdem Tode des 'Thieres die Leber herausgenommen
nnd mit einer Scheere in moglichst kleine Theilchen zerschnitten.
Hiervon werden Je 15 gr in 4 Becherglischen abgewogen und mit

e 100 cem der Pepsinldsung iibergossen. 2 Becherglischen, mit

Aa. Al hezeichnet, werden 2 Stunden in ein Wasserbad von 39 bis
45" die anderen 2, mit Ba. Bb bezeichnet, in Wasser von 14°¢
gestellt.  Der Inhalt aller Glischen wird wihrend der 2 Stunden
gleich oft mit cinem Glasstibehen wnngerithrt. Nach Verlauf der
2 Stimden wird der Inhalt der Glischen aufs Filter gebracht. Ftwa
6 Stunden nach dem Tode des Kaninchens werden die Muskeln
der Keule losgelist, fein zerschnitten i je 15 g in 4 Becher-
gliischen abgewogon. Der Inhalt diescr Bechergliischen wird ganz
in derselben Welse wie vorhin angegeben behandelt, Diey Gliischen,
welche im Wasserbade waren, werden mit Ca. Cb bezcichnet, die
andern heiden mit Da, Db,

Alle 8 Filter blethen bix zum niichsten Moreen an cinem
kithlen Orte stehen.

Von den so erhialtenen 3 Filtraten werden jetzt jo 30 cem in
Reagensglischen abgemessen und dann jedes Reagenselischen mit
0.0 gr fein zerschnittenem Fibrin beschickt.  Nach Verlauf von
zwel Stunden — der Inhalt ist inzwischen einige Muale umgeschiittelt
worden — wird die Fliissigkeit vom Fibrin abeeschiiftelt, das Fibrin
mit ai. dest. abgewaschen wnd it je 20 cem 1 %%e HCL iiher-
LOSSOIL.

Um 5 Uhr 6 Min. werden alle acht Glischen gleichzeitig ins
Wasserbad gebracht nnd nm 5 Uhe 11 Min. wieder herausgenomamen,
Ex zeigt sich jetzt, dass in Ba, Bh. Ca, Ch, Da, Db das Fibrin
gleich weit bis aut einen kleinen Rest verdaut ist, in Aa, Ab hin-
gegen die Verdanung nm Vicles weniger vorgeschritten ist.

Ieh entnabm jetzt jedem Filter-Riickstand 3 gr. that diesclben
in Reagensgliischen nnd tibergoss den Inhalt eines jeden mit 20 ccin
1% HCL  Diec Reagensglischen wurden dann ins Wasserbad
gestellt und blieben bis zum nichsten Morgen um 1t Uhr in dem-
selben.  Trotz der langen Zeit war in keinem Glase Verdauung
cingetreten, s war also in keinem Falle Pepsin absorbirvt. mithin
musste das in Aa, Ab fehlende Pepsin von der Leber zerstért sein.

Dieser Versueh ergiebt also, dass die lebende Leber bei
39 —40° C. die Fibigkeit besitzt, Pepsin zu zerstoren, dass
ihr hingegen bei niederer Temperatur chbensowenig wie dem
todten Muskel diese Fihigkeit zukommt.
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Eine KErginzang dieses ersten Versuches bildet der
néchstfolgende, da hierbei die Leber erst lingere Zeit nach
dem Tode des betreffenden Thieres zum Versuche benutat
wurde.

11. Yersuch.

Am 2, V9. werden von der Leber cines am Abeud vorher
geschlachteten Hammels in 4 Becherglischen je 15 gr abgewogen
und mit je 100 cem einer Lisung von 2 gr Pepsin in 1000 com
0,5 Na Cl-Lisung ithergossen. 2 Glischen werden ins Wasserbad
gestelll, die anderen belden in kaltes Wasser

Nach Verlauf von 2 Stunden wird der Inhalt der Gliiser aufs
Filter gebracht, und nachdem keine Flitssigkeit mehr abiroptt, wird
mit je 80 ccm der Filtrate ein Verdanungsversuch in der im vorigen
Versuch beschriebenen Weise angestellt. Zum Vergleich werden in
2 Reagensglitschen jo 30 cem der Pepsin-Lisung abgemessen und
mit diesen gleichzeitig ein Verdanungsversuch angestellt.

Die 6 Glischen werden wm 8 Uhr 384 Min, ing Wasserbad
gebracht und um 8 Uhr 39 Min. wieder heransgenommen. Da
zeigte sich denn, dass in allen 6 Glischen die Verdauung gleich
welt vorgeschritten ist.

Es ist also weder von der Pepsin-Losung, die mit todter
Leber digerirt wurde, noch von derjenigen, welche mit Leber in
kaltes Wasser gestellt wurde, Pepsin zerstért worden.

Wir finden somit das Resultat des vorigen Versuches

bestatigt.

Im ersten Versuch war nur die Einwirkung des todten
Muskels auf Pepsin beobachtet worden. Der jetzt folgende
Versuch soll uns Aufklirung geben iiber das Einwirken des
lebenden Muskels auf Pepsin; zugleich soll der Versuch die
Frage beantworten, ob gleiche Gewichtsmengen frischer Leber
und frischen Muskels in gleichem Maasse Pepsin zerstiren.
oder ob in diesem Punkte eine Differenz vorliegt.

III. Versuech.

Am 3. VI wird ein Kaninchen geschlachtet und gleich nach
dem Tode desselben die Lebor heransgenommen und dic Riicken-
muskeln abgelost.  Beides, Leber sowohl wie Riickenmuskeln,
werden sogleich fein zerschnitten, in 4 Becherglischen je 15 gr
Leber, in 4 andere Bechergliischen je 15 gr Fleisch abgewogen, und

3



in jedes der 8 Becherglischen dann 100 ccm eciner Lisung 1 gv
Pepsin : 1000 cem 0,5 % NaCl-Lisung abgemessen.

2 der Bechergliischen mit Leber, die ich mit Aa, Ab bezeichuen
will, und 2 anderc Becherglischen mit Muskelflcisch, mit Ca, Cb
bezeichnet, werden 2 Stunden lang im Wasserbade bhet 89 — 400
digerirt, die ibrigen 4 Becherglischen werden 2 Stunden lang in
kaltes Wasser von 14° gestellt, die, welche Leber enthalten, mit
Ba, Bb, die Fleisch cnthaltenden mit Da. Db bezeichuet.

Nach Verlaut der 2 Stunden wird der Inhalt sammtlicher
Glischen anfs Filter gebracht.

Zum Vergleich stellte ich von eimer Verdiinnung meiner
Pepsin - Glycerin - Lédsung — vergl. pag. 15 — 5 cem it ag. dest.
auf 100 verdiinnt, in 5 verschiedenen Reagensglischen folgende
Mischungen her:

10:20 aq. dest. = 1.
9:21 ., = IL
8:22 ., W == [IL
7:23 ,, . = TV.
ferner maass ich von der Losung 1 gr Pepsin: 1000 cem 0,5 %

Na Cl-Losung 80 cem in cin Reagenselischen ah und bhezeichnete
dasselbe mit E.

Es wurden nun von den 8 Iiltraten je 30 cem in Reagens-
glischen abgemessen und hiermit, sowie mit den Reagensglischen
L —1IV. und L. ein Verdaunngsversuch angestelit. Der Verdauungs-
versuch ergab, dass Lei E, Ba, Bb, Da, Db der Pepsingehalt gleich
und etwas grosser als L. war. Aa. Ab hatten etwas geringeren
Pepsingehalt. als IV. Ca, Ch hatten einen vicl geringeren Pepsin-
gehalt, als IV. und Aa, Ab; denn nach ' Stunde, wo Aa, Ab
schon zum grossten Theil verdaut hatten, zeigten Ca. Cb noch keine
Spur Verdauung. Auch nach einer Stunde war bei Ca, Cb keine
Verdanung eingetreten; nachdem jedoch die Glischen die Nacht
iiber im Wasserbade gegtanden hatten, war das Fibrin vollstindig
verdaut.

Es zerstort also der lebende Muskel cbenso wie die
lebende Leber Pepsin: und zwar besitzt die Gewichtscinheit
Muskel diese Fahigkeit noch in héherem Grade als die

Gewichtseinheit Leber.

Ich fiige jetzt drei Versuche ein, welche das Verhalten
des Pepsins zum Trypsin zum Gegenstande haben.

1V. Yersuch.
Eine Trypsin enthaltende Losung wird hergestellt, indem von
Hunde-Pancreas, der mit Benzoésiiure getrocknet und durch Aether
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wieder von Benzoégiiure und gleiclhzeitig von Fett befreit ist, 8,5 gr
fein zervieben und mit 200 cem 0.5 %4 Soda-Losung 1 Stunde bei
30 -—35 ¢ digerirt werden. ¥

Von der filtrirten Lisung werden in 4 Reagensglischen je
10 cem abgemessen, 2 derselben, Aa. Ab, werden gekocht, die
beiden anderen. Ba. Bb, bleiben ungekocht. Nachdem alle vier
Gliischen in kaltem Wasser auf gleiche Pemperatur gebracht sind,
werden in jedes 10 cem Pepsin-Lising — 5 Pepsin-Glycerin : 400 aq.
dest. — abgemessen und dann die 4 Gliischen 1tm Wasserbade bei
30—35¢ 1 Stunde digerirt.

Nachdem di¢ Glischen in kaltem Wasser abgekithlt sind, wird
jedes mit 0.5 wr Fibrin beschickt und etwa jede halbe Stunde
umgekehtt, damit das Fibrin durch die ganze Flussigkeitssiale sinkt.

Bald zeigt sich, dass in Ba, Bb das Fibrin immer mehr
schwindet.

Nach zwei Stunden wivd die Fhissigkeit decantirt, das Fibrin
mit aq. dest. abzewaschen und in jedes Glischen 20 cem 1 %00 H C1
abgemoessen.

Nachdem das Filwin auteequollen ist. enthilt Ba, Bb etwa nur
o Fibrin von Aa, Ab.

Die Glaschen weorden jotzt ins Wasserbad  gebracht, aber
obwohl sie 14 Stunden in dem=elben bleiben, zeigt sich doch keine
Spur von Verdauung,

Der Versuch ist dahin zu erkldren, dass in Aa, Ab das
Trypsin durch das Iochen, das Pepsin durch das Aleali
zerstdrt wurde, somit itberhaupt keine Verdanung stattfinden
konnte.

In Ba, Bb wurde das Pepsin ebenfalls durch das Alecali
zerstort: es begann jedoch in der alealischen Losung schon
in der Kiilte Trypsin-Verdauung.  Nachdem jedoch die
alealische Losung abgeschiittet war und an seine Stelle 1 9fy,
HCl  trat, wurde die Trypsin-Verdauung durch die Siure
aufgehoben.

V. Versueh.
Von dewm im vorigen Versuch gebrauchten IHunde-Pancreas
werden 2 gr fein gerieben mit 100 cem 0,5 NaCl - Lissung 1 Stunde
digerirt, und die Lisung dann filtvirt.

) Vel diber diese von DProf. Nasse seit langem ungewandte
Methode, Pancreas ete. zu conserviren, auch die Dissert. von Grissont
»Ueber das Verhalten der Glyooside im Thierkirpert 1887 pag. 112.

3
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Jo 10 cem der Lisung werden in 4 Roagensgliiser abgemessen
und 2, Aa, Ab, aufgekocht, die anderen beiden. Da. Bb. bleiben
ungekocht.

Nachdem alle Gliser bis anf eleiche Temperatur abgekithlt
sind, werden in jedes 10 cem ciner Losung 5 Pepsin-Glycerin : 400
aq. dest. abgemessen.

Die Gliser werden jetzt 2 Stunden digerivt., wiceder abgekithlt -
mit je 0,5 gr Fibrin beschickt uwnd nach 2 Stunden, nachdem die
Gliser einige Male umgekelnt sind, die Flitssigkeit decantivt. Bei
Ba, Bb ist jetzt nur noch cin kleiner Fibrin-Rest vorhanden.

In s#immtliche 4 Gliser werden jetzt je 20 cem 1%, HCL
abgemessen wnd dieselben dann ins Wasserbad gestellt.  Nach
Verlauf von etwa 3 Stunden ist das Fibrin in Aa, Al vollstindig
verdaut, in Ba, Bb hingegen noch derselbe Fibrin-Rest vorhanden,
der vorhanden war, als die Gliser ins Wasserhad gostelll wurden.

Es wurde bei diesem Versuche durch Aufkochen der
Pancreas-Losung in Aa. Ab das Trypsin zerstirt, das Trypsin
konnte somit, nachdem Pepsinlosung hinzugesetzt way. nicht
mehr auf das Pepsin einwirken, und da die Lisung eine
neutrale war, konnte auch von dieser Seite keine Einwirkung
auf das Pepsin stattfinden,

Es wurde also, nachdem das Fibrin mit 1%, HCl
iitbergossen war, dasselbe im Wasserbade von dem Pepsin
verdaut.

In Ba, Bb blieb das Trypsin erhalten, und nachdem
Pepsinlésung  zugesetzt war, wurde das Pepsin  auch in
der neutralen Losung darch das Trypsin zerstort.

Auch in der neutralen Losung wurde schon ein Theil
des Fibrins in der Kiilte durch das Trypsin verdaut.

Nachdem nun die Losung vom Fibrin decantirt war und
das Fibrin mit 1%, HCl tbergossen und ins Wasserbad
gestellt wurde, fand keine Trypsin-Verdanung mehr  statt,
weil dieselbe durch die Siure aufgehoben wurde: Pepsin-
Verdauung konnte nicht mchr stattfinden, weil das Pepsin
schon vorher durch das Trypsin zerstort war.

Der letzte Versuch wurde mit einer kleinen Veriinderung
wiederholt.




V1. Versuch.

Nachdem die Glischen mit Fibrin beschickt waren, wurden
sie 2 Stunden hindurch in Eis gestellt.

Aber auch bei dicser Temperatur begann schon Trypsin-Ver-
danung, denn als nach 2stiindigem Verweilen im Fise die Fliissig-
keit decantirt wnd 1 % HC1 aufgeschiittet wurde, zeigten dic
Reagensglischen, welche Trypsin  enthielten, nur % Fibrin der
librigen.

Im Uebrigen ergab dieser Versuch dasselbe Resultat, wic der
vorige.

Die ersten drei Versuche, welche ich mit den Organen
Leber und Muskeln anstellte, sind nicht ganz ecindeutig: es
kann der Einwand erhoben werden, dass ecs nicht die Organe
waren, welche das Pepsin zerstorten, sondern das in denselben
- enthaltene Blut. Es vernothwendigte sich daher, das Ver-
halten von Blut allein zum Pepsin zu untersuchen.

Die nédchsten Versuche dienen diesem Zwocke.

VII. Versuch,

Durch frisches defibrinirtes Hammelblut wird Yy Stunde lang
ein Luftstrom geleitet.  In 2 Glisern werden dann je 50 cem dieses
Blutes mit 25 cemn Pepsinlosung — 5 cem Pepsin-Glycerin @ 400
caq. dest. — gemischt., Das eine Glax wird 2 Stunden im Wagsser-
bade digerivt, das andere Glas in kaltes Wasser gestellt.

Von dem Inhalte eines jeden Glases werden dann in 2 Reagens-
f . glischen je 30 cem abgemessen und hiermit in der friitheren Weise
. ein Verdaunngsversuch angestellt.

Nachdem die Gliser 12 Stunden im Wasserbade gestanden
haben, ist keine Spur von Verdauung bemerkbar, es ist also im
Blute alles Pepsin zerstort worden.

In dem eben angefithrten Versuche war das Blut ein
sehr sauerstoffreichies; vielleicht war also das Pepsin darch
einen einfachen Oxydationsprocess zerstort worden. Ks ist
daher in dem folgenden Versuche cin Vergleich mit sauer-
stofffreiem und sauerstoffhaltigem Blute angestellt worden.

VIIL. Versuch.

Es wird eine Mischung von 5 com Pepsin-Glycerin zw 100 com

0,5 %o NaCl-Losung hergestellt.

Je 50 cem dieser Mischung und je 100 cem (risches defibrinirtos
Hammelblut werden in 8 Cylindergliser abgemessen und wiihrend




2 Stunden durch den Inhalt des einen Glases ein Wasserstoff-
strom, den des anderen cin Kohlensiurestrom, und den des dritten
cin Luftstrom hindurch geleitet.

| Dann wird mit dem Inhalt der Cylindergliser ein Verdauungs-
1 : versuch angestellt in der frither angegebenen Weise, aber obwohl
- das Fibrin ungefihe 16 Stunden im Wasserbade bleibt, ist in keinem
Falle auch nur eine Spur von Verdauung cingeireten. Es ist also
in allen 3 Cylindergliisern das Pepsin zerstint.

In den bisherigen Versuchen war ich der Frage noch
nicht niher getreten, ob es die Blutkorperchen oder das
; Blutserum  sind, welche das Pepsin zerstoren.  Ich suchte
; mir zu diesem Zwecke frisches Blutserum zu verschaffen und
‘ verfubr dabei in folgender Weise:

IX. VYersuch.

Hohe Cylindercliser von weringem Durchmesser wurden in
lis costellt wnd in dieselben daun eleich beim Schlachten eines
Hammels das Blut desselben hineingelassen. Zueleich wurde in
cinem  anderven Gefiisso cin Theil des Blutes anfecfangen und
sogleich defibrinirt.

Die Cylindergliiser Dlicben etwa 13 Stunden in Wis stehen, das
Gefiss mit defibyinirtem Blat blieb o lange an einem kiihlen Orte
stehen,

Nach Verlaut dieser Zeit stand in 2 Cylinderglisern iiber dem

Blutkuchen eine geniigende Menge Sernum.  In dem einen war das
o bl =

Serum nur schwach rothlich geffitbt — oine Trobe enthielt unter
dem. Mikroskop nur eine geringe Menge Blutktrperchen — in dem

‘ andern war es stirker roth gofirht wund enthielt unter dem
Mikroskop noch sehr viele Blutkorperchen.

Von dem schwiicher gefirbten Serum wuwden nun 10 cem in
ein Reagensgliischen. mit A bezeichnet, abgemessen. von  dem
stirker gefiirbten 10cem in ein Reagensglisschen, mit B bezeichnet,
und jedem der Glischen noch 10 cem Pepsinlosung — 5 cem
Pepsin-Glycerin : 400 cem 0.5 NaCl-Lisung — hinzngetiigt. Ferner
wurden in ein Reageusglischen, mit ¢ bezeichnet, 10 cem des
defibrinirten Blutes -~ 10 cem der Pepsinlosung abgemessen, 1 eln
anderes Reagensglischen. mit D bhezeichuet, 10 cem der Depsin-
losung -+ 10 cem 0,5%6 NaCl-Lisung.

Mit dem Inhalte dieser 4 Reagensglischen wurde jetzt. nuch-
dem gle 2 Stunden gestumden, ein Verdauungsversuch angestellt,

Alg die Glischen unach Verlanf von 30 Minuten aus dem
Wasserbade heransgenommen warden, war in D dax Fibrin zum
grossten Theile verdaut, in A, B, ¢ hingegen nur stark aufeequollen.
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Nach Verlant von 15 Stunden, nachdem das Fibrin in D schon
lange verdaut war, war weder bei A noch bei B noch bei C sine
Spur von Verdanung bemerkbar.

Der grissere oder geringere Gehalt an  Blutkorperchen
. spicite also keine Rolle, es wurde das Pepsin offenbar
i durch das Serum zerstoren

Von der Annahme ausgehend, dass ¢s in diesem Falle
| die Salze des Blutserums sind, welche das Pepsin nerstiren,
stellte ich den folgenden Versuch dementsprechend an.

X. Versuch.
Nach der bei Landois?) angegebenen Analyse des Blutserums
stellte ich folgende Lisung her
i Natriumearbonat (wasserfrei) 0,2
Natriumphosphat 01 (F 1000 ag. dest.

Die Pepsinlosung. welche ich gebrauchte, war 5 cem Pepsin-
Glycerin : 400 cem 0,5 NaCl-Lisung.

In 2 Reagonsgliischen, Aa, Ab, maass ich nuu je 10 cem diesor
Pepsinldsung - 20 cem  der  Natriumearbonat- und Natrium-
phosphat-Losung ab, in 2 andere Reagensgliischen, Ba, Bb. je 10 eom
Pepsinldsung - 20 cem ag. dest.

Es wurden jetzt die Glischen im Wasserbade bei 400 digerirt
B und dann in der alten Weise ein Verdanungsversuch angestellt.
i Nachdem das Fibrin von 7 Uhr 57 Min. bis 9 Uhr 85 Min im
A Wasserbade gewesen, war es in Ba. Bb bis auf einen ganz kleinen
Rest verdaut, in Aa, Ab hingegen nur gequollen.

Es ist also in der That der Gehalt des Serum
an  Natriumcarbonat und Natriumphosphat im

Stande, das Pepsin zu zerstdren,

Nachdem nun durch die letzten vier Versuche fest-
gestellt war, dass Blut und zwar vermoge seiner Salze sehr
kriiftig zerstorend auf Pepsin einwirkt, schien mir dic Frage
doch noch nicht erledigt, ob in den ersten drei Versuchen
es dic Organe oder das Blut waren, welche Pepsin zerstorten.

Diese Frage konnte nur vollstindig entschieden werden,
wenn ich frische blutleere Leber und frische blutleere Muskeln

)Lehxbu(,h der Physiologie des Menschen. 5. Aufl. Wien und
Leipzig 1887, pag. 60.
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mit Pepsinlosung digerirte.  Zu dicsem Zwecke stellte ich
den letzten Versuch an.

XI. Versuch.

Bei cinem chen geschlachteten Kaninchen wurde die Brust-
Iibhle ertffnet, in die Aorta descendens cine Kaniile eingefithrt und
vermittelst dieser so lange 0,5 “/0 NaCl-Lésung durch den Kérper
goleitet, bis die Fliissigkeit klar abfloss.

Sodann wurile die Leber heransgenommen, die Riickenmuskeln
abgelost, belde miglichst fein zerschnitten und in 2 Bechergliser,
A und B, je 15 gr Leber, in 2 andere, C und D, je 15 gr Fleisch
abgewogen.

In jedes der Bechergliisor wurden dann 50 cem Pepsinlésung
— 5 cem Pepsin-Glycerin @ 400 0,5 /o NaCl-Lidsung — und 50 cem
aq. dest. abgemessen und A und € 2 Stunden digerirt, B und I
in kaltes Wasser gestellt. sodann der Tnhalt der Glizer anfs Filter
cebracht.

Zam Vergleich war in ein Reagensglischen, mit B bexzeichnet,
15 cem der Pepsinlosung -1- 15 aq. dest. abgemessen. ‘

s warde nun hiermit, =owic den 4 verschiedenen Filtraten in
der fritheren Weise ein Verdaunngsversuch angestellt.

Etwa nach einer Stunde war die Verdanung bei 3. 1. B gleich
welit vorgeschritten, bei A etwas weiter zuriick, bei C war noch
keine Verdauung eingetreten.

Es ist also auch blutleere, frische Lleber und
blutleerer, frischer Muskel im Stande, Pepsin zu
zerstoren.

Ferner ergiebt sich in Uebereinstimmung mit Versuch II1.,
dass die Gewichtseinheit Muskel diese Fihigkeit in hoherem

Grade besitzt, als die Gewichtseinheit Leber.

Die von mir angestellten Versuche ergeben, dass zur
Zerstorung des Pepsins im Organismus vielfach sehr giinstige
Bedingungen gegeben sind. Fassen wir zunidchst diejenigen
zusammen, welche eine Zerstirung des Pepsins im Darmcanal
begiinstigen.

Langley') hat festgestellt, dass Pepsin bei alcalischer
Reaction der Lésung und Gegenwart von Trypsin zerstort
wird. Is ist dies von mir durch Versuch TV. bestitigt

Y Langley, Journ. of Physiologie. V, ILL
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worden, es geniigte bei diesem Versuche sogar schon die
alcalische Reaction der Losung allein, das  Pepsin zu
zerstoren. FKin weiterer Versuch orgab, dass IPepsin auch
schon bei neutraler Reaction der Liosung und Gegenwart von
Trypsin zerstort wird. Da nun der saure Magensaft nach
seinem Uebertritt ins Duodenum eine neutrale bisweilen auch
alcalische Reaction annimmt, so sind hier schon Bedingungen
geschaflen, die eine schnelle Zerstorung des Pepsins bewirken,
Wie weit nun im Darm thatsidchlich noch Pepsin zu finden
ist, daritber habe ich selbst keine Versuche angestellt, jedoch
finde ich in der schon pag. 10 angefiithrten Arbeit von Leo
einen dies beziiglichen Versuch. Leo fand') in dem Darm
eines Hundes, den er durch Abbinden in fiint Abschnitte
getheilt hatte, nur im oberen Abschnitt Pepsin; es wiirde
also hierdurch das von mir gewonnene Resultat eine Be-
stitigung finden.

Wird Pepsin vom Magendarmkanal aus resorbirt, so
kann seine Resorption, da es im Darm so schnell zerstort
wird, wohl hier nur in ganz geringer Menge, in grisserer
Menge wohl nur vom Magen aus erfolgen.

Nun ist ja jedenfalls die durch den Urin ausgeschiedene
Pepsinmenge verglichen mit der in den Magen abgesonderten
Pepsinmenge eine sehr geringe; es kinnte also das von ver-
schiedenen Forschern im Blute und verschiedenen Organen
gefundene Pepsin aus dem Magen herrithren und schliesslich
im Urin erscheinen.

Gegen diese Auffassung macht Gehrig — vergl. pag. 27 —
geltend, dass vermehrte Pepsinausscheidung in den Magen
keinen erhohten Pepsingehalt des Urins hervorruft. Dieser
Einwand von Gehrig findet durch die von mir angestellten
Versuche seine Bestitigung. Die Fiitterungen mit verhiltniss-
miissig grossen Pepsinmengen bewirken in den bezliglichen

5 1. ¢ pag. 280 w. 231.




Versuchen durchaus keine Erhohung der Pepsinausscheidung
durch den Urin. ,

Im Anschluss an diese Versuche injicirte ich Pepsin-
losungen subcutan und erhielt auch hier ein vollstindig
negatives Resultat. Die Erfolglosigkeit dieser Injectionen, bei
denen es sich doch, verglichen mit den durch den Urin
ausgeschiedenen Pepsinmengen, um sebr bedeutende Pepsin-
mengen handelte, legte die Vermuthung sehr nahe, dass nicht
nur im Darmkanal, sondern auch noch in anderen Organen
eine Zerstorung des Pepsins stattfindet. Fine Reihe von
Versuchen bestitigten diese Annahme, denn bei der Kin-
wirkung frischen Blutes und frischer Organc auf Pepsin-
lssungen ergab sich, dass Pepsin im Blute volistindig zerstort
wird, dass jedoch auch Leber und Muskeln dasselbe zerstoren.

Es ist somit doch nicht wahrscheinlich, dass die vom
Magen aus jedenfalls nur in geringen Quantititen resorbirten
Pepsinmengen unzerstort bis in die Harnblase gelangen.

Es mogen hier noch einige in den Tabellen pag. 21, 22
und 23 schon angefiihrte Versuche erwihnt werden. Wir
finden dort nach Zusatz von Eisenpriiparaten zum gewdhn-
lichen Futter bei den Versuchshunden eine KErhohung der
Pepsinausscheidung. Besonders fritt dies bei Hund A. hervor,
bei Hund B. und C. zeigt es sich nicht so deutlich.

Vielleicht lisst sich diese Erhdhung der Pepsinausscheidung
dahin erkliren, dass durch das Risen die Zersetzung des
Pepsins im Organismus beschrinkt wird.

Ich will diesen Versuchen jedoch keinen besonderen
Werth beilegen, da sich dariiber streiten lisst, ob diese
Erhohung des Pepsingehaltes wirklich in Folge der Zufuhr
von Eisen eintrat, ob sie sich nicht duarch die auch sonst
ohne besonderen Grund vorkommenden grossen Schwankungen
erkliren lisst. :

Nach den Resultaten aller meiner Versuche gewinnt die
von Gehrig vertretene Ansicht — vergl. pag. 27 — eine
gewisse Wahrscheinlichkeit, dass nimlich Pepsin als pepsinogene
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Substanz oder Propepsin aus den Driisen ins Blut auf-
genommen und entweder in den Nieren durch die secer-
nirenden Epithelien oder durch die Einwirkung des Harn-
wassers und der Harnsalze in fertiges Ferment umgewandelt
wird. Als Stiitze fiir diese Ansicht liesse sich vielleicht auch
der Befund Langley’s?) verwerthen, dass Pepsinogen durch
Alcalien sehr viel langsamer zerstort wird, als Pepsin.
Anderseits kann man aber doch gegen diese Ansicht den
sehr berechtigten Einwand erheben, dass auch andere im
Organismus sehr leicht zerstorbare Stoffe trotzdem im Urin
erscheinen.

Dass Pepsin nicht nur im Darmkanal, sondern auch im
Muskel, in der Leber und im Blute zerstért wird, ist ja
jedenfalls durch die von mir angestellten Versuche hin-
reichend bewiesen; hieraus jedoch bestimmte Schliisse zu
ziehen fiir den Weg, auf dem das Pepsin in den Urin
gelangt, dazu halte ich mich noch nicht berechtigt.

Y Liangley. Journ. of Physiologie. VII. [886.
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