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Vorwort.

Auch bei den nachstehenden Arbeiten meines Institutes
handelt es sich um den Nachweis und die biologischen
Eigenschaften der giftigen und der ungiftigen Him-
agglutinine. Es gelang zu zeigen, dass diese Stoffe auf ver-
schiedene Kohlehydrate und Glykoside fermentative Wirkungen
hydrolytischer Art ausiiben, die theoretische und praktische Be-
deutung haben. Einige Agglutinine vermigen sogar Harnstoff
in Ammoniumkarbonat umzuwandeln. Die Ergebnisse aller dieser
Versuche zusammengenommen berechtigen zu der Vermutung,
ja machen es geradezu wahrscheinlich, dass aunch die Gift-
wirkung des Rizins, Abrins und Crotins als eine
Enzymwirkung aufzufassen ist. Leider erwies sich die
Hoffnung, dass sich die fermentativen Wirkungen der giftigen
Agglutinine auf chemisch reine Substanzen von denen der
ungiftigen Phasine wesentlich unterscheiden wiirden, als irrig.
Hs scheint eben zum Wesen aller vegetabilischen Himagglutinine
zu gehoren, dass sie z B. auf Stdrke verzuckernd und auf
Amygdalin blausiureabspaltend einwirken. Auch in Samen, welche
Himolysine enthalten (Digitalis, Strophanthus, Feldrittersporn,
Gartenmelde), sowie in den Samen der landliufigsten Pflanzen,
die auf Futterkuchen verarbeitet werden, liessen sich Enzyme
nachweisen, die einzelne Kohlehydrate und Glykoside hydro-
lysieren. Die Anwesenheit solcher Enzyme berechtigt daher
keineswegs zu einem Schluss auf Hamagglutinine. Falls das
Auspressen der Samen in der Hitze vorgemommen wird, oder
falls durch den Akt des Pressens Hitze erzeugt wird, konnen
die fermentativen Eigenschaften der Futterkuchen erheblich ab-
geschwiicht werden. — Die Zerlegung des Rizins und Abrins
in ein Toxin und ein Blutgift wurde von neuem als unméglich




IV Vorwort.
erwiesen; ein und dasselbe Molekiil wirkt im Reagenz-
glas mnoch bei ausserordentlicher Verdiinnung auf
Blutkérperchen agglutinierend und im Tierkdrper auf
gewisse Gehirnzellen lihmend. Die Samen der mit Rizinus
so nahe verwandten Jatropha Curcas enthalten ein dem
Crotondl verwandtes giftiges Ol und ein dem Rizin und Abrin
verwandtes Gift, das Curecin. Dieses entbehrt in missigen
Dosen der gifticen Wirkungen auf Blutkorperchen, lihmt aber
das Gehirn. Das Rizin, Crotin und Curcin sind also trotz
der nahen Verwandtschaft der Stammpflanzen drei ganz
verschiedene Gifte, und zwar steht das Crotin zwischen
Rizin und Curein. Die giftige Fettsiure des Curcasiles
und die des Crotonitles lassen sich durch Froschver-
suche leicht nachweisen, wihrend die Fettsiure des be-
riichtieten Marattifettes andere Giftwirkungen besitzt und
durch Froschversuche iiberhaupt nicht erkannt werden kann.
Fiir den Nachweis von Crotondl und Curcastl in Futterkuchen
ist diese Tatsache natiirlich von erheblicher praktischer Be-
deutung.

Rostock, im August 1915.

R. KoBERT.
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Uber die fermentativen Eigenschaften
der vegetabilischen Hamagglutinine und der
Futterkuchen.

Von

Dr. med. IWAN L. WAKULENKO,

Dozent der Universitit Tomsk in Sibirien.

Die in dem Kellner-Erinnerungsband der Landw. Versuchs-
Stationen enthaltene Arbeit von Geh. Rat Kommrr wiinschte
dieser nach verschiedenen Richtungen hin wiederholt und er-
weitert zu haben. Er ist der Meinung, dass Blutversuche mit
Agglutininen gar nicht oft genug wiederholt werden konnen.
Erst dadurch, dass verschiedene Autoren die z. T. sehr be-
trichtlicheagglutinierende Kraft dieser Stoffe bestitigen,
wird bei den Lesern der berechtigte Zweifel, ob man nach dieser
Methode diese Stoffe nachweisen kann, genommen werden. Weiter
wiinschte Geh. Rat KosErr die in seiner Arbeit nur mit wenigen
Worten gestreiften enzymatischen Krifte der Phasin-
fillung recht verschiedener Samen, und zwar auch solcher, die
keine agglutinierenden Wirkungen besitzen, systematisch durch-
gepriift zu haben, da diese Enzymwirkungen fiir den Landwirt
erhebliche Bedeutung haben, zurzeit aber noch so gnt wie un-
bekannt sind. Ich habe diese enzymatischen Wirkungen auf
einzelne Kohlehydrate, einzelne Glykoside und einige wenige
Ester gepriift. '

[. Uber die Wirkungen zweier Priiparate von Rizinuslipase.

I. Uber die Wirkung dieser Lipasen auf Blut.

Es ist von Prof. Koserr (1) festgestellt, dass die Rizinus-
lipase die Fiahigkeit besitzt, verschiedene Blutarten zu agglu-
tinieren.




WAEULENKO :

Es sind mehrere Methoden fiir die Darstellung der Rizinus-
lipase vorgeschlagen. Prof Koperr hat fiir seine Versuche die
Rizinuslipase nach der Jananperschen und nach der Tayrnorschen
Methode benutzt.

Die Erhaltung der Rizinuslipase nach JanaNpER (2) besteht,
wie ich der Deutlichkeit wegen hier nochmals kurz erwihnen
muss, in folgendem: 200 ¢ Rizinussamen werden von ihren Schalen
befreit und in einem Morser mit 250 g Kottondl zerrieben. Um
die Mischung von den griéberen Teilen zu trennen, wird sie
durch Leinwand gepresst und die erhaltene triibe Fliissigkeit
auf einer Zentrifuge etwa 2 Stunden lang mit einer Schnellig-
keit von 1000 Drehungen in 1 Minute zentrifugiert.

Die groben unwirksamen Teile der Mischung fallen dabei
zu Boden und die lipolytisch wirkenden Substanzen gehen in die
Aufschlimmung iiber. Gewdohnlich bekommt man 200—250 g
Aufsechlimmung, welche spédter mit Petrolither entfettet wird.
Javanper hat nach seiner Methode trockene Enzyme im Quantum
von 2.5—3 9, der genommenen Samen, Prof. Koserr im Mittel
nur 2.3 %/, erhalten.

Eine der Tabellen in Koserrs Arbeit bietet einen Vergleich
der Wirkung der nach Jaranper dargestellten Lipase und der
entdlten Samen.

Diese Tabelle zeigt deuntlich, dass die Rizinuslipase die
Fihickeit besitzt, das Blut einiger Tierarten zu agglu-
tinieren. Wenn soleh eine Wirkung der Lipase nur vom Rizin-
gehalt abhiingen wiirde, so miissten die Losungen der Lipase
auf Tauben- und Meerschweinchenblut ganz gleich wirken, da
die Empfindlichkeit beider Blutarten beziiglich des Rizins, wie
Prof. Koserr sich geidussert hat, dieselbe ist. Kleine Rizin-
und Rizinuslipasendosen, wie Prof. Koserr weiter bemerkt,
agglutinieren das Ziegenblut nicht, grosse Dosen derselben Sub-
stanzen rufen Himolyse hervor. Jedoch isolierte Ziegenblut-
korperchen werden wie von Rizin so auch von Rizinuslipase
agglutiniert. Das alles gibt Prof. Kosert Veranlassung anzu-
nehmen, dass ,,im Janaxoerschen Priparate die Lipase mit Rizin
innig verbunden ist, dass aber eine reine Rizinwirkung auf Blut
sich nicht entfalten kann, sondern nur eine in unberechenbarer
Weise modifizierte“. Der Versuch, die Lipase in reinem, rizin-
freiem Zustande zu bekommen, ist Prof. Kosegrr und aunch Neu-
BERG (3), welcher es schon friither versucht hatte, nicht gelungen.
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Uber die fermentativen Eigenschaften der veget. Himagglutinine usw. 2

[n einer anderen Reihe von Versuchen mit Blut extrahierte
Koserr die zerriebenen Rizinussamen (Ricinus communis) mit
Ather nach Tavror (4) und schiittelte nach einmaligem Filtrieren
den Auszug mit physiologischer Kochsalzlsung durch. Der
Ather wurde dann bei 33° C. verdunstet und die in der Koch-
salzlosung nachgebliebene Lipase diente fiir die Versuche mit
Blut. welche aber ein unbestimmtes Resultat gaben. ,Nach
Taynor bekam ich, schreibt Prof. Komerm, iiberhaupt nichts
Greifbares.”

Fiir meine Versuche mit Blut benutzte ich ein Lipasen-
priiparat, welches von Prof. Koserr nach JALANDER dargestellt
war. Der Gehalt der festen Bestandteile in diesem Priiparat
betrug 90.5989/,, Asche 3.290°/,. Fiir die Versuche nahm ich 1 g
Lipasenpulver, zerrieb es in 100 cem 0.9 %/yiger Na Cl-Losung und
liess die Mischung einige Stunden auf dem Wasserbade bei 37° C.
stehen. Die Mischung wurde fiir die Versuche stets frisch
filtriert. Da ich die Grenze der totalen Agglutination im Blute
verschiedener Tiere bestimmte, so musste der Auszug oft mit
physiologischer NaCl-Losung verdiinnt werden.

Zugleich mit der Lipase nach JALANDER untersuchte ich
die Blutwirkung des Rizinuslipasenpriparates, welches nach der
Methode von Fanx und Nenson (5) hergestellt war. Die Her-
stellune dieses Priiparats ist sehr einfach und raubt wenig Zeit.
Die Rizinussamen werden mit Tetrachlorkohlenstoff oder Chloro-
form in einem Morser zerrieben und extrahiert. Nach einigen
Stunden wird die Mischung filtriert und der die Lipase ent-
haltende Rest mit den anderen Stoffen bei gewdhnlicher Zimmer-
temperatur getrocknet, dann fein gemahlen und gesiebt. Fiir
meine Versuche nahm ich 1 g von dem in dieser Weise be-
kommenen Pulver und zerrieb es mit 100 cem physiologischer
NaCl-Losung. Im iibrigen verfuhr ich ebenso, wie mit der nach
Janaxoer hergestellten Lipase.

Ausser den Lipasenpriiparaten nach Janaxper und nach
Nersoxy und Farx untersuchte ich die Blutwirkung der paten-
tierten Rizinuslipase, bezogen von der hiesigen Seifenfabrik des
Dr. Kocu. Dieses Priparat wird bei der Seifenfabrikation von
der genannten Firma mit ausgezeichnetem Erfolg seit vielen
Jahren verwendet. Dem Aussern nach stellt es eine fette brei-
artige Masse vor. Zu meinen Versuchen nahm ich einige Gramm
l:é
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von diesem Brei und entfettete ihn mit Ather. 1 g des ent-

fetteten Priiparats wurde mit 100 cem 0.9 °/jiger NaCl-Losung

zerrieben und 18—24 Stunden im Wasserbade bei 37 ° extrahiert.
7Zu meinem Erstaunen fand ich, dass sowohl das Filtrat wie
aunch die Emulsion selbst Blut garnicht agglutinierten. Ob nun
das Priparat etwa verdorben war, kann ich nicht sagen. Jeden-
falls habe ich daraufhin nicht mehr damit gearbeitet.

Meine Versuche wurden alle mit 29/, Emulsion verschiedener

Blutarten in physiologischer Kochsalzlisung angestellt.

Blutversuche mit Rizinuslipase nach JanaNpeg.

1. Meerschweinchenblut.

1. Versuch vom 2. Oktober 1912. Lipasenemnlsion (1 cem ==
0.087 mg Lipase) + 2"/jiges Meerschweinchenblut in physiologischer
Na ('l-Liisung.

Glas 1. 5 cem 29/ iges Meerschweinchenblut -5 cem physiologische
Na Cl-Lisung als Kontrolle,

Glas 2. 5 cem 29/,iges Meerschweinchenblut + 5 cem Lipasenemulsion.

Glas 3. beem 29 ,iges Meerschweinchenblut 4 4 cem Lipasenemulsion
-1 cem physiologische NaCl-Lisung.

Glas 4. 5 cem 29/ iges Meerschweinchenblut 4 3 cem Lipasenemulsion
-2 cem physiologische NaCl-Lisung.

Glas 5. b cem 29/ iges Meerschweinchenblut
- 3 cem physiologische Na Cl-Lisung.,

Glas 6. b cem 29 iges Meerschweinchenblut 4 1 cem Lipasenemulsion
- 4 cem physiologische NaCl-Losung.

Nachmittags in NN I[I—VI totale Agglutination, Die Konzentration
der Rizinuslipase in N VI betrigt 1:114536.

2 cem Lipasenemulsion

92, Versuch vom 14. Oktober 1912. Lipasenemnlsion (1 cem =
0.087 mg Lipase) + 29%,iges Meerschweinchenblut in physiologischer
Na Cl-Lisung.

Am andern Morgen fand sich die Grenze der totalen Agglu-
tination dieser Blutart beim Lipasengehalt in der Mischung von
1:57268 (Glas b).

3. Versuch vom 28. November 1912, Lipasenemulsion (1 ccm =
0.068 mg Lipase) + 29/ iges Meerschweinchenblut in physiologischer
Na Cl-Losung.

Am andern Morgen fand sich die Grenze der totalenAgglutination
dieser Blutart beim Lipasengehalt in der Mischung von 1:85823
(Glas B).

Im Mittel von meinen 3 Bestimmungen liegt die Grenze
der totalen Agglutination des Meerschweinchenblutes bei
einem Rizinuslipasengehalt in der Mischung von 1:85875.
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Uber die fermentativen Eigenschaften der veget. Himagglutinine usw.

2. Taubenblut.

1. Versuch vom 9. Oktober 1912. Lipasenemulsion (1 cem =
0.436 mg Lipase) +20/,iges Tanbenblut in physiologischer NaCl-Lisung.

Am andern Morgen fand sich die Grenzeder totalen Agglutination
dieses Blutes beim Lipasengehalt in der Mischung von 1:22683
(Glas 6).

2, Versuch vom 11. Oktober 1912. Lipasenemulsion (1 cem =
0.174 mg Lipase) 4+ 2% iges Taubenblut in physiologischer NaCl-Lisung.

Nachmittags fand sich die Grenze der totalen Agglutination
dieses Blutes beim Lipasengehalt in der Mischung von 1:11481
(Glas 2).

[m Mittel von meinen 2 Bestimmungen liegt die Grenze
der totalen Agglutination des Taubenblutes bei einem Rizinus-
lipasengehalt in der Mischung von 1:17082.

3. Menschenblut (plazentares).

1. Versuch vom 4, Oktober 1912, Lipasenemulsion (1 eccm =
0873 mg Lipase) + 29iges Menschenblut in physiologischer Na Cl-
Liisung.

Am andern Morgen fand sieh die Grenze der totalen Agglutination
dieses Blutes beim Lipasengehalt in der Mischung von 1:11453
(Glas 6).

2. Versuech vom 8. Oktober 1912, Lipasenemulsion (1 cem =
0.174 mg Lipase) 4 29/,iges Menschenblut in physiologischer Na Cl-Lisung.

Am andern Morgen fand sich die Grenze der totalen Agglutination
dieses Blutes beim Lipasengehalt in der Mischung von 1:25832
(Glas B).

3. Versuch vom 7. November 1912. Lipasenemulsion (1 cem =
0.174 mg Lipase) 4 29 iges Menschenblut in der physiologischen NaCl-
Lisung.

Am andern Morgen fand sich die Grenze dertotalen Agglutination
dieses Blutes beim Lipasengehalt in der Mischung von 1:14353.

Im Mittel von meinen 3 Bestimmungen liegt die Grenze
der totalen Agglutination des plazentaren Menschenblutes
bei einem Rizinuslipasengehalt in der Mischung von 1:17213.

4, Schweineblut.

Versuch vom 7. Oktober 1912, Lipasenemulsion (1 eem =
0.873 mg Lipase) 4~ 29 iges Schweineblut in physiologischer NaCl-

Lisung.

Nachmittags fand sich die Grenze der totalen Agglu-
tination dieses Blutes bei einem Lipasengehalt in der
Mischung von 1:5726 (Glas 5).
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5. Kaninchenblut.

1. Versuch vom 2. Oktober 1912, Lipasenemulsion (1 cem =
0.873 mg Lipase) - 29/ iges Kaninchenblut in physiologischer Na Cl-
Lisung.

Am andern Morgen fand sich die Grenze der totalen Agglutination
dieses Blutes beim Lipasengehalt in der Mischung von 1:11453
(Glas 6).

2 Versuch vom 18. Oktober 1912. Lipasenemulsion (1 ccm =
0.174 mg Lipase) + 2 °/;iges Kaninchenblut in physiologischer Na Cl-
Lisung.

Am andern Morgen fand sich die Grenze der totalen Agglutination
dieses Blutes beim Lipasengehalt in der Mischung von 1:14351
(Glas 3).

Im Mittel von meinen 2 Bestimmungen liegt die Grenze
der totalen Agglutination des Kaninchenblutes bei einem
Rizinuslipasengehalt in der Mischung von 1:12852.

6. Katzenblut.
Versuch vom 13, November 1912, Lipasenemulsion (1 cem =
0.873 mg Lipase) + 2°/yiges Katzenblut in physiologischer NaCl-Lisung.
Am andern Morgen fand sich die Grenze der totalen
Agglutination dieses Blutes beim Lipasengehalt in der
Mischung von 1:11453 (Glas 6).

7. Schildkritenblut.

Versuch vom 14. November 1912. Lipasenemulsion (1 cem
0.873 mg Lipase) 4 29,iges Schildkrétenblut in physiologischer Na(
Lisung.

Nachmittags fand sich die Grenze der totalen Agglu-

tination dieses Blutes bei einem Lipasengehalt in der
Mischung von 1:5726 (Glas 6).

1]
1-

8. Rinderblut.
Versuch vom 14. November 1912, Lipasenemulsion (1 cem =
8.731 mg Lipase)+ 29/ iges Rinderblut in physiologischer NaCl-Liisung.
Am andern Morgen fand sich die Grenze der totalen
Agglutination dieses Blutes bei einem Lipasengehalt in
der Mischung von 1:229 (Glas 2).
Versuch vom 15. November 1912, Lipasenemulsion (1 cem =
8.731 mg Lipase) - 2 9/, iges Rinderblut in physiologischer Na Cl-Lisung.

Diesmal trat keine deutliche Agglutination ein. Gerade bei Rinderblut

versagt der Versuch auch mit manchen Phasinen gelegentlich.
Bei Versuchen mit Pferde-, Hammel- und Hiithnerblut
erhielt ich stets ein negatives Resultat.
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Tber die fermentativen Eigenschaften der veget. Himagglutinine usw.

Diese meine Versuche zeigen, dass bei meinen wie bei
cm = Koserts Versuchen die Janaxpersche Lipase auf Blut von Pferd,

BmCle Hammel, Huhn gar nicht und auf Rinderblut ebenfalls nicht

ation immer agglutinierend einwirkt. Bei den andern angefithrten Blut-

114563 arten liess sich stets eine agglutinierende Wirkung nachweisen, '
die sowohl bei Koperr als bei mir fiir Meerschweinchenblut

L\““: sehr stark, fiir Taubenblut aber schwicher und fiir die andern

Blutarten noch schwicher war,

lation
14851 Blutversuche mit Rizinuslipase nach Nensox und Faux.

1.- Meersechweinchenblut.

renze
einem 1. Versuch vom 9. Oktober 1912 Lipasenemulsion (1 cem =
0.025 mg entfettete Samen) 4 29/ iges Meerschweinchenblut in physiologischer
Na Cl-Lisung.
Am andern Morgen fand sich die Grenze der totalen Agglutination
ho dieses Blutes beim Lipasengehalt in der Mischung von 1:100000
HiRng ( 3). Als Lipase ist hier das entfettete Samenpulver gerechnet.
Jsung, = ; ; f p
4 2. Versuch vom 14. November 1912, Lipasenemulsion (1 cem =
talen

0.02 mg entfettete Samen) - 29/,iges Meerschweinchenblut in physiologischer
n der Na(Cl-Lisung.
Am andern Morgen fand sich die Grenze der totalen Agglutination
dieses Blutes beim Lipasengehalt in der Mischung von 1:125000
(Glas 3).
0 = Im Mittel von meinen 2 Bestimmungen liegt die Grenze

+ NaCl- \ . g : :
; der totalen Agglutination des Meerschweinchenbluts beim
T Rizinuslipasegehalt in der Mischung von 1:112000.
B Aie
n der 2. Taunbenblut.
1. Versuch vom 9, Oktober 1912. Lipasenemulsion (1 cem =
0.025 mg entfettete Samen) -+ 29/, iges Taubenblut in physiologischer NaCl-
Lisung.
cem = i

Am andern Morgen fand sich die Grenze der totalen Agglutination
dieses Blutes beim Lipasengehalt in der Mischung von 1:80000
italen (Glag 2)

Lisung.

alt in 2, Versuch vom 14, Oktober 1912, Lipasenemulsion (1 cem =
0.02 mg entfettete Samen)-- 29/,iges Taunbenblut in physiologischer NaCl-

Lisung.

ccm =
Lisung. Nachmittags fand sich die Grenze der totalen Agglutination dieses
wderblut Blutes beim Lipasengehalt in der Mischung von 1 :125000 (Glas 3).

Im Mittel von meinen 2 Bestimmungen liegt die Grenze
srblut der totalen Agglutination des Taubenbluts bei einem Rizinus-

lipasengehalt in der Mischung von 1:104166.
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3. Menschenblut (plazentares).

Agel
. Versuch vom 4. Oktober 1912, Lipasenemulsion (1 cem = 0.2 mer \I?:*.l
entfettete Samen) 4 2 0/ iges Menschenblut in ph; cher NaCl-Lisung. Ry
Am andern Morgen fand sich die Grenze der totalen Agglutination
dieses Blutes beim Lipasengehalt in der Mischung von 1:16 666
(Glas 4).
2. Versuch vom 7. Oktober 1912. Lipasenemulsion (1 cem = 0.1 mg 1.0 m
entfettete Samen) 42 9/,iges Menschenblut in physiologischer NaCl-Lisung., Na Cl-
Am andern Morgen fand sich die Grenze der totalen Agglutination
dieses Blutes beim Lipasengehalt in der Mischung von 1:33333 Aool
(Glas 4). 2T
3. Versuch vom 8, Oktober 1912, Lipasenemulsion (1 cem = 0.2 mg in de
entfettete Samen) + 2 9/jiges Menschenblnt in physiologischer NaCl-Lisung.
Am andern Morgen fand sich die Grenze der totalen Agglutination
dieses Blutes beim Lipasengehalt in der Mischung von 1:25000
(Glag 5). entiet
Im Mittel von meinen 3 Bestimmungen liegt die Grenze
der totalen Agglutination des plazentaren Menschenblutes A%'g]
beim Rizinuslipasengehalt in der Mischung von 1:27766. Misc

4, Schweineblut.
Versuch vom 7. Oktober 1912. Lipasenemulsion (1 cem = 10.0 mg ol
z fle % 3 : a i o fa E sntie
entfettete Samen) 4 2 9/ iges Schweineblut in physiclogischer Na(l-Lisung. e

Am andern Morgen fand sich die Grenze der totalen

S : : e . des
Agglutination des Schweineblutes bei einem Lipasengehalt der ]l, 3¢
Mischung von 1:1000 (Glas 6). i

5. Kaninchenblut.
- . : ; . . entfet
1, Versuch vom 2, Oktober 1912. Lipasenemulsion (1 cem = 0.1 mg

entfettete Samen)—+-29/,iges Kaninchenblut in physiologischer NaCl-Lisung.

Am andern Morgen fand sich die Grenze der totalen Agglutination des
dieses Blutes beim Lipasengehalt in der Mischung von 1:25000 1:2¢

(Glas 3).
2. Versuch vom 16. Oktober1912. Lipasenemulsion (1 cem = 0.1 me
entfettete Samen) 4 29/ iges Kaninchenblut in physiologischer Na (Cl-Lisung.

= fe
Am andern Morgen fand sich die Grenze der totalen Agglutination S
dieses Blutes beim Lipasengehalt in der Mischung von 1:33 333
(Glas 4). des
Im Mittel von meinen 2 Bestimmungen liegt die Grenze 1:1¢
der totalen Agpelutination des Kaninchenblutes bei einem
Rizinuslipasengehalt der Mischung von 1:29166. ange
Grel
6. Katzenblut. bei

Versuch vom 13. Oktober 1912. Lipasenemulsion (1 ccm = 0.2 ng obac
entfettete Samen) - 2%,iges Katzenblut in physiologischer Na Cl-Lisung.
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Uber die fermentativen Eigenschaften der veget. Himagglutinine usw. 9

Am andern Morgen fand sich die Grenze der totalen
Agglutination des Katzenblutes bei einem Lipasengehalt der
Mischung von 1:16666 (Glas 4).

7. Schildkritenblnt.
Versunech vom 14. November 1912. Lipasenemulsion (1 cem =
1.0 mg entfettete Samen) + 29/ iges Schildkritenblut in physiologischer
Na Cl-Lisung.
Am andern Morgen fand sich die Grenze der totalen
Agglutination des Schildkrétenblutes bei einem Lipasengehalt
in der Mischung von 1:10000 (Glas 6).

8. Rinderblut.
Versueh vom 15, Oktober 1912. Lipasenemulsion (1 cem = 1.0 mg
entfettete Samen) - 2 9/;iges Rinderblut in physiologischer NaCl-Liisung.
Am andern Morgen fand sich die Grenze der totalen
Agglutination des Rinderblutes bei einem Lipasengehalt der
Mischung von 1:2500 (Glas 3).

9. Pferdeblut.

Versuch vom 7. November 1912. Lipasenemulsion (1 cem = 1.0 mg
entfettete Samen) -2 °/yiges Pferdeblut in physiologischer NaCl-Lisung.

Nachmittags fand sich die Grenze der totalen Agglutination
des Pferdeblutes bei einem Lipasengehalt der Mischung von
1:3333 (Glas 4).

10. Hammelblut.

Versuchvom 15. November 1912, Lipasenemulsion (1 cem =1.0 mg
entfettete Samen) - 29/ ,iges Hammelblut in physiologischer NaCl-Lisung.

Nachmittags fand sich die Grenze der totalen Agglutination
des Hammelblutes bei einem Lipasengehalt der Mischung von
1:2500 (Glas 3).

11. Hiihnerblut.

Versuch vom 21. Oktober 1912. Lipasenemulsion (1 cem = 1.0 mg
entfettete Samen) 4 29/, iges Hiihnerblut in physiologischer NaCl-Lisung.

Nachmittags fand sich die Grenze der totalen Agglutination
des Hiihnerblutes bei einem Lipasengehalt der Mischung von
1:10000 (Glas 6).

Die Tabelle I, S. 10, welche auf Grund der eben
angefiihrten Protokolle aufgestellt ist, zeigt ibersichtlich die
Grenze der Konzentrationen der beiden Lipasen in der Mischung,
bei welchen totale Agglutination verschiedener Blutarten he-
obachtet wurde.
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Fiir Meerschweinchen-, Kaninchen-, Menschen- und Tauben-
blut sind in der Tabelle nur die Durchschnittszahlen angegeben.
Einen Vergleich der Wirkung der nach Janaxper und nach
NensoNn und Fank dargestellten Lipasen bringt Tab. I.

Tabelle I.

_— s e e w—— e
Totale Agglutination erfolgt durch
No. Blutart: Lipase Lipase
(JALANDER) NEeLsoN 1. FaLg)
bei 1: bei 1:
1 Meerschweinchenblut, 85 112 000
2 Menschenblut 1% 27 766
3 Tanbenblut 17 104 166
4 Kaninchenblut . 12 29 166
5 Katzenblut 11 16 166
6 Schildkritenblut TR T b 10 000
7 Schweineblut . . . . . . . 5% 1 000
8 Rinderblut T 9 2 500
9 Pferdeblut . . . . . . . .| ohne Wirkung 3333
10 Hammelblut. ., . . . . . & = 2 2 500
11 Hiithnerblut . y b 10 000

Aus dieser Tabelle ist zun ersehen, dass das wirklich
reine Jananpersche Priiparat viel schwicher agglu-
tiniert als das von Nensox und Fanx, welches ja in Wirk-
lichkeit gar keine gereinigte Lipase, sondern nur entfettetes
Samenpulver darstellt. Mein mnach der Methode von Nrrnsox
und Farx bereitetes Priparat agelutinierte alle von mir unter-
suchten Blutarten ohne Ausnahme, also anch Pferde-,
Hammel- und Hithnerblut. Meerschweinchen- und Tanben-
blut hatten in bezung auf die Lipase eine fast gleiche Empfind-
lichkeit. Im ganzen stimmen meine Resultate der Versuche mit
Rizinuslipase nach Faruk und Nensox mit den Versuchen mit
entfetteten Rizinussamen von Koserr. Dies war auch gar nicht
anders zu erwarten, da dieses Rizinuspriiparat eben nur ent-
fettetes Rizinussamenpulver vorstellt.

Ausser den angefiihrten Versuchen habe ich noch einige mit
den Filtraten der Losungen der beiden Lipasen nach Fillung mit
Alkohol angestellt. Zu diesem Zwecke wurde die 1°/,ige Lipasen-
emulsion filtriert und das Filtrat mit 2—3 Volumen 96 9/ igem
Alkohol gefilllt, Der Niederschlag wurde nach 20—25 Minuten
mit einer Wasserstrahlpumpe abgesogen, der Niederschlag sofort
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Uber die fermentativen Eigenschaften der veget. Himagglutinine usw. 1]
mit physiologischer Kochsalzlosung in einem Mirser zerrieben,
einige Stunden bei 37° stehen gelassen und spiiter der unldsliche
Teil abfiltriert. Hier bemerke ich, dass der Niederschlag nach
Fillung mit Alkohol in dem gleichen Quantum 0.9 °/;iger Na Cl-
Losung aufeelost wurde, so dass das Filtrat bis zur Fillung
mit Alkohol und die Losung des mit Alkohol erfolgten Nieder-
schlages dieselbe Konzentration hatten.

Die Blutversuche bewiesen, dass die agglutinierende Fihig-
keit der beiden Lipasen unveriindert bleibt, falls der Alkohol-
einfluss auf sie nur kurze Zeit dauert,

2. Spaltungsversuche mit Rizinuslipase nach Jalander sowie
nach Falk und Nelson an Kohlehydraten.

a) Umwandlung von Starke.

Enzyme, welche Stiirke und andere &hnliche Polysaccharide
(Glykogen) in Maltose und Dextrine umwandeln, d. h. sogenannte
Diastasen, Amylasen oder Malto-Amylasen, sind weit verbreitet
im Pflanzenreich. Schon vor langer Zeit haben Payvex und PErsoz
als erste in der keimenden Gerste ein die Stirke verzuckerndes
Enzym entdeckt, welches sie Diastase benannten. Die Unter-
suchungen von anderen Gelehrten haben weiter gezeigt, dass auch
mehrere andere keimende Samen solch ein Enzym enthalten.
So hat Knemeix (6) ein diastatisches Enzym in keimenden Hafer-
samen gefunden, Branosukxia (7) in den keimenden Samen von
Papilionaceen (Trifolium pratense, Trifolinm repens, Trifolinm
hybridum, Ornithopus sativus) und Gramineen (Phleum pratense,
Lolium perenne, Poa pratensis, Alopecurus pratensis, Agrostis
stolonifera, Avena elatior, Avena sativa, Hordeum distichum, Secale
cereale, Panicum und Triticum pratense), Pavex und Prrsoz (8)
in Kartoffelknollen, Weizen, Mais, Reis, Gorur-Brsanez (9) in
Wickensamen. Ruhende Samen — und nur von solchen rede
ich im nachstehenden — enthalten nach Ksenpanrn (10) auch
Amylase, aber in geringen Mengen. Nach Broww und
Morris (11) sind Schisslinge und Blitter von Leguminosen und
Griisern reich an Amylasen. Baranezkr (12), Brasse (13), Bur-
xewirsce (14) haben die Gegenwart der Amylase in Samen,
Knollen. Blittern, Rinde, Wurzeln sehr vieler Pflanzen nachge-
wiesen (Robinia Pseudacacia, Caragana arborescens, Sophora ja~
ponica, Populus nigra, Tabak, Rizinus usw. A. SCHEUNERT und
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W. Gemamer (15) fanden Amylase in den austreibenden Knollen
der Kartoffel, in Buehweizen, Wicken, Pferdebohnen, in dem
Wiesenheu, in den Lupinenkornern und im Roggenstroh, Rri-
NITZER (16) in Akaziengummi, Gosnermany (17) in Zuckerriiben
(Beta vulgaris), Samr (18) im Rettig (Raphanus sativas L.),
Tavror (4) in Rizinussamen. Diastasen sind weiter in vielen
Vertretern der Kryptogamen (Algen, Pilzen usw.) entdeckt.

Die chemische Natur der Diastase ist noch nicht ginzlich
aufgeklirt. WrosnEwskr (19) zihlt sie den Eiweisskorpern
(Albumosen) zu. Frinken und Hampure (20) dagegen erhielten
ein sehr wirksames Diastasenpriiparat, welches von allen Eiweiss-
reaktionen eine #Husserst schwache Minnonsche Reaktion und
schwache Pentosenreaktion gab. Aus den Fillungslosungen der
Kolloide wurde das Priparat nur durch kolloidales Eisenoxyd
gefillt. Durch fraktionierte Dialyse ist es den Autoren gelungen,
aus der Diastase zwei Enzyme zu erhalten: ein verfliissigendes
und ein verzuckerndes. Das erste dialysiert nicht, das zweite
dialysiert. Brownx und Morris (11) haben noch vor FrINKEL
und Hampure die Vermutung ausgesprochen, dass es im Pflanzen-
reich nicht nur eine, sondern mehrere Diastasen gibt. Sie unter-
scheiden Sekretionsdiastase und Translokationsdiastase.
Die erste befindet sich in keimenden, die zweite in ruhenden
Samen und auch in anderen pflanzlichen Organen. Die Sekretions-
diastase verfliissigt schnell Stirkekleister und lost die Stirke-
korner ziemlich leicht, indem sie zuerst quellen und spiiter zer-
brockeln. Die Translokationsdiastase wirkt rasch auf lésliche
Stiirke, lost die Stirkekirner, aber ohne ein vorheriges Quellen.
Auf Stérkekleister wirkt sie langsamer. Der weitere Unter-
schied dieser beiden amylolytischen Enzyme besteht darin, dass
das Optimum der Wirkung der Sekretionsdiastase bei 559, das-
jenige der Translokationsdiastase bei 45° liegt. Die Vor-
aussetzung von Broww und Morris iiber die Existenz mehrerer
Diastasen ist durch die Untersuchungen von L. Maquenxse und
E. Roux (21) bestiitigt worden. Aus den Versuchen von Bur-
KEWITSCH (4) mit der amylolytischen Wirkung der Ausziige aus
Rinde und einigen anderen pflanzlichen Organen (Robinia Pseud-
acacia, Caragana arborescens und andere) ist auch zu sehen, dass
der Auszug zwei verschiedene Enzyme enthiilt — ein verfliissivendes
und ein verzuckerndes, und dass die zuckerbildenden und fliissig-
machenden Wirkungen der Amylasen nebeneinander auftreten.
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U'ber die fermentativen Eigenschaften der veget. Himagglutinine usw. 13

Nach diesen allgemeinen Bemerkungen gehe ich auf die
Beschreibung meiner Versuche mit amylolytischer Wirkung der
Rizinuslipase nach Janaxper und nach Nensoxy und Faix iiber.

Zu den Versuchen mit Stirkeumwandlung, wie auch zu den
Blutversuchen nahm ich 1%, Rizinuslipasenemulsion und unter-
suchte ihre amylolytische Wirkung und ebenso die amylolytische
Wirkung der Filtrate vor und nach der Fillung mit Alkohol.
Die Versuche wurden mit 0.1 0'[}in'£m Kartoffelstirkekleister ange-
stellt, In ein Probierglas wurden 5 cem 0.1 9/yiger Stirkekleister
L 5 ecem Lipasenemulsion oder ihr Filtrat h11|snl_9(,qus_~.sell. Als
Antiseptikum fiigte ich, da Fiulnis und Schimmelbildung ja unbe-
dingt ausgeschlossen werden musste, zur Mischung immer Toluol
hinzu und zwar in solcher Menge, dass das letztere die
Fliissigkeit im Probierglase nicht nur sédttigte, son-
dern auch noch mit einer ziemlich dicken Schicht be-
deckte. Weiter wurde die Mischung durchgemischt, die Probier-
oliser mit Watte verstopft und im Wasserbade bei 37—38°¢
stehen gelassen.  Selbstverstindlich wurde auch immer eine
Kontrollprobe angestellt (5 cem Stirkekleister -5 cem destilliertes
Wasser). Nach einicen Stunden wurde der Gehalt der Probier-
liser qualitativ aut Zucker mit Frauinascher Lisung untersucht.
In den Fillen, wo bei Kor pertemperatur die Stér keumw andlung
in Zucker nach 24 Stunden nicht erfolgte, wurden die Probier-
gliser allméhlich im Wasserbade bis 656—70° erhitzt und dann
bei dieser Temperatur 2—3 Stunden stehen gelassen, wonach
der Gehalt wieder auf Zucker untersucht wurde. Das Resultat
wurde als positiv angenommen, wenn die entsprechende Reaktion
nur im Probierglase mit der Mischung von Kohlehydrat und
Ferment erhalten wurde, aber in der Kontrollprobe vollstindig
fehlte. Wenn die Reaktion mit der Femnineschen Losung in
beiden Proben ein positives Resultat zeigte, so wurde dem Ver-
such keine Bedeutung zuerkannt.

Versuche mit unfiltrierter Rizinussamenemulsion.

Versuch 1: Glas 1, 5 ecem 0.1 9%,iger Kartoffelstiirkekleister 4- 5 cem
dest. Wasser als Kontrolle. Glas 2, 5 cem 0.19 iger Kartoffelstirkekleister
+5 cem 19 ,ige Lipasenemnlsion nach Jaraxper. Glas 3, 5 cem 0.1°%iger
Kartoffelstiirkekleister - 5 eem 19/,ige Lipasenemnlsion nach FaLx und NELSON.

Bei 389 gaben nach 24 Stunden Glas 1 keine Spur von Zucker, Gliser 2
und 3 eine deutliche Reaktion mit Feruwescher Lisung und keine Reaktion
mit Jod,

—— e e e e
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Die Versuche 2, 3, 4, 5, 6 und 7, welche bei gleichen Bedingungen
angestellt waren, gaben dasselbe Resnltat.

Beim Erhohen der Temperatur bis 65—70° wurde die
Enzyme aunf Stirke bedeutend beschleunigt, was aus folgenden Verst
ersehen ist.

Versuch 1: Glas 1, 5 com 0.1°% iger Kartoffelstiirkekleister -}
dest. Wasser als Kontrolle. Glas 2, 5 cem 0.19,iger Kartoffelstirkekleister

—+ 5 cem 19 ige Lipasenemulsion nach Jaraxoer. Glas 3, 5 cem 0.1°
i\‘uwﬁu- stiirkekleister + 5 cem 1°/;ige Lipasenemulsion nach FArk und Ne
Bei 65—70° ualwu nach 2!/, Stunden Glas 1 keine Spur von Spaltung,
Gliaser 2 und 3 eine deutliche Reaktion mit Femrinescher Lisung und keine
Reaktion mit Jod.

Die Versuche 2, 3, 4 und 5 gaben dasselbe Resultat.

Rizinussamenemulsion wirkt also unzweifelhaft zuckerbildend
auf Kartoffelstirkekleister ein.

Versuche mit dem Filtrat der Rizinusli :awnmnul
I

Versuch 1: Glas 1, 5 cem 0.1%,iger Kartoffelstiirke -5 ccm
dest. Wasser als Kontrolle. Glas 2, 5 cem 0.1° yiger Kartoff .ﬂ:.: it ter
-+ 5 cem Filtrat der Rizinuslipasenemulsion nach Jaraxper, Glas 3. :

0.1 %fyiger Kartoffelstiirkekleister 45 cem Filtrat der Rizinus l|1 asenemulsion
nach l\m und NELsox,

Bei 380 gaben nach 24 Stunden Gliiser 2 und 3 hu:‘.?.i... Reaktion
mit Fenuinescher Lisung und keine Reaktion mit Jod. = Kontrolle g
nach 24 Stunden keine Spur von Spaltung.

Die Versuche 2, 3, 4, 5 und 6 gaben dasselbe Resultat.

Beim Erhéhen der Temperatur wurde die Wirkung des Ferments
beschlennigt.

‘ersuch 1: Glas 1, 5 cem 0.19%iger Kartoffelstirkekleister 45 com

‘asser als Kontrolle. Glas 2, 5 cem 0.19),iger Kartoffelstirkekleister

-5 eem Filtrat der Rizinuslipasenemulsion nach Jarasper, Glas 3, 5 cem
0.19%,iger Kartoffelstirkekleister + 5 cem Filtrat der Rizinuslipasenemulsion
nach Farx und Neusox,

Bei 38° gaben nach 2 Stunden Gliiser 2 und 3 eine deutliche Reaktion
mit Fearisescher Lisung und keine Reaktion mit Jod. Die Kontrolle gab
bei 60—70° nach 2 Stunden keine Spur von Zucker.

Die Versuche 2, 3 und 4 gaben dasselbe Resultat.

Demnach ist es klar, dass auch die Filtrate der Rizinus-
lipasenemulsion nach Janaxper und nach Nersoy und Farx
Amylase enthalten.

Versuche mit den Filtraten nach Fillung mit Alkohol

Versuch 1: Glas 1, 5 cem 0.19/,iger Kartoffelstirkekleister 4~ 5 cem
dest. Wasser als Kontrolle. Glas 2, 5 cem 0.1/ iger Kartoffelstiirkekleister
- b cem Filtrat der Rizinuslipasenemulsion nach Jaraxper. Glas 3, 5 cem
0.1, iger Kartoffelstirkekleister -~ 5 cem Filtrat der Rizinuslipasenemulsion
nach Faux und Nersoxs.
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Bei 38" gaben nach 24 Stunden Gliser 2 und 3 eine sehr schwache
Reaktion mit Feanivescher Lisung und eine deutliche Reaktion mit Jod.
Die Kontrolle gab nach 24 Stunden keine Spur von Zucker, Naeli Erhitzen
dieser Proben im Wasserbade auf 65—70° binnen 3 Stunden verstiirkte sich
die Reaktion mit der Feuuineschen Lisung auf Zucker in den Glisern 2
und 3 und die Mischung gab dann keine Reaktion mit Jod.

Dasselbe Resultat gaben auch die Versuche 2 und 3.

Alle meine Versuche iiber Stirkenmwandlung geben die
Berechtigung, den Schluss zu ziehen, dass die Rizinuslipase
nach JanaxpEr und nach Fanx und Nrnsox Amylase
enthidlt, welche 0.1 °,igen Kartoffelstirkekleister bei
Korpertemperatur und sehr schnell bei 65—70° ver-
zuckert, dass wie die Rizinusemulsion so auch ihr Filtrat ganz
gleich auf Stérke wirken und dass die amylolytische Fihigkeit
des Filtrats nach Fillung mit Alkohol zwar sinkt, aber mnicht
ganz verloren geht.

b) Umwandlung von Glykogen.

Zu meinen Versuchen habe ich 0.1°/,ige Glykogenlisung genommen.
Die Versuche wurden mit unfiltrierter 19/;iger Rizinusemulsion nach JaLaNDER
und nach Nrrsox und Firng angestellt.

Versuch 1: Glas 1, 5 cem 0.1 ige Glykogenlisung -5 cem dest.
Wasser als Kontrolle. Glas 2, 5 ecem 0.1 Y%,ige Glykogenlisung 4 5 cem
19/yige Rizinuslipasenemulsion nach Javaxper. Glas 3, 5 cem 0.19;ige
Glykogenlsung + b cem 19;ige Rizinuslipasenemulsion nach Farx und
NELSORN,

Bei 37° gaben nach 24 Stunden Gliser 1 und 3 keine Reaktion mit
der Fearinaschen Lisung. Nach dreistiindigem Erhitzen der Probiergliser im
Wasserbade gab Glas 2 eine Reaktion mit Femvixescher Lisung, Gliiser 1
und 3 gaben keine Spur von Zucker, y

Dasselbe Resultat gaben auch die Versuche 2, 3 und 4.

Die Rizinuslipase nach JAnaxpEr enthilt also auch
ein glykogenverdauendes Enzym, wihrend solches im
Lipasenpriiparat nach Farx und Nensox nicht nachweisbar war.

¢) Umwandlung von Inulin,

Das Kohlehydrat Inulin, als Reservestoff, kommt in vielen
Pflanzen vor. Das Enzym Inulase oder Inulinase, welches
dies begleitet, wandelt das Inulin in Fruktose um. Stirke wird
durch die Inulinase nicht angegriffen.

R. GreeN (22) entdeckte dieses Enzym, welches in vielen
Kompositen vorkommt, in den Knollen von Helianthus tuberosus.
Bourquernor (23) fand Inulinase in Aspergillus niger und isolierte
sie von dem Myzelium dieses Pilzes. Das Enzym scheint weit
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verbreitet zu sein in den Eumyzeten. Dean (24) fand es anch
in Penicillium glauvecum. Das beste Mittel, seine Wirksamkeit
zu erhdhen, ist 0.001 9/, Salzsdure.

Bei meinen Versuchen brauchte ich das Inulinpriiparat von
Bayer & Co. (Elberfeld), dessen Lisungen mit dem Frrnive-
schen Reaktiv nur Spuren von Zucker gaben.

Versuch 1: Glas 1, 5 cem 0.1 9 ige Inulinlisung + 5 cem dest. Wasser
als Kontrolle. Glas 2, 5 cem 0.1 %,ige Inulinlisung 4 5 cem unfiltr. Rizinus-
lipasenemulsion nach JALANDER. Glas 3, b cem 0.1 9/ ige Inulinlésung 45 cem
unfiltr. Rizinuslipasenemulsion nach Fauk und Nevsow,

Bei 37° gaben nach 24 Stunden Gliser 1—3 nur Spuren von Zucker.
Jei 66—70° gaben nach 2 Stunden Glas 2 eine dentliche Reaktion mit
Fenrinescher Lisung, Gliser 1 und 3 nur Spuren von Zucker.

Versuche 2, 3, 4 und 5 gaben dasselbe Resultat.

Folglich kann man auf Grund meiner Versuche annehmen, dass
die Rizinuslipase nach JAnAxpER ein inulinverdauendes
Enzym enthilt.

d) Invertierung von Rohrzucker.

Die Tatsache ist schon lange bekannt, dass Rohrzucker
unter der Hefenwirkung in den sogenannten Invertzucker um-
gewandelt wird. Der letztere besteht aus einem Molekiil rechts-
drehender Glykose und einem Molekiil linksdrehender Fruktose.
Im Jahre 1860 erhielt BerturroT (25) als Erster aus der Hefe
Invertase in trockenem Zustande. OsporNE (26) untersuchte die
chemische Zusammensetzung der Invertase genau. Sein Priiparat
war eine Eiweisssubstanz und enthielt eine Beimischung von Kohle-
hydrat. Nach Osmima (27) ist dieses Kohlehydrat ein Methyl-
pentosan. Durch Kupferazetat war es ihm gelungen, eine kohle-
hydratfreie Invertase zu bekommen. Nach Harriey (28) unter-
scheidet die Invertase sich von den Eiweisssubstanzen spektro-
skopisch. Nach den Untersuchungen von Fiscurr (29) und
ebenso nach Kananvruar (30) enthalten fast alle Hefen Invertase
und oft daneben Maltase oder Laktase. Einige Hefen aber, z. B.
Saccharomyces martianus, enthalten nur eine Invertase, in anderen
Hefen aber dagegen fehlt sie ganz. Hierher gehren: Schizo-
Saccharomyces octosporus, Saccharomyces apiculatus, die meisten
Torulaceen und einige andere. Wasserzve (81) fand Invertase
in Pilzen der Gattung Fusarium wiihrend der Konidienbildung,
M. Fernpacm (32) in Aspergillus niger, J. SaneuiNerTr (33) in
Aspergillus Oryzae. H. Prixesarin und G. Zemenéx (34) fanden
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[nvertase in einer ganzen Reihe anderer Schimmelpilze: Muco
Mucedo, Mucor corymbifer, Mucor rhizopodiformis, Mucor race-
mosus und Hyphomyces rasellus. Mucor alternans, Mucor
circinelloides und einige andere enthalten keine Invertase
(H. Gayox und E. Dusourc) (85). J. Lasoroe (36) entdeckte
Invertase in Eunrotiopsis Gayoni, G. Levossier und E. Roux (37)
bei den Soorpilzen, BucaNer und MEISENHEIMER (88) im Press-
safte der Moniliahefe (Monilia candida). Die Invertase scheint
auch unter den Phanerogamen weit verbreitet zu sein. So fanden
Browx und Herox (39) im Malzextrakt Invertase, O’Svnnivay (40)
in Wurzeln, Stengeln, Blattern von Gramineen (Weizen, Erbsen und
Mais), StorLASA, JELINER . ViTEK (41) in Zuckerriibe, TAvLOR (4)
in Rizinussamen, F. Scurr und A. PArrozzant (42) in Krotonsamen.
O. ReMeAUD (43) entdeckte Invertase in Blittern vieler Pflanzen
der Familie der Ranunculaceen: Clematis vitalba L., Anemone
Pulsatilla L. und nemorosa L., Ranunculus fluitans Lam.. Ranun-
culus repens und Ranunculus bulbosus, Ficaria ranunculoides
Moench., Caltha palustris L., Helleborus foetidus L., Aquilegia
vulgaris L., Delphinium elatum, Paeonia officinalis L. L. E. Bour-
Quenor (44) fand Invertase in Wurzeln, Knollen, Rinde und
Samen einiger Vertreter aus 24 Familien der Phanerogamen:
Acer psendoplatanus L., Aesculus Hippocastanum L., Ailanthus
glandulosa Desf., Buxus sempervirens usw. V. MARTINAUD (45)
fand Invertase in allen Teilen des Weinstockes. Eine Invertase
ist in den Kirschen, in den Johannisbeeren enthalten; sehr wenig
wurde in den Birnen. gar keine in den Apfeln und in den
Apfelsinen gefunden.

Zu meinen Versuchen nahm ich 0.2 9/,ige Rohrzucker-
l6sung und untersuchte die invertierende Wirkung der unfiltrierten
Rizinuslipasenemulsion und ebenso die ihres Filtrates vor und
1ach ihrer Féllung mit Alkohol.

Versuche mit unfiltrierter Rizinuslipasenemulsion,

Versuch 1: Glas 1, 5 cem 0.2 % ige Rohrzuckerlisung -5 ecem dest.
2, b cem 0.2%ige Rohrzuckerligsung

JALANDER, Gl Rohrzucker-

ser als Kountrolle, (

5 cem

zinuslipasenemulsion nach

aben Gliser 1—3 'h 24 Stunden keine Reaktion mit
°n (iliser 1—3 nach 2%/, Stunden

gab eine deutliche Reaktion mit

ng. Bei 65—70¢
£ von Invertzucker, Glas
Ferrivescher Lisung.
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In den Versuchen 2, 3, 4 und 5, wie anch im Versuch 1
1—3 bei Kirpertemperatur keine Reaktion mit Ferrixascher I
11/,—21/,stiindigem Erhitzen im Wasserbade bis 66—70 9 enthi
und 3 immer nur Spuren von Zucker, Glas 2 dagegen gab eine
aktion auf Zucker mit Femuinescher Lisung.

deutliche Re-

Versuche mit dem Filtrat der Rizinuslipasenemulsion.

Versuch 1: Glas 1, 5 cem 0.29/,ige Rohrzuckerlisung 45 cem dest.
Wasser als Kontrolle. Glas 2, 5 eem 0.2 9/,ige Rohrzuckerlisung +- 5 cem
Filtrat der Rizinuslipasenemulsion nach Jarasper. Glas 3, 5 cem 0.2%ige
Rohrzuckerlisung 5 cem Filtrat der Rizinuslipasenemulsion nach Firx
und NeLsox.

Bei 37° gaben Gliser 1—3 nach 24 Stunden keine Reaktion mit
Fesunescher Lisung, Bei 65—70 0 zeigten Glas 2 eine deutliche Reaktion
mit Fearivescher Lisung, Gliser 1 und 3 enthielten nur eine Spur von Zucker.

Versuche mit dem Filtrat nach Fallung mit Alkohol.

Versuch 1: Glas 1, 5 cem 0.29,ige Rohrzuckerlisung 45 cem dest.
Wasser als Kontrolle. Glas 2, 5 cem 0.2 9/, ige Rohrzuckerlisung 4-5 cem
Filtrat der Rizinuslipasenemulsion nach Jarasoer. Glas 3, 5 cem 0.29/;ige
Rohrzuckerlésung 4 5 cem Filtrat der Rizinuslipasenemulsion nach FAux
und NELsON.

Bei 65—70 ¢ gahen Gliser 1 und 3 nach 3 Stunden Spuren von Zucker,
(las 1 eine deutliche Reaktion mit Fearinescher Lisung.

Die Versuche zeigen also, dass die Rizinuslipase
nach Janaxper auch Invertase enthélt. Aus den Versuchen
ist weiter zu sehen, dass nicht nur die Rizinuslipasenemulsion,
sondern auch ihr Filtrat sowohl vor wie nach der Fillung mit
Alkohol eine invertierende Fihigkeit zeigen. Diese Fiéhigkeit
tritt aber nur beim Erhthen der Temperatur bis 65—70° her-
vor., Mit dem Rizinuslipasenpriparat nach Farnx und NEnsox
konnte ich keine Invertasenwirkung erzielen.

Weitere Untersuchungen mit den Rizinuslipasenpriiparaten
nach Jaranxper und auch nach Fanx und Neusox anf Maltase-
und Endotrypsingehalt gaben ein negatives Resultat.

Alle von mir erhaltenen Resultate betreffs der Wirkung
der Rizinuslipase auf Kohlehydrate und Fibrin sind in der Tabelle 11
zusammengefasst.

(Siehe die Tabelle II auf 8. 19.)

Aus dieser Tabelle ist ersichtlich, dass die Rizinuslipase
nach JanawpEr Stiirke bei Kirpertemperatur numwandeln
kann, aber Glykogen, Inulin und Rohrzucker nur beim
Erhitzen der Mischung bis 65—709 Eben diese JAnax-
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persche Rizinuslipase scheint aber kein Traubenzucker-, Mileh-
zucker- und kein fibrinverdauendes Enzym zu enthalten. Die
Rizinuslipase nach Fauk und Nensox wandelt Stirke bei
Korpertemperatur um, scheint aber keine Wirkung auf Gly-
kogen, Inulin zu haben. Auech Traubenzucker, Milchzucker
und Fibrin greift sie nicht an. Die bisherige Annahme, dass die
Rizinuslipase nur Fette spalte bezw. wieder aufbaue, ist also
nicht richtig.
Tabelle II.

aoiiimier
- —— = -
ST W B £ TaE 2
Rizinuslipase = = 2 = 2
= = = E: =
[ :

| |verzuckert{verzuckert|{verzuckert| invertiert

| | (bei 37 9) |(bei 65—T00))(bei 65—170 0)f (hei 65—T02)

nach Fark und f [verzuckert|wird nicht{wird nicht|wird nicht
NEeLsox | | (hei 37Y) fverzuckert|verzuckert| invertiert

nach JALANDER

3. Spaltungsversuche mit den Rizinuslipasen an Glykosiden.
Eine sehr wichtige Gruppe pflanzlicher Enzyme bilden die
glykosidzerlegenden Enzyme. Sie finden sich sehr oft in Pflanzen
neben Glykosiden, zu deren hydrolytischer Spaltung sie besonders
geeignet sind. So enthilt der schwarze Senf neben dem Glykosid
Sinigrin das Enzym Myrosin, die bittere Mandel neben dem Glykosid
Amygdalin das Enzym Emulsin, das Liffelkraut neben Liffel-
krautglykosid das Loftelkrantenzym usw. Wenn man die Gly-
koside in ihnlicher Weise betrachtet wie die Kohlehydrat-
speicherung in den pflanzlichen Organismen, dann ist es klar, dass
die glykosidbildenden Pflanzen solch ein Enzym haben miissen,
welches nitigenfalls Glykoside zerstoren, d. h. zerlegen und aus
ihnen den Zucker abspalten kann. In der letzten Zeit sind Pflanzen
gefunden, welche nur glykosidzerlegende Enzyme enthalten und
keine entsprechenden Glykoside. Ks ist nicht klar, zu welchem
Zwecke solche Pflanzen glykosidzerlegende Enzyme bilden.

a) Spaltung von Amygdalin.

Unter dem Namen Amygdalase, Synaptase oder Emulsin
ist das Enzym bekannt, welches Amygdalin in Glykose, Benz-
aldehyd und Blausiure spaltet. Dieses Emulsin findet sich in
einigen Hefen, vielen Pilzen und hanptsiichlich bei den auf Holz

2%
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lebenden: Polyporus sulfureus, Polyporus applanatus, Polyporus

squamosus und anderen (Bourqueror) (46). Einige Schimmel- sucher
pilze, z. B. Aspergillus niger (E. BourquerLor und HEeRrissEY) (47) Probis
zerlegen Amygdalin #hnlich wie Emulsin. G. Hevr (48) fand emulsi
dasselbe bei den Versuchen mit Polyporus Clusianus, Poltigera Rinde
horizontalis, Cladonia delicata usw. Nach Hrrissey (49) zerlegen lisung
Cladonia pyxidata, Evernia furfuracea und einige andere Flechten nahm
Amygdalin. Weit verbreitet ist das Emulsin auch unter den Stund,
Phanerogamen. Lurz (50) beobachtete es in den Samen von wurde
Malus Cydonia, Sorbus und Eriobothrya (Pomaceen), HErissey (49) setzun
in den Samen von Malus communis, Sorbus latifolia, Cydonia unters
vulgaris und Eriobothrya japoniea, in den Rinden von Juniperus der W
communis und einigen anderen. E. Bouvrquenor und Herissey (51) in de
fanden es in den Samen von Rosaceen (Amygdalis amara, Wasse
Amygdalis Persica, Prunus armeniaca, Prunus laurocerasus), Tempe
L. GuieNarp (52) in den Bldttern von Sambucus nigra L., Gehalt
yon Sambucus racemosa, bei Ribes rubrum, Ribes nigrum, bei 1
den Orchideen. L. vax Irannie (53) fand Amygdalase in den wenn

Blittern von Thalictrum aquilegifolium, G. Berrrano und L. Riv- ruch m
kixp (54) in den Samenkirnern der meisten Hiilsengewdchse Geruel
(Vicia angustifolia, Vicia villosa und anderen). H. E. ARMSTRONG, noch 4
E. F. ArustroNe und E. Horrex (55) erhielten aus Blittern benutz
von Prunus laurocerasus ein Enzym, welches Amygdalin angefe:
nicht angreift, aber Fiscmers Glykosid (Prunasin) in Glykose dabei

und Benzaldehydeyanhydrin spaltet. Diesem Enzym geben die nicht

Antoren die Benennung Prunase. Die Entdeckung der Prunase wurder
bestitigt nach ihrer Meinung die schon lidngst ausgesprochene bildete,
Voraussetzung, dass die Spaltung von Amygdalin in Glykose und Guajak
Benzaldehydeyanhydrin durch Mandelemulsion von der Wirkung Probiel
zweier verschiedener Enzyme abhéingt. Das eine, welches die hiingio
Autoren vorschlagen Amygdalase zu nennen, spaltet Amygdalin Fillen.
in Glykose und Prunasin, das zweite, Prunase, spaltet Prunasin gab, d
weiter in Glykose und Benzaldehydeyanhydrin. Dieselben Autoren ‘;'l!zi.j.'lk
fanden Amygdalase in den Samen von Prunus laurocerasus und 7
Laurus lusitanica. Die Prunase ist von ihnen in vielen Pflanzen von E,

und hauptsichlich in Prunus laurocerasus, Laurus lusitanica,
Aucuba japonica und in anderen gefunden. Nach H. E. ArMsTrONG
und J. Vorcas (56) gaben die Blitter und Samen von etwa 60
verschiedenen Spezies aus der Familie der Linaceen in bezug
auf Amygdalingehalt ein negatives Resultat.
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Nun gehe ich auf meine Versuche iiber. Zu meinen Ver-
suchen brauchte ich 19, wiisserige Glykosidlosungen. In ein
Probierglas wurden 5 cem Glykosidlosung -+ 5 cem Rizinuslipasen-
emulsion resp. des Auszugs der zu untersuchenden Samen oder
Rinde gegossen. Ins andere 5 cem von derselben Glykosid-
lisung + 5 cem dest. Wasser zur Kontrolle. Als Antisepticum
nahm ich Toluol. Beide Probiergliser wurden dann auf einige
Stunden im Wasserbade bei 37—389° stehen gelassen. Darauf
wurde der Gehalt der Probiergliser quantitativ auf die Zer-
setzungsprodukte des fiir die Versuche genommenen Glykosids
untersncht. In den Fillen, wo bei 37—38° das Glykosid unter
der Wirkung des Auszugs nicht zerlegt wurde, wurden, wie auch
in den Versuchen mit Kohlehydraten, die Probiergliser ins
Wasser gestellt und allméhlich bis 65—709 erhitzt, bei dieser
Temperatur 15 Minuten bis 2 Stunden stehen gelassen und der
Gehalt der Probiergliser wieder untersucht.

In den Spaltungsversuchen mit Amygdalin konnte man,
wenn das Resultat positiv war, immer einen ziemlich starken Ge-
rich nach bitteren Mandeln bemerken. Die Konstatierung dieses
Geruches befriedigte mich aber nicht; ich machte immer auch
noch die Guajakonsiiurekupfersulfatreaktion. Zu dieser Reaktion
benutzte ich Filtrierpapierstreifen, welche mit genanntem Reagens
angefeuchtet und vorsichtig ins Probierglas gelassen wurden,
dabei aber so, dass das Papier die Winde des Probierglases
nicht beriihrte, also frei herunter hing. Die Probiergliser
wurden mit Watte verstopft. In dem Falle, wo sich Blausdure
bildete, blidut sich das Papier rasch und nach Hinzufiigung von
Guajakonséiure und Kupfersulfatlosung zeigt der Inhalt solcher
Probiergliser eine blaue Farbe von verschiedener Intensitiit, ab-
hingig von dem Quantum der gebildeten Blausiiure. In den
Fillen, wo die Mischung keine klare Reaktion auf Blausiure
gab, destillierte ich sie ab und machte mit dem Destillat die
Guajakonkupfersulfatreaktion.

Zn meinem Versuche benutzte ich das Amygdalinpriiparat
von E. MERCk.

Versuche mit Rizinuslipase nach JALANDER.

Versuch 1: Glas 1, 5 cem 19%;ige Amygdalinlisung + 5 cem dest.
Wasser als Kontrolle. Glas 2, 5 cem 19, ig Amygdalinlisung + 5 cem
nnfiltr. 19/,ige Rizinuslipasenemulsion. Glas 3, 5 cem 19,ige Amygdalin-
l""-‘5111;:' -+ 5 cem mnfiltr. 19/,ige Rizinuslipasenemulsion 4 3 Tropfen verd.
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Essigsdure. Glas 4: 5 cem 19%,ige Amygdalinlosung -5 cem unfiltr. 19;ige
Rizinuslipasenemulsion - 3 Tropfen verd. Schwefelsiiure.

Bei 38 0 gaben nach 72 Stunden Gliiser 1—4 keine Spuren von Spaltung.
Bei 66—70° nach 20 Min. gaben Glas 2 eine deutliche Blinung des Papiers,
Glidser 1, 3 und 4 keine Blinung des Papiers. Nach Zusatz von Guajakon-
siiurekupfersulfatlosung gaben Gliser 1 und 4 nur Spuren Bliuung, Glas 3
eine schwache, Glas 2 deutliche Blinung. _

Versuche 2, 3. 4 und 5 mit unfiltr, Rizinuslipasenemnlsion, ebenso mit
dem Filtrat und mit Rizinuslipase nach Fauk und Nersox gaben dasselbe
Resultat.

Amygdalin wird also durch Rizinuslipase hydro-
lytisch zerlegt.

b) Spaltung von Salizin.

Das Salizin wurde von Leroux im Jahre 1830 in der Rinde
vieler Weidenarten entdeckt. Nachher wurde es auch in Pappel-
arten gefunden. KEs bildet weisse rhombische Kristalle, welche
sich im Wasser leicht lisen. Die Liisung reduziert die FernixG-
sche Losung nicht. Die empirische Formel von Salizin ist
C;3H;s0;. Beim Erhitzen mit verdinnten Sduren und auch
unter der Wirkung einiger Enzyme zersetzt sich das Salizin unter
Wasseraufnahme in Glykose und Saligenin:

0 Hy, 0, . OC,H, . CH, OH + H,0 = C;Hy, 05+ CoH, { O og

Das Enzym, welches Salizin in Glykose und Saligenin
spaltet, die sogen. Salikase oder Salizylase, ist in Krypto-
gamen und Phanerogamen gefunden. So haben HErissey (49)
in verschiedenen Flechten (Cladonia pyxidata, Evernia furfuracea
usw.), Heur (48) in Polyporus Clusitanus (Locherpilz), Boug-
QUELOT (46) in Aspergillus niger Salikase erhalten. Nach
W. Siemunp (57) befindet sich die Salizylase in den Blittern
und Rinden einiger Salix- und Populusarten, nach Witn und
Kravcm (58) in Kiirbissen, nach H. E. ArusTRONG (55) in Prunus
laurocerasus, Laurus lusitanica, Aucuba japonica und vielen
anderen. Viele Pflanzen der Familie der Linaceen enthalten nach
H. B. Armstroxe und J. Varaeas (56) gar keine Salikase oder
nur sehr wenig.

Fiir meine Spaltungsversuche mit Salizin nahm ich zum
Beweis der eingetretenen Spaltung Eisenchlorid, durch welches

Saligenin eine violette und Salizin eine braune Firbung

erhalten.
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Versuche mit unfiltrierter Rizinuslipasenemulsion.

Versuch 1: Glas 1, 5 cem 19/ ipe Salizinlésunge -~ 5 cem dest. Wasser

als Kontrolle. Glas 2, 5 cem 19/, ige Salizinlésung + 5 cem 19/,ige Rizinus-
lipasenemulsion nach Jaraxper. Glas 8, 5 cem 19/;ige Salizinltsung + 5 cem
1Y%,ige Rizinuslipasenemulsion nach Farx und NeLsox,

Jei 389 nach 24 Stunden gaben Gliser 1—3 keine Spur von Spaltung.
Bei 66—70° nach 2 Stunden gaben Glas 1 keine Spuren von Spaltung,
Gliser 2 und 3 eine sehwache Eisenchloridreaktion auf Saligenin,

Die Versuche 2, 3, 4 und 5 gaben dasselbe Resultat.
F
lytise

izinuslipase wirkt also auch auf Salizin hydro-
1 spaltend ein.

)
L
]

¢) Spaltung von Helizin.

Das Helizin wurde von Micmarn kiinstlich erhalten und
hat die empirische Formel C;3H,;0;. Synthetisch wird es durch
die Mischung alkoholischer Lisungen Azetochiorhydrose und
Salizylaldehydkalium erhalten. Bei einer vorsichtigen Oxydation
des Salizins mit verdiinnter Salpetersidure erhidlt man das Helizin
neben Helicoidin. Durch die Reduktion des Helizins verwandelt
es sich leicht wieder in Salizin. Das Helizin kristallisiert in
weissen Nadeln, welche leicht in heissem Wasser und Alkohol
geldst werden, schwer loslich aber in kaltem Wasser und un-
l6slich in Ather sind. Das Helizin zerlegt sich beim Erhitzen
mit verdinnten Mineralsiuren oder wissrigen Alkalilosungen
und auch durch Digestion mit Emulsin in Glykose und Salizyl-
aldehyd nach folgender Gleichung:

'I;::“;-:”.“._'l[z‘l—(‘l;“!-.’.”i'. + C¢H,OH . COH.

Das bei der Helizinzerlegung entstehende Salizylaldehyd
wird leicht durch seinen -charakteristischen durchdringenden
Gernch und durch die Eisenchloridreaktion erkannt. Durch
Eisenchlorid firbt sich das Salizylaldehyd tief violett., das
Helizin aber verindert die Farbe nicht.

ProriewrTscr (59) fand, dass lebende Pilze Helizin ebenso
wie Emulsin zerspalten konnen. Aus den Versuchen von Bour-
QueELOT (44) und auch Hrur (48) ist zu sehen, dass Aspergillus
niger und Polyporus Clusianus eine Helizin in Glykose und Sali-
zylaldehyd zerlegende Helikase enthalten. Nach van Run (60)
enthilt auch die Hefe solch ein Enzym.

Nun gehe ich auf meine Versnche iiber.
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Versuche mit unfiltrierter Rizinuslipasenemulsion.

Versuch 1: Glas 1, 5 cem 1%/ ige Helizinlisung 45 cem dest. Wasser
als Kontrolle. Glas 2, 5 eccm 1°;ige Helizinlisung - cem 19 ige Rizinus-
lipasenemulsion nach Jaraxper, Glas 3, 5 cem 1°),ige Helizinlisung 45 cem
19,ige Rizinuslipasenemulsion nach Farx und Nersow.

Bei 38° gaben Gliser 2 und 3 nach 24 Stunden einen schwacher
Geruch nach Salizylaldehyd, aber gaben keine Eisenchloridreaktion. Glas 1
gab keine Spuren von Spaltung. Bei 65—70° gaben Gléser 2 und 3 nach
2 Stunden einen ziemlich starken Geruch nach Salizylaldehyd und eine deut-
liche Eisenchloridreaktion. Glas 1 gab keine Spuren von Spaltung.

Die Versuche 2, 3, 4, 5 und 6 gaben dasselbe Resultat.

Die Rizinuslipase vermag also auch Helizin hydro-
lytisch zu spalten.

d) Spaltung von Arbutin.

Im Jahre 1852 entdeckte Kavarnier das Arbutin in Folia
Uvae ursi. Es kommt auch in vielen anderen Erikaceen vor
und ist fast immer in Begleitung von Methylarbutin. Arbutin
kristallisiert in weissen, langen, feinen Nadeln, welche in kaltem
Wasser und Ather schwer loslich sind; in heissem Wasser
und Alkohol losen sie sich sehr leicht. Die Arbutinlosungen
reduzieren nicht die Frmuivesche Lisung, nicht die ammoniaka-
lische Silbernitratlosung. Die empirische Formel von Arbutin
ist: C;3H,50,. Beim Kochen mit Mineralsiuren und auch durch
Digestion mit Emulsin spaltet sich Arbutin unter Wasseranf-
nahme in Glykose und Hydrochinon nach der Gleichung:

C1aH150; + Hy 0 = Cg Hy3 05 -+ Cp Hy (OH),,

Arbutin firbt sich mit Ferriionen blau, Hydrochinon griin;
ferner reduziert Hydrochinon Frmuingsche Losung schon in der
Kilte, Arbutin natiirlich nicht.

Heur (48) fand, dass der Licherpilz (Polyporus Clusianus)
ein Enzym enthilt, welches Arbutin energischer als Emulsin
spaltet. Bourquenor (46) fand Arbutase in Aspergillus niger,
Siemunp (51) im Heidekraut und in den Heidelbeeren.

Nun gehe ich auf meine Versuche iiber.

Versuche mit unfiltrierter Rizinuslipasenemulsion.
Versuch 1: Glas 1, d cem 1 ®/gige Arbutinlisung 45 cem dest. W
als Kontrolle. Glas 2, 5 cem 19/,ige Arbutinlisung 4 5 cem Rizinuslipasen
emulsion nach JanaNpEr. Glas 3, b cem 1°ige Arbutinlisung 4 5 cem
Rizinuslipasenemnlsion nach Farx und NEersons.
Bei 88° nach 24 Stunden gaben Gliiser 1—3 keine Spuren von Spaltung.
3ei 60—70° nach 1!/, Stunden gaben Gliser 2 und 3 eine deutliche Reaktion
mit ammoniakalischer Silbernitratlisung
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Dasselbe Resultat gaben die Versuche mit unfiltr. Rizinuslipasenemulsion

'“' und die Versuche 1—6 mit dem Filtrat der Rizinuslipasenemulsion nach
e Jaraxper und nach Farx und Neusox,
o Der Rizinuslipase wohnt also auch arbutinspaltende
& Kraft inne. :
wohen Folgende Tabelle zeigt deutlich die Resunltate meiner

flas 1 Spaltungsversuche mit Glykosiden, von denen die nicht spalt-

';““-‘“ baren nur hier kurz aufgefiihrt werden.
aent-
Tabelle ITIL.
dro- B z 5 =
folia Rizinuslipase nach JaLaxper . . . |spaltet|spaltet]spaltet|spaltet| nicht | nicht
vor L » Faren NEeLsow . " = 7
yutin & o b ; ; x
It Also spalten die Rizinuslipasen nach Jananxper und die nach
el ") T NT . Y .o 3 #5a o
' hic Fark und Nensox Amygdalin, Salizin, Helizin und Arbutin,
""*_“ zeigen aber keine Wirkung auf Aesculin und Sinigrin. Die Spaltung
.l_li“" von Amygdalin, Salizin und Arbutin geht nur beim Erhitzen der
e Mischung auf 65—70°, dann aber in 1!'/,—2 Stunden vor sich.
butin T S et M T R G ¥ .. ; :
,“ e Unter der Rizinuslipasenwirkung spaltet sich das Helizin schon bei
| 1Ic -~ ] L - . - - 2 :
L 389, der Spaltungsprozess aber geht sehr langsam vor sich. Die
rauf- i

Spaltung von Glykosiden war am besten bei einer neutralen oder
schwachsauren Reaktion zn sehen. Nach Hinzufiigen von 8 Tropfen

rriin; verdiinnter Essigsdure zu 10 cem Mischung (5 cem 19/, ige

dot Glykosidlosung + 5 eem 19/, ige Rizinuslipasenemulsion) wurde
| die Glykosidspaltung stark zuriickgehalten, und nach Hinzufiigen
wnus) von 3 Tropfen verdiinnter Schwefelsiiure hirte die Glykosidspaltung
i S = o
. oanvy 4
ulsin ganz aui.
liger, 4. Spaltungsversuche mit den Rizinuslipasen an Estern.

Von Estern nahm ich fiir meine Versuche Tannigen und

Salol. Tannigen zerlegt sich unter der Wirkung tierischer En-

VL zyme und gibt unter den Zerfallprodukten Tannin. Von dessen

Spaltung mit pflanzlichen Enzymen ist nichts bekannt. Das Salol

in Salizylsiure und Phenol spaltende Enzym, die sogenanunte

Salolase oder Amylsalicylase, ist auch nur im Tierreiche
bekannt,

Zu meinen Spaltungsversuchen mit Tannigen und Salol be-

nutzte ich die Eisenchloridreaktion. Beim positiven Resultate

ltung.

iktion
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gab die Mischung mit Eisenchlorid eine dunkelyviolette Firbung.
Ausser dieser Reaktion benutzte ich zu den Versuchen mit
Tannigen die Reaktion mit Jodjodkalium. Nach Hinzufiigen
von 1 Tropfen Jodjodkaliumlisung zur Mischung zeigte die
Fliissigkeit im Falle der Spaltung des Tannigens eine rote Firbung,
die nach einigen Minuten in gelbliche iiberging. Wovon diese
Reaktion abhiingt, ist unbekannt.

Meine Spaltungsversuche mit Tannigen und Salol gaben
folgendes Resultat. Bei 38° nach 15 Stunden gab die Mischung
von Rizinuslipase nach Javaxper und nach Farx und Nenson
mit Tannigen eine deuntliche Reaktion mit FEisenchlorid und
Jodjodkalium; bei 65—70° wurde eine deutliche Reaktion nach
1—1*/, Stunden erhalten.

Was Salol betrifft, so gaben alle meine Versuche ein nega-
tives Resultat.

So scheint also die Rizinuslipase nach JALANDER
und nach Fanx und Nrnsox ein tannigenzerlegendes
Enzym zu enthalten, aber nicht als Salolase wirken zu

kinnen.

5. Zusammenfassung aller Ergebnisse.

Das, was man als reinste Lipase nach Janaxper darzustellen
imstande ist, hat keineswegs nur lipatische Fihigkeiten, son-
dern es spaltet auch Ester, Glykoside und hochmole-
kulare Kohlehydrate hydrolytisch. Auch das von Tavror
1906 gefundene Endotrypsin diirfte in der nach JALANDER (
stellbaren Lipase enthalten sein, wenngleich ich es bei einigen
wenigen Versuchen nicht zu finden vermochte. Da nun die
Lipase unzweifelhaft aber auch Rizinwirkungen auf Blut
entfaltet, liegt es doch iiberaus nahe, auch die Rizinwirkung
auf Blut als eine enzymatische aufzufassen. Diese schon
mehrfach ausgesprochene Vermutung hat durch meine Versuche
an Wahrscheinlichkeit gewonnen. Ob bei allen diesen Ferment-
vorgingen ein einziges Universalenzym zugrunde liegt, und
ob dies mit dem nach Osporne gereinigten Rizin identiseh ist,
wird die Aufgabe weiterer Untersuchungen sein miissen. Falls
das Rizin Fermente in sich bezw. neben sich enthiilt, musste es,
s0 meinte Geh. Rat Koserr, von einigem Interesse sein, die
Phasine nach der gleichen Richtung hin zn untersuchen. Mit
dieser Aufgabe bes

s
1

iftigen sich daher die niichsten Kapitel.
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ung. II. Uber Robin und Robiniensamenphasin.
mit

Im Jahre 1889 hatten Powrr und Camsier aus der Rinde

digen ;s : Sl :
= von Robinia Psendacacia ein Eiweisssubstanz erhalten, welches :
(1e : T . = ; : e |

41 sie als Nucleoproteid von saurer Reaktion annahmen. Nach

bung,

Power und Camsrer (61) spaltet diese Substanz Amygdalin und .
Sinigrin und koaguliert Mileh dhnlich wie das Labferment. Die
Wirkung dieser Substanz auf Blut war von Prof. Koserr noch

diese

]1:::?” im Jahre 1892 untersucht und in der ersten Auflage seines Lehr-
s buches der Intoxikationen kurz erwdhnt worden. Im Jahre 1901
'['N'_"\' erschien die Dissertation von C. Lav (62), in welcher auf Prof.
_m“]l Koserts Vorschlag der von Powsr und Camsier entdeckten
o Substanz zum ersten Male die Benennung Robin gegeben war.
o Nach den Untersuchungen von C. Lav agelutinieren die Robin-
ek losungen das Schweine-, Hammel-, Kaninchen-, Meerschweinchen-,
B Kalbs-, Frosch- und Krihenblut und haben keine Wirkung auf

Menschenblut (plazent.), Hundeblut und Katzenblut, Mexpen (63)
fand, dass der Robiniensamenauszug Kaninchen-, Schweine- und

ndes

Epia Hammelblut agglutiniert. In der letzten Zeit ist von Prof.
KoserT (1) bewiesen, dass das Rindenrobin und das Samen-
phasin der Robinie nicht identisch sind. Der Unterschied

- ist ans ihrem Verhalten zum Hundeblut zu sehen. Rindenrobin

t‘_]ml agglutiniert nicht das Hundeblut, nicht die isolierten Hundeblut-

:]:1: k-"u]‘[I{--l'-._'hvr';.. \\'éi]n'mn]F H:nn{-n}r!m_s‘in das ]'.Illll_ti{‘.h]lll.- schon bei der

I\'Lln.p Konzentration 1:14073 agglutiniert. Sterile Spaltungsversuche des

Sinigrin mit Rindenrobinlésungen gaben ein negatives Resultat.
,Auch sonstige glykosidspaltende Eigenschaften besitzt Robin
nicht.” Die Mileh koaguliert es nicht. Burkrwerscu (14) fand

“]‘1{} in der Robinienrinde .-\m‘,\'i.zlse,‘ \\'t"-luf.te.a'fﬁf.fil'}?t](lt?‘.i:ff(‘.‘l' ff}?l-?l';:i.ﬁi(.‘h

verzuckerte. Zmmrrnin (64) zeigte, dass die Robiniensamen in

'_”1";_;“"' grossen Mengen Urease enthalten, welche den Harnstoff in €0y

;"'}“,"],] und NH, spaltet. Dabei spalten sich die reinen Harnstofflésungen

i bedentend langsamer als der Harn. Niheres iiber Robin und

n:;l_l hierher gehirende Literaturangaben siche bei Prof. Konerr (1).
1

Zu meinen Versuchen mit Blut, Kohlehydraten, Glyko-
siden und Estern extrahierte ich die Rinde und den Samen der
Robinia Pseudacacia auf gewohnliche Weise mit 0.9/, iger
Na Cl-Losung (1:5). Es muss bemerkt werden, dass die Rinde
von den Zweigen junger Biinme im August bis September ab-
gezogen war; zur selben Zeit wurden auch die Samen gesammelf.
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Ausser den Versuchen mit Samen- und Rindenauszug untersuchte
ich auch die Wirkung des kéuflichen Ureasenpriiparats aus Ro-
biniensamen (Merck) auf Blut, Kohlehydrate, Glykoside, Ester,
Harn und reine Harnstofflosungen. Zu den Versuchen nahm ich
1 g Ureasenpulver und zerrieb es in einem Morser mit 100 cem

Rinde

Lisung

tinatic

physiologischer Kochsalzlosung, Die Mischung wurde im Wasser- Mischi
bade bei 37° 24 Stunden stehen gelassen und dann von den un-
loslichen Teilen abfiltriert.
Jetzt gehe ich zu meinen Blutversuchen iiber.
Rinde

NaCl-L

l. Blutversuche mit Robinienrindeauszug.

a) Meerschweinchenblut. tinati
Versnch vom 2. Oktober 1912, Robinienrindeauszug (1 cem = 8 mg Misch
Rinde oder 0.034 mg Phasin) 4-2Y/,iges Meerschweinchenblut in physio-
logischer Na Cl-Lisung,

Glas 1, 5 com Meerschweinchenblut 4+ 5 cem physiologische Na Cl-Lissung

als Kontrolle. Glas 2, 5 cem Meerschweinchenblut -5 cem Robinienrinde- Rinde «

auszug. Glas 3, & com Meerschweinchenblut 4 4 cem Robinienrindeauszug Lisung

+ 1 cem physiologische Na Cl-Lisung. Glag 4, 5 eem Meersehweinchenblut ;

+ 3 ecm Robinienrindeanszug -+ 2 cem physiologische NaCl-Lisung. Glas 5, tinati

5 cem DMeerschweinchenbiut 42 cem Robinienrindeanszug + 3 ecem physio- \'_‘ e

logische NaCl-Lisung. Glas 6, 5 cem Meerschweinchenblut -+ 1 cem Robinien- Miscln

rindeanszug -+ 4 cem physiologische NaCl-Lisung.

Am andern Morgen in No. 2—4 totale, No. 5 partielle und in No. 6

keine Agglutination erfolgt. |

Also liegt die Grenze der totalen Agglutination fiir Meer- _{‘““1" '

. = : 2 = i - el o - Asung

schweinchenblut bei einer Konzentration des Robins von =

1: 98038 (No. 4). Ty

timatic

b) Menschenblut (plazent.). Misch

1. Versuch vom 8. Oktober 1912. Robinienrindeauszug (1 cc ’ ] !

Rinde oder 0.034 mg Phasin)-L 29/ izes Menschenblut in physiologischer 1ch st

Na Cl-Lisung. also v
Nachmittags fand sich die Grenze der totalen Agglutination dieses
Blutes beim Rindenrobingehalt in der Mischung von 1:98038 (Glas 4).

2. Versuch vom 8. Oktober 1912. Robinienrindeanszug (1 cem = 101
Rinde oder 0.042 mg Phasin) 4 29 ,iges Menschenblut in physiologischer
Na Cl-Lijsung. 1
Nachmittags fand sich die Grenze der totalen Agglutination dieses Samen ¢
Blutes beim Rindenrobingehalt in der Mischung von 1:79365 (Glas 4). NaCl-Li

[m Mittel von meinen 2 Bestimmungen liegt die Grenze |
der totalen Agglutination des plazent. Menschenblutes bei des M
einem Rindenrobingehalt in der Mischung von 1:88%01. der M
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¢) Taubenblut.
Versuch vom 9. Oktober 1912, Robinienrindeauszug (1 cem = 10 mg
}-.‘ Elllilé' oder 0.042 mg Phasin) + 2Y/;iges Taubenblut in physiologischer Na Cl-
Asnng.
Am andern Morgen fand sich die Grenze der totalen Agglu-
tination des Taubenblutes bei einem Rindenrobingehalt in der
Mischung von 1:119047 (Glas 5).

d) Kaninchenblut.
Versuch vom 16. Oktober 1912, Robinienrindeauszug (1 cem = 13 mg
Rinde oder 0.0656 mg Fhasin, + 29/,iges Kaninchenblut in physiologischer
Na Cl-Lisung.
Am andern Morgen fand sich die Grenze der totalen Agglu-
tination des Kaninchenblutes bei einem Rindenrobingehalt in der
Mischung von 1:90909 (Glas 5).

e) Hilhnerblut.
Versuch vom 21. Oktober 1912, Robinienrindeausz
oder 0.042 mg Phasin) 4 2 0/ iges Hithnerblut in ph;

g (1 cem =10 mg
siologischer Na Cl-

Am andern Morgen fand sich die Grenze der totalen Agglu-
tination des Hiithnerblutes bei einem Rindenrcbingehalt in der
Mischung von 1:%9365 (Glas 4).

f) Katzenblut.

Versuch vom 15, November 1911. Robinienrindeauszug (1 ccm = 250 mg
Rinde oder 1.06 mg FPhasin) 4 2%/ iges Katzenblut in physiologischer NaCl-
Lisung.

Am andern Morgen fand sich die Grenze der totalen Agglu-
tination des Katzenblutes bei einem Rindenrobingehalt in der
Mischung von 1:1887 (Glas 2).

Bei den Versuchen mit Rinder- und Hammelblut erhielt
ich stets ein negatives Resultat; diese beiden Blutarten werden
also von Robin nicht agglutiniert.

2. Blutversuche mit Robiniensamenauszug.
a) Meerschweinchenblut.

Versuch vom 2, Oktober 1912. Robiniensamenauszug (1 cem = 8.3 mg
Samen oder (.223 mg Phasin) - 2 0/,iges Meerschweinchenblut in physiologischer
NaCl-Lisung.

Nachmittags fand sich die Grenze der totalen Agglutination
des Meerschweinchenblutes bei einem Samenphasingehalt in
der Mischung von 1:44842 (Glas 6).
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b) Schweineblut.

Versuch vom 7. Oktober 1912. Robiniensamenauszug (1 cem = ¢
Samen oder 0.223 mg Phasin) - 29/, iges Schweineblut in physiologi
Na Cl-Lisung.

Am andern Morgen fand sich die Grenze der totalen
Agglutination des Schweineblutes beim Samenphasingehalt in
der Mischung von 1:22421 (Glas 5).

cher

¢) Menschenblut (plazent.).

Versuch vom 8. Oktober 1912. Robiniensamenauszug (1 cem = 1.66 mg
Samen oder 0.0446 mg Phasin) + 29/, iges Menschenblut in physiologischer
Na Cl-Lisung.

Am andern Morgen fand sich die Grenze der totalen
Agglutination dieses Blutes bei einem Samenphasingehalt in der
Mischung von 1:223991 (Glas 6).

d) Taubenblut.

Versuch vom 9. Oktober 1912, Robiniensamenauszug (1 cem = 0.352 mg
Samen oder 0.0089 mg Phasin) 4 2 °/yiges Tanbenblut in physiologischer NaCl-
I,s"l.-iﬂ]]‘__".

Am andern Morgen fand sich die Grenze der totalen
Agglutination dieses Blutes bei einem Samenphasingehalt in der
Mischung von 1:11210% (Glas 6).

e) Katzenblut.

Versuch vom 14. Oktober 1912, Robiniensamenanszug (1 ccm = 3.
Samen oder 0.0892 mg Phasin) + 2 9/,iges Katzenblut in physiologischer
Na Cl-Lisung.

Am andern Morgen fand sich die Grenze der totalen
Agglutination dieses Blutes bei einem Samenphasingehalt in der
Mischung von 1:112107 (Glas 6).

f) Kaninchenblut.

1. Versuch vom 16. Oktober 1912. Robiniensamenauszug (1 cem ==
83 mg Samen oder 0.223 mg Phasin) 4 2 %/;iges Kaninchenblut in phy-
siologischer NaCl-Lisung.

Am andern Morgen fand sich die Grenze der totalen Agglutination
dieses Blutes bei einem Samenphasingehalt in der Mischung von 1:22242
(Glas B).

9 Versuch vom 19. Oktober 1912. Robiniensamenauszug (1 com =
13.3 mg Samen oder 0.356 mg Phasin) - 2°%;iges Kaninchenblut in phy-
siologischer Na(Cl-Lisung.

Am andern Morgen fand sich die Grenze der totalen Agglutination
dieses Blutes bei einem Samenphasingehalt in der Mischung von 1: 28090
(Glas 6).
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Im Mittel von meinen 2 Bestimmungen liegt die Grenze :
der totalen Agglutination des Kaninchenblutes bei einem -

=

Samenphasingehalt in der Mischung von 1:25255,

g) Hammelblut.
Versuch vom 16. November 1912. Robiniensamenauszug (1 cem =

11.06 mg Samen oder 0.2956 mg Phasin, + 2 9%,iges Hammelblut in phy-

totalen
halt in

-‘;;l"lll_'_['ihl':L"‘l' Na Cl-
Nachmittags fand sich die Grenze der totalen Agglutination
des Hammelblutes bei einem Samenphasingehalt in der Mischung

isung.

1.66 mg g : i
her von 1:16949 (Glas o).
h) Hundeblut.
totalen Versuch vom 19. November 1912, Robiniensamenauszug (1 cem = 20 mg
in der Samen oder 0.536 mg Plasin) 4 20 : i-__,_','rfs Hundehint i [lll'\'.ﬂiufug|.-'1'|u:1'

NaCl-Lisung.
Nachmittags fand sich die Grenze der totalen Agglutination
des Hundeblutes bei einem Samenphasingehalt in der Mischung
0.332 mo von 1:18656 (Glas 6).
er NaCl- Bei den Versuchen mit Rinderblut ergab sich ein
negatives Resultat.

totalen
in der 3. Blutversuche mit Urease aus Robiniensamen.
Die Urease war von der Firma Merck auf Veranlassung
von Geh. Rat Koserr hergestellt worden.
+3.32 mer a) Menschenblut (plazent.).
Jlogischer 1. Versuch vom 13. November 1912, TUreasenlisung (1 cem = 0.2248 mg
Urease) - 29/ iges Menschenblut in physiologischer Na Cl-Lisung.
totalen Am andern Morgen fand sich die Grenze der totalen Agglutination
i der dieses Blutes beim Ureasengehalt in der Mischung von 1:22244 (Glas 5).

2. Versuch vom 16. Dezember 1912. Ureasenlisung (1 ecm = 0.2248 mg
Urease) -+ 2 °/,iges Menschenblut in physiologischer NaCl-Lisung.
Am andern Morgen fand sich die Grenze der totalen Agglutination
dieses Blutes beim Ureasengehalt in der Mischung von 1:22244 (Glas 5).
1 com == Im Mittel von meinen 2 Bestimmungen liegt die Grenze
in phy- der totalen Agglutination des plazentaren Menschenblutes
bei einem Ureasengehalt in der Mischung von 1:22244.

[utination
« D4
1:22248 b) Katzenblut,

1. Versuch vom 13. November 1912, Ureasenltsung (1 cem = 0.2248 mg
Urease) - 29/, iges Katzenblnt in physiologischer NaCl-Lisung.

Am andern Morgen fand sich die Grenze der totalen Agglutination
Eodneteis dieses Blutes beim Ureasengehalt in der Mischung von 1:11122 (Glas 3).
Intination : a .+ 1019 Teangan]i 9948 :
198090 2. Versuch vom 3. Dezember 1912, TUreasenliisung (1 cem = 0.2248 mg

g Urease) -I- 2 9/,iges Katzenblut in physiologischer NaCl-Lisung.

1l cem =
in phy-
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Am andern Morgen fand sich die Grenze der totalen Agglutination
dieses Blutes beim Ureasengehalt in der Mischung von 1:26709 (Glas 4).

Im Mittel von meinen 2 Bestimmungen liegt die Grenze
der totalen Agglutination des Katzenblutes bei einem Ureasen-
gehalt in der Mischung von 1:18915.

¢) Meerschweinchenblut.
Y!‘l sch vom 29, November 1912, Ureasenltsung (1 cem = 0.2248 mg
Urease) + 2 9/;iges Meerschweinehenblut in physiologischer NaCl- Lisung.
Am andern Morgen fand sich die Grenze der totalen Ag-
glutination des Meerschweinchenblutes bei einem Ureasen-
gehalt in der Mischung von 1:22244 (Glas 5).

d) Rinderblut.

1. Versuch vom 4, Dezember 1912, Ureasenltsung (1 cem = 0.4496 mg
Urease) - 2 9/,iges Rinderblut in physiologischer NaCl-Lisung.

Am .md:-m Morgen fand sich die Grenze der totalen Agglutination
dieses Blutes beim Ureasengehalt in der Mischung von 1:7414 (Glas 4).

9. Versuch vom 6. Febrnar 1913. Ureasenlisung (1 cem = 0.562 mg
rease) -+ 2 %/yiges Rinderblut in physiologischer Na Cl-Lisung.

Am andern Morgen fand sich die Grenze der totalen Agglutination
dieses Blutes beim Ureasengehalt in der Mischung von 133560 (Glas 2).

[m Mittel von meinen 2 Bestimmungen liegt die Grenze
der totalen Agglutination des Rinderblutes bei einem Ureasen-
gehalt in der Mischung von 1: 5487,

e) Kaninchenblut.
Versuch vom 9. Dezember 1912. TUreasenlsung (1 cem = 0.2245 mg
Urease) -+ 2 Y/,iges Kaninchenblut in physiologischer NaCl-Lisung.
Am andern Morgen fand sich die Grenze der totalen Ag-
glutination des Kaninchenblutes bei einem Ureasengehalt in
der Mischung von 1:44484 (Glas 6).

f) Hundeblut.
rsuch vom 19. Dezember 1912. TUreasenlisung (1 cem = 0.4496 mg
+29f,iges Hundeblut in physiologischer NaCl-Liisung.
\m andern Morgen fand sich die Grenze der totalen Ag-
glutination des Hundeblutes hei einem Ureasengehalt in der
Mischung von 1:%414 (Glas 4).

g) Schweineblut,
Versuch vom 10, Januar 1913. Ureasenlisung (1 cem = 2.248 mg
cher NaCl-Lisung.

Ureasze ) 29 .\!"“\ Schweineblut in gl-iu_\'rin}u;_{,:-
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Am andern Morgen fand sich die Grenze der totalen Ag-
olutination des Schweineblutes bei einem Ureasengehalt in der
Mischung von 1:4448 (Glas 6).

h) Pferdeblut.
Versuch vom 17. Januar 1913, Ureasenlisung (1 cem = 0.02248 mg
Urease) - 2 9/;iges Pferdeblut in physiologischer Na Cl-Lisung.
Am andern Morgen befand sich die Grenze der totalen
Agglutination des Pferdeblutes bei einem Ureasengehalt in der
Mischung von 1:444839 (Glas 6).

i) Hammelblut.

Versuch vom 17. Januar 1913. Ureasenlisung (1 cem = 0.2248 mg
Urease) 4 29/,iges Hammelblut in physiologischer Na Cl-Lisung.

Am andern Morgen fand sich die Grenze der totalen
Agglutination des Hammelblutes bei einem Ureasengehalt in der
Mischung von 1:26709 (Glas 4).

Bei allen Versuchen mit Kalbsblut wurde ein negatives
Resultat erhalten.

Tabelle IV.

Nummer

— —————— S —
Robinienrinde Robiniensamen I;{]{h'.lﬁf;é'nlfﬂ
gamen
Totale Agelutination erfolgte noch
Blutart: be- be- berechnet | Perechnet | berechnet
. rechnet | rechnet anf anf auf organ,
auf auf s Samen- | Bestand-
Rinde Robin SR phasin teile
bei 1: bei 1: bei 1: bei 1: bei 1:
1| Taubenblut . . . . 500 119047 30120 |1121075 | nicht anfersuchd
2| Menschenblut . . . 417 88701 6024 223991 22244
3| Meerschweinchenblut . 417 98038 1024 44842 | 22244
{| Eaninchenblut . . . 384 90909 751 il 44 484
5| Hiihnerblut . . . . 333 79365 — nich untersucht | michl unbersucht
6| Katzenblut . . . . 8 L 887 3012 112107 18915
71 Hundeblut . . . . ohne Wirkung 500 18656 7414
8| Hammelblut . . . . — 18070001 904 16949 | 26709
91 Rinderblut . . . . ohne Wirkung ohne Wirkung H487
0] Kalbsblut . 1 — 21061 - 21219Y)] ohne Wirkung
1| Schweineblut . . . — 1807000! 602 22421 4448
2| Pferdeblnt . . . . — nitht untersucht 14144279 444839

1y Diese Zahlen sind aus KOBERTS (1) Arbeit entnommen.
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Aus der Tabelle 1V, welche aus den eben angefithrien Pro-
tokollen zusammengestellt ist, ist zu sehen, dass KoserTs Be-
hauptung, wonach die Robinienrinde und auch die Ro-
biniensamen recht wirksame Agglutinine enthalten,
richtig ist. Das empfindlichste Blut in bezug auf Rindenrobin
war in meinen Versuchen das Taubenblut, am wenigsten
empfindlich war Katzenblut. Das Samenphasin der Robinie ag-
glutinierte auch Taubenblut am stérksten, am wenigsten stark
Hammelblut. Nach den Untersuchungen von Kosrrr ist
Krihenblut in bezug auf Rindenrobin das empfindlichste, das
unempfindlichste Krotenblut; dasselbe hatte auch Lav schon
im Jahre 1901 gezeigt., Nach Koperr wirkt das Samenphasin
der Robinie am stiirksten auf Pferde- und Taubenblut und
am wenigsten stark auf Froschblut; auf Rinderblut wirkt
keins von den beiden Agglutininen, das letztere habe auch ich
beobachtet. Rindenrobin agglutiniert weiter kein Hundeblut,
was auch Lav und Prof Koserr bemerken. Letzterer weist
noch darauf hin, dass die fast serumfreien Hundeblutkorperchen
durch Rindenrobin nicht agglutiniert werden. Samenphasin
im Gegenteil agglutiniert Hundeblut im Verhéltnis von 1: 14073
(Koserr), in meinen Fiillen bei 1:18656. Letzteres bestitigt
die von Prof KoperT ausgesprochene Behauptung, dass
das Rindenrobin und das Samenphasin der Robinie nicht
identisch sind. Bei den Rindenrobinversuchen mit Katzen-
blut hat Liav ein negatives Resultat erhalten. Konert hat eine
ziemlich schwache Agglutination beobachtet (1:1052). Nach
meinen Untersuchungen wird das Katzenblut beim Rinden-
robingehalt im Verhéltnis von 1: 1887 agglutiniert. Die isolierten
Katzenblutkérperchen sind sehr empfindlich und werden bei
der Konzentration des Rindenrobins im Verhiltnis von 1:43000
agglutiniert (Koserr). Das Samenphasin der Robinie agglu-
tiniert nach Koeerr das Katzenblut schon bei einem Gehalt
von 1:140735, nach meinen Bestimmungen bei 1:112107.
Plazentares Menschenblut wird nach Lav durch Rindenrobin
nicht agglutiniert; Prof. Koserr aber beobachtete Agglu-
tination dieses Blutes beim Rindenrobingehalt in der Mischung
von 1:90420; nach meinen Untersuchungen lag die Grenze der
totalen Agglutination dieses Blutes beim Rindenrobingehalt in dem
Verhiiltnis 1:98038. Die isolierten Menschenblutkirperchen
sind sehr empfindlich gegen Rindenrobin und werden schon bei
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i{lber die fermentativen Eigenschaften der veget. Himagelutinine usw.

n Pro- einer Konzentration in der Mischung von 1:1807000 agglu-
ts Be- tiniert (Koserr.) Nach Kopert agglutiniert das Samenphasin
e Ro- plazent. Menschenblut beim Phasingehalt in der Mischung von

1:353600, in meinen Fillen bei einem solchen von 1:223991.

Aus der Tabelle ist weiter zu sehen, dass auch das Ureasen-
priparat von MERCK aus Robiniensamen ziemlich
energisch einige Blutarten agglutiniert. Bei meinen
Untersuchungen zeigte sich als das empfindlichste in bezug auf
Ureuse Pferdeblut und am wenigsten empfindlich Schweine-

wlten,
nrobin

BT 151
e, das blut. Ausserdem kann man aus der Tabelle sehen, dass die
schon Urease in bezug auf einige Blutarten sich wie von
iphasin Rindenrobin so auch von Samenphasin der Robinie
it und seharf unterscheidet, welche, wie schon frither erwihnt, das
wirkt Rinderblut nicht agglutinieren. Die Urease im Gegenteil ag-
tch ich glutiniert Rinderblut bei der Konzentration in der Mischung
eblut, von L:5487. Auf Kalbsblut bleibt die Urease ohne Wirkung,
weist wiihrend das Rindenrobin dieses Blut bei einem Verhdltnis von
erchen 1:2106, Samenphasin bei einem solchen von 1:21219 agglu-
iphasin tinjeren. Der Unterschied ist auch aus dem Verhiiltnis der
14073 Urease zu anderen Blutarten zu sehen (siehe die Tabelle IV).
titigt Das alles gibt Grund, anzunehmen, dass die Urease aus
dass Robiniensamen, das Robin der Rinde und das Phasin
nicht der Robiniensamen wenn auch untereinander verwandt,

atzen- so doch nicht identisch sind.
at eine
Nach 4. Spaltungsversuche mit den drei Stoffen aus der Robinie.

unden-
a) Spaltung von Kohlehydraten.

lierten
len bei Zu den Versuchen der Umwandlung von Kohlehydraten
143000 nahm ich 19/,igen Kartoffelstirkekleister, 0.1 %/pige Glykogen-
agglu- und Inulinlésung, 0.2 %/,ige Rohrzucker- und Milchzuckerlosung.
Gehalt Die Resultate meiner Untersuchungen zeigt die Tabelle.
12107.

n
enrobin Tabelle V.
_‘x;—:f)llll- — — — — -~ - - — —— — —— — -
. 4 . ’ b Rohr- Milech-
sC o Amylum |Glykogen [nulin
ischung l : zucker zucker
nze der
11 dem Robinienrinde . X spaltet nicht nicht |invertiert| micht
erchen Robiniensame. . - - i 2 p E
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Von dieser Tabelle muss folgendes bemerkt werden: Der
Robinienrindenauszug iibte in allen meinen Versuchen (im
ganzen waren 8 Versuche angestellt) eine starke saccharifizierende
Wirkung auf Kartoffelstirkekleister. Bei 38° gab die Mischung
gleicher Mengen von 1°/,igem Kartoffelstiirkekleister und Robinien-
rindenauszug nach 10—12 Stunden keine Reaktion mehr mit Jod;
dafiir wurde jetzt mit Frerninescher Lisung eine deutliche
Zuckerreaktion erhalten. Bei 65—70 © verschwand die Reaktion
mit Jod schon nach 2 Stunden und die Mischung reduzierte die
Fearinesche Losung stark.

Meine Versuche mit Robinienrindenauszug stimmen voll-
stindig mit den Versuchen von Burkewirscm iiberein. Durch
Fillung des Auszugs mit drei Volumen 96 %/, igem Alkohol gelang
es ihm, ein diastatisches Enzym in ziemlich reinerem Zustande zu
bekommen. Wie wirksam dieses Priparat ist, kann man auns
folgendem sehen. Buvrxewirscm nahm 0.1 g von seinem Priparat,
loste es in 1 ccm Wasser und fiigte zn dieser Lisung 10 cem
8 9 igen Stirkekleister hinzu. Die Mischung gab bei 60 ©
schon nach einer halben Stunde keine Reaktion mit Jod und
reduzierte stark die Fernixzasche Liosung. Ein ebenso energisch
wirkendes Priparat eines diastatischen Enzyms erhielt er aus
der Rinde von Caragana arborescens.

3ei meinen Versuchen zeigte der Robiniensamenauszug
ebenfalls die Fihigkeit, Stdrkekleister zu verzuckern, aber er
wirkte in dieser Richtung weniger energisch als Robinienrinden-
auszug. Die Reaktion mit Jod verschwand bei 88 ° in der
Mischung von gleichen Mengen 19/ igen Kartoffelstirkekleisters
und des Aunszugs nicht vor 18—20 Stunden, bei 65—70° aber
schon nach 2 Stunden.

Die Urease aus Robiniensamen verzuckert den Stirke-
kleister ohne Zweifel, aber noch weniger energisch als die
Robiniensamen. Bei 38° im Mittel von 6 Versuchen zeigte die
Mischung erst nach 24 Stunden keine Reaktion mit Jod meblr,
bei 65—70° dagegen schon nach 3—3/, Stunden keine mehr.

Meine Versuche mit Glykogen, Inulin und Milehzucker
gaben alle ein negatives Resultat.

Mit der Rohrzuckerlésung wurde ein positives Resultat
in den Versuchen mit Robinienrinde und Robiniensamen erhalten.
Die Invertierung des Rohrzuckers geht mit beiden Ausziigen
gleich energisch vor. Bei 38° reduzierte die Mischung aus den
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1: Der
en (im Ausziigen und dem Rohrzucker die Frmnmvesche Losung nach
erende 94 Stunden, bei 65—70° im Mittel von 7 Versuchen nach
schung 2 Stunden.
binien- Die Urease aus Robiniensamen scheint keine Invertase zu
it Jod; enthalten.
utliche Also enthalten die Robinienrinde und die Robinien-
aktion samen sowohl ein stirkeverdauendes Enzym als In-
te die vertase, die Urease aus Robiniensamen enthilt aber nur
ein stirkeverdauendes Enzym.
1 voll-
Durch b) Spaltung von Glykosiden.
gelang 7Zu den Versuchen wurden 1°/yige wiissrige Liosungen von
nde zu Amygdalin, Salizin, Helizin, Arbutin, Aesculin und
in aus Sinigrin genommen. Die nachstehende Tabelle zeigt die
iparat, Yesultate meiner Versuche mit diesen Glykosiden.
0 cem
60 © Tabelle VL
{l 1”_“1 E— I S E— — -
reisch Amygdalin| Salizin | Helizin | Arbutin Aesculin | Sinigrin
T aus
Robinienrinde . nicht spaltet nichit nicht nicht
1szug Ll ; bei6o—T707) iy : .
3 Robiniensame . nicht spaltet nicht nicht nicht
Jer er bei6s—70°
inden- Urease nicht ltet nicht nicht nicht
n der (heiB5—T70%)
eisters
) aber Der Robinienrindenauszug enthilt sicher ein Amyg-
dalin spaltendes Enzym. Aber die Amygdalinspaltung unter
tirke- der Wirkung dieses Auszugs entsteht nur beim Erhitzen der
Is die Mischung auf 65—70° binnen 15—20 Stunden; bei 38 0 frat
te die binnen 72 Stunden keine Spaltung von Amygdalin ein. Awuch
mehr, der Robiniensamenauszug und die Urease spalten Amyg-
mehr, dalin. In den Spaltungsversuchen mit Amygdalin, mit Hilfe
ncker des Robiniensamenauszugs und ebenso mit Urease konnte man
bei 389 nach 24 Stunden und bei 65—70° schon nach 10 bis
ssultat 15 Min. immer einen Geruch nach bitteren Mandeln verspiiren;
1alten. die Fliissigkeit gab dann stets auch eine deutliche Reaktion mit
iziigen Guajakonsiurekupfersnlfatlosung.
1s den Das Helizin spaltet sich unter der Wirkung beider

Ausziice und ebenso unter der Urease beim Erhitzen der
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Mischung auf 65—70° nach 1'/,—2 Stunden; aber die Mischung
gab nur eine ziemlich schwache Eisenchloridreaktion.

Die Spaltungsversuche mit Salizin, Arbutin, Aes-
culin und Sinigrin gaben ein negatives Resultat.

Aus all dem Gesagten ist zu sehen, dass die glykosid-
spaltende Fiahigkeit filtrierter Phasinlésungen der Robinienrinde,
der Robiniensamen und auch der Urease aus Robiniensamen im
allgemeinen nicht gross ist, was mit den Beobachtungen von
Kosert vollstindig iibereinstimmt,

¢) Spaltung von Estern.

Von den Estern verwandte ich zu den Versuchen Tannigen
und Salol.

Unter der Wirkung von Robinienrinde- und Ro-
biniensamenauszug spaltete sich das Tannigen leicht.
Bei 389 gab die Mischung nach 24 Stunden eine deuntliche
Eisenchloridreaktion und eine Reaktion mit Jod. Bei 65—700°
wurden beide Reaktionen im Mittel von 5 Versuchen nach
1 Stunde erhalten.

Die Urease aus Robiniensamen spaltet das Tannigen
energischer als Robinienrinde und Robiniensamen. Bei
38° wurde eine deutliche Eisenchloridreaktion und ebenso eine
Reaktion mit Jod schon nach 3—4 Stunden erhalten, bei 65 bis
70° nach 40 Minuten.

Die Spaltungsversuche mit Salol gaben ein ne-
gatives Resultat.

d) Spaltung von Harnstofl.

Die Ureasen oder Urasen zersetzen Harnstoff unter Auf-
nahme von 2 Molekill Wasser in Kohlendioxyd und Ammoniak.
Nach Lruse (65) kommt eine solche Urease in Micrococeus
ureae vor, von dem sie leicht In die umgebende Fliissigkeit
itbergeht. Lga (66) hat versucht, Urease in reinem Zustande
darzustellen. Durch Behandlung von Miecrocoecus ureae mit
Alkohol, Ausziehen des Niederschlages mit Wasser und durch
wiederholtes Féllen mit Alkohol wird ein Pulver erhalten,
welches eine klare Liosung in Wasser gibt, aber Protein enthiilt.
Wie spitere Behandlung gezeigt hat, wird Urease hartnickig
von lebendem Protoplasma gebunden. Morr (67) erhielt eben-
falls das Enzym in gleicher Weise und von demselben Material;
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Uber die fermentativen Eigensehaften der veget. Himagglutinine usw. 39
es zersetzt sich sehr leicht. ScmrrTenmenm (68) erhielt eine
ureatisch wirkende Enzym-Lisung frei von Purin-Korpern aus
Karolinen-Bohnen (Glycine frutescens); Kikkos: (69) fand eine
in einem japanischen Hutpilze (Cartinellus edodes),
reniy fand eine Urease in Robiniensamen (Robinia Psend-
i Das Mgrrcksche Priiparat ist nach Zrmprins Angaben
hergestellt.

Meine Versuche wurden mit Menschenharn und auch mit
reinen Harnstofflosungen angestellt. Die Versuche wurden aunf
folgende Weise gemacht. Ins Probierglas wurden 5 cem Harn
resp. 5 cem 19/ ige Harnstofflosung gegossen und 5 cem 1 °/pige
Ureasenlosung hinzugefiigt, Als Antiseptikum nahm ich Fluor-
natrinm. Zum Nachweisen der eingetretenen Zerlegung benutzte
ich Streifen von rotem Lakmuspapier, welche in die Probier-
oliser oberhalb der Fliissigkeit gesenkt wurden. Die Probier-
ier wnrden mit Watte verstopft.

Versuche mit Menschenharn.

qeh 1: Glas 1, b cem Menschenharn 4 5 cem dest, Wasser als
5 cem Menschenharn -5 cem 19 ige Ureasenltsung.
380 hlinte sich das rote Lakmuspapier in Glas 2 nach 15 Stunden;
bei 65—700 erfolgte die Bliuung des Papiers schon nach 2 Stunden.
Resultat gaben auch die Versuche 2, 3, 4, 5 und 6.

Kontrol Glas 2,

Dasselbe

Versuche mit reinen Harnstofflésungen.
Versuch 1: Glas 1, 5 cem 19/ ige Harnstofflosung 45 cem dest.

Glas 2. 5 cem 19,ige Harnstofflisung 4+ 5 cem 19 Ureasen-

Bei 38 © nach 24 Stunden gab Glas 2 eine sehr schwache Blinung
des roten Lakmuspapier. Bei 65—70 ° blieb das rote Lakmuspapier binnen
31/, Stunden fast ohne Veréinderung.

Daran. dass die Urease der Robiniensamen Harn-
stoff in Ammoniumkarbonat umwandelt, ist also nicht
zu zweifeln.

Aber der Harnstoff wird in reinen Lisungen durch diese
Urease bedeutend langsamer zerlegt, als wenn Harn verwandt
wird. Dasselbe behauptet, wie schon erwihnt worde, ZEMPLEN.
Auf Grund seiner Versuche, und ebenso aunch meiner, kann
vorauseesetzt werden, dass sich im Harn, wie es scheint,
Substanzen befinden, welche die Wirkung der Urease
aus Robiniensamen aunf den Harnstoff begiinstigen.
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5. Zusammenfassung.

Ein Riickblick auf das iiber die drei Robiniensubstanzen
Gesagte zeigt, dass die beim Rizin ausgesprochene Vermutung
richtig war, d. h. dass in der Tat auch bei ungiftigen Agglu-
tininen, d. h. beim Robin, beim Robiniensamenphasin und
bei der Robiniensamenurease, neben den Agglutininen
Enzyme verschiedener Art nachweisbar sind und den
Gedanken nahelegen, dass auch die Phasinwirkung auf
Blutkérperchen enzymatischer Natur ist. FEine harn-
stoffumwandelnde Wirkung konnte ich bei Rizinuslipase
nicht konstatieren. Sie scheint auf einige wenige Samen be-
schrinkt zu sein. Sehr merkwiirdig ist, dass die Robinie eine
dem Robiniensamenphasin iihnlich wirkende Substanz in der
Rinde hat. Schon der Entdecker Power hat gezeigt, dass
diese glykosidspaltend wirkt. Die von ihm damit ausgefiihrte
Sinigrinspaltung wurde mit unfiltrierter Substanz und ohne
Antiseptikum ausgefiihrt; bei meinen Versuchen trat sie nie-
mals ein.

III. Uber Sojabohnenphasin,

Nach den Untersuchungen von Koserr (1), WirNEATS (70)
und AssmanNn (71) enthilt die Sojabohne ein Phasin, welches
Katzen-,Kaninchen-,Meerschweinchen-. Kalbs-, Hammel-,Schweine-.
Hiihner-, Ratten-, Rinder- und Igelblut agglutiniert. Nach
1stiindigem Erhitzen auf 70° hort das Phasin auf, fast alle
Blutarten zu agglutinieren und fingt statt dessen an, himolytisch
zu wirken. Bei 75° wird es fiir alle Blutarten villig wirkungslos.
T. Taxevcmr (72) zeigte, dass die Sojabohne eine Urease
enthilt. Nach Koperr (1) wandelt die Sojabohne den Harnstoff
bei Korpertemperatur rasch in Ammoniumkarbonat um; andere
Amidsubstanzen bleiben unbeeinflusst.

Meine Untersuchungen mit Blut, Kohlehydraten, Glykosiden,
Estern, Menschenharn und Harnstoft stellte ich mit weissen,
schwarzen und griinen Sojabohnen an, welche uns von Amani
aus giitigst zugeschickt waren. Zun den Versuchen wurde das
Sojabohnenmehl mit 0.9 °/yiger NaCl-Lisung (1:5) bei Korper-
temperatur im Laufe von 24 Stunden extrahiert, der Auszue
dann mit Natriumkarbonat neutralisiert, filtriert und das Filtrat
mit 3 Volumen 96 % igen Alkohols gefillt; der das Phasin
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enthaltende Niederschlag wurde rasch mit Hilfe einer Wasser-
strahlpumpe abgesogen und sofort in physiologischer Kochsalz-

itanz
"'LIL];:E l€.1.~a1_111g (bei 38 0_.-_311&'}‘3‘%":.«_1. Nach 24 Stunden wurde von dem
gglu- nicht gelosten Teil abfiltriert.
in und Jetzt gehe ich zu meinen Blutversuchen iiber.
ninen
d ‘1“‘:, {. Blutversuche mit dem Phasin aus weissen Sojabohnen.
g au
harn- a) Menschenblut (plazentares).
slipase 1. Versuch vom 27. November I‘l]" Sojabohnenauszug (1 cem = 200 mg
en be- Bohnen oder 3.12 mg Phasin) 4 2 9/;iges Menschenblut in physiologisel
ie eine Na Cl-Lisung.
n der S Glas 1, b cem Menschenblut -} 5 cem physiologischer NaCl-Lisung r{,ls
dass Kontrolle. Glas 2, 5 cem Menschenblut--5 cem Sojabohnenauszug (d. h.
3 st Phasinlisung). Glas 3, 5 cem Menschenblut 4 4 cem Sojabohnenaunszug —+
fidhrte 1 cem physiologischer NaCl-Losung. Glas 4, 5 cem Menschenblut -+~ 3 ccm
1 ohne Sojabohnenauszug - 2 ccm physiologischer NaCl-Lisung. Glas 5, b cem
e nie- Menschenblnt—-2 cem h->|.u~u}n enauszng - 3 cem 111\-min":|‘~\ her Na Cl-Lisung.
Glas 6, 5 cem "iirl‘-(_l ienblut -1 cem Soj ‘L.:u]uu nanszue -+ 4 cem physiologischer
Na Cl-Lisung.
Am andern Morgen fand sich die Grenze der totalen Agglutination
dieses Blutes beim ‘-uf.Lin.u.mnf-us]t der \lmn hung von 1:801 (Glas 3).
15 (70) 2. Versuch vom 16. Inanhor 1912. Sojabohnenanszug (1 cem = 200 mg
~ Bohne oder 3.12 mg Phasin) - 29/ iges Menschenblut in physiologischer
'H]!,'Ihe"'l Na Cl-Lisung.
Feie-, Am andern Morgen fand sich die Grenze der totalen Agglutination
Nach dieses Blutes beim Samenphasingehalt der Mischung von 1:1602 (Glas b).
it alle 3. Versuch vom 19. Dezember 1912, Sojabohnenaunszug (1 ccm = 100 mg
Bohne oder 1.56 mg Phasin) 4 29/;iges Menschenblut in physiologischer

lytisch ;

.a;] Na Cl-Lisung.

e Am andern Moreen fand sich die Grenze der totalen \,Lfa:‘]lllil-ﬂti.ulx
iphasingehalt der Mischung von 1 - 2140 (Glas 4).

rease digses Blutes beim Soj

rnstoff Im Mittel von meinen 3 Bestimmungen liegt die Grenze

andere der totalen Agglutination des Menschenblutes bei einem Soja-
phasingehalt der Mischung von 1:1514.

isiden,

issen, b) Kaninchenblut.

;-\1!:;1111 Versuch vom 29. November 1912. Sojabohnenauszug (1 cem = 20 mg
le das Bohnen oder 0.312 mg Phasin) 20/ jges Kaninchenblut in 1r..}‘~|-\|
orper- Na Cl-Lisung.

(SZug Am andern Morgen fand sich die Grenze der totalen
filtrat Agolutination des Kaninchenblutes bei einem Sojaj yhasingehalt

2hasin der Mischune von 1:8012 (Glas 3).
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c) Pferdeblut.

1. Versuch vom 30. November 1912, Sojabohnenaunszug (1 cem = 200 mg
Bohnen oder 3.12 mg Phasin) - 2 %/,iges Pferdeblut in physiologischer NaCl
Lisung.

Am andern Morgen fand sich die Grenze der totalen Agglutination
dieses Blutes beim Sojaphasingehalt der Mischung von 1:1602 (Glas 5).

2. Versuch vom 16. Januar 1913, Sojabohnenauszug (1 eem = 100 mg
Bohnen oder 1.56 mg Phasin) -|- 2 °/jiges Pferdeblut in physiologischer NaCl-
Liisung.

Am andern Morgen fand sich die Grenze der totalen Agglutination
dieses Blutes beim Sojaphasingehalt der Mischung von 1:1282 (Glas 2).

Im Mittel von meinen 2 Bestimmungen liegt die Grenze
der totalen Agglutination des Pferdeblutes beim Sojaphasin-
gehalt der Mischung von 1:1442.

d) Katzenblut.

1. Versuch vom 30. November 1912. Sojabohnenanszug (1 cem

20 mg
Bohnen oder 0.312 mg Phasin) + 2 9,iges Katzenblut in physi 1
Na Cl-Lisung.

Am andern Morge

3 2} .
logischer

1 fand sich die Grenze der totalen

lutination

dieses Blutes beim Sojaphasingehalt der Mischung von 1:106 4),
2. Versuch vom 2. Dezem 1912, ] 12 (1 cem = 20 1

johnen oder 0.312 mg Phasin)

Lisung.

olgres Katzenblut in physiologischer Na (l-

(

Am andern Morgen fand sich die Grenze der totalen Agglutination
dieses Blutes bei einem Sojaphasingehalt der Mischung von 1: 82051 (Glas 6),

Im Mittel von meinen 2 Bestimmungen liegt die Grenze
der totalen Agglutination des Katzenblutes bei einem Sojaphasin-
gehalt der Mischung von 1:21367.

e) Meerschweinchenblut.
Versuch vom 30. November 1912,
hnen oder 0.0297 mg Phasin) - 2 0/ iges Meerschweine
logischer NaCl-Lisung.
Am andern Morgen fand sich die Grenze der totalen Ag-
glutination des Meerschweinchenblutes bei einem Sojaphasin-
gehalt der Mischung von 1:168350 (Glas 5).

f) Taubenblut.

Versuch vom 6. Januar 1913. Sojabohnenanszng (1 cem = 10
Bohnen oder 0.156 mg Phasin) 4

20/,iges Taubenblut in physiologischer Na Cl-
Lisung.

Am andern Morgen fand sich die Grenze der totalen Ag-
glutination des Taubenblutes hei einem Sojaphasingehalt der
Mischung von 1:64038 (Glas 6).

.L-‘]l» r d
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g) Hundeblut.

= 2(.'ll'1|:y;
er NaCl-

Versu h

vom 7. Januar 1913. Sojabohnenaunszug (1 cem
Bohnen oder 0.312 mg Phasin) + 2 9/,i

ges Hundeblut in physiolo

1tination I“:"ll'-'-‘_—"- :
5). Am andern Morgen fand sich die Grenze der totalen Ag-
=100 mg olutination des Hundeblutes bei einem Sojaphasingehalt der
ar Na(Cl- SN 5 ~ 1 A s

i NaCl Mischung von 1:8012 (Glas 3).

itination

2)- h) Kalbsblut.

Grenze

phasin vom 10. Januar 1913, Sojabohnenanszug (1 cem = 200 mg
i v

2 mg Phasin) 4 29/,iges Kalbsblut in physiologischer NaCl-

Am andern Morgen fand sich die Grenze der totalen Ag-
olutination des Kalbsblutes beim Sojaphasingehalt in der
Mischung von 1:3205 (Glas 6).

Bei allen Versuchen mit Rinderblut erhielt ich ein nega-

o tives Resultat.
=20 mg
21 Na(l-

_ 9 Blutversuche mit dem Phasin aus schwarzen Sojabohnen.
ttination

Glas 6).

(Grenze Versuch vor
phasin- Bohnen oder 0.0

logischer NaCl-Lisung.

Am andern Morgen fand sich die Grenze der totalen
lutination des Meerschweinchenblutes bei einem Samen-

1ai:;i.~:i11;'_gn-lmft der Mischung von 1:106837 (Glas 4).

a) Meerschweinchenblut.

jabohnenauszug (1 cem =2 mg
Meerschweinchenblut in physio-

smber 1912

28. Nov
mg Phasin) 4 2

n Ag- h) Kaninchenblut.
phasin- k . S -
Versuch vom 9. Dezember 1912, Sejabohnenauszug (1 ccm =2 mg
Bohnen oder 00312 mg Phasin) + 2 /yiges Kaninchenblut in physiologischer
Na Cl-Lisung.

Am andern Morgen befand sich die Grenze der totalen
Agglutination des Kaninchenblutes bei einem Samenphasin-
oehalt der Mischung von 1:320512 (Glas 6).

n Ag- Bei den Versuchen mit Rinder-, Menschen- und Katzen-

it der blut wurden nur negative Resultate erhalten.
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3. Blutversuche mit dem Phasin aus griinen Sojabohnen.

a) Menschenblut.

Versuch vom 9. November 1912, Sojabohnenauszug (1 cem —
Bohnen oder 6.68 mg Phasin) 20 ol
Na Cl-Lissung.

Am andern Morgen fand sich die Grenze der totalen
Agglutination des Menschenblutes bei einem Samenphasin-
gehalt der Mischung von 1:7%48 (Glas 5).

200 mg

ges DMenschenblut in physiol her

b) Meerschweinchenblut,
Versuch vom 28, November 1912,
3ohnen oder 0.742 mg Phasin) 4
logischer Na Cl-Lisung.
Am andern Morgen fand sich die Grenze der totalen Agalu-
tination des Meerschweinchenblutes bei einem Samenphasin-
gehalt der Mischung von 1:3369 (Glas 3).

Sojabohnenaunszug (1 com = 2 :
2%yiges Meerschweinchenblut in physic

¢) Taubenblut,

Versuch vom 2. Dezember 1912, Sojabohnenanszng (1 cem =
Johnen oder 0.668 mg Phasin) - 20 oiges Taubenblut in physiologischer
Na Cl-Liisung.

Am andern Morgen fand sich die Grenze der totalen
Agglutination des Taubenblutes bei einem Sojaphasingehalt
der Mischung von 1:3742 (Glas 3).

d) Kaninchenblut.

Versuch vom 9, Dezember 1912, Sojabohnenauszug (1 cem = 20 me
Bohnen oder 0.668 mg Phasin) 4 2%,iges Kaninchenblut in physiologischer
NaCl-Liisung.

Am andern Morgen fand sich die Grenze der totalen
Agglutination des Kaninchenblutes bei einem Sojaphasin-
gehalt der Mischung von 1:14970 (Glas 6).

e) Hundeblut.

Versuch vom 19. Dezember 1912, .‘:r{iahl:'i.-nr:n:mszug (1 cem = 200 mg
Bohnen oder 6.68 mg Phasin) 4 2 9/ iges Hundeblut in rhysiologischer Na(Cl-
Lisung.

Am andern Morgen fand sich die Grenze der totalen
Agglutination des Hundeblutes bei einem Sojaphasingehalt der
Mischung von 1:3%4 (Glas 3).

Bei allen Versuchen mit Rinder- und Katzenblut erhielt
ich ein negatives Resultat.
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Die Tabelle VII gibt eine vergleichende Ubersicht iiber
yohnen die Stirke der agglutinierenden Wirkung des Phasins der drei
Sojabohnenvarietiten.
Tabelle VII.

+ 200 mg e oe— s e m—
logischer Weisse Soiabol Sehwarze Gritiia Soiabob
88 Sojabonne S\l.i.'rlbﬂ}ltl!.‘ rriine sojaponne
totalen = = o> == e [ e
phasin- = @ | & g gm | = =%
= Blutart: Fie = = g w5 | 2.8 o
3 23| 2 24| 2 g
hei 1 bei 1:] bei 1 bei 1:| bei 1 bei 1:
1 | Meerschweinchenblut .| 2632 [168350| 1666 [106837 112 3 369
Ageolu- 2 | Taubenblut. . . . .| 1000 | 64038 — — 125 3 742
phasin- 5 | K i ] Wit e il 333 | 21367 | ohne Wirkung | ohne Wirkung
2 Rt 125 | 8012| 5000 |320512 500 14 970
0 | Hundeblut . . . . . 125 8012 — 12 374
b f Kalbshlut .o 50 o o0 3205 — — =
¢ | Menschenblut . . . . 25 1514 | ohne Wirkung 25 748
o0 8 | Pferdeblut . . . . . 17 1442 == e
']. e 9 | Rinderblut . . . . .| ohne Wirkung | ohne Wirkung | ohne Wirkun
ogischer

Am stirksten reagierte auf das Phasin aus weissen Soja-
bohnen bei meinen Beobachtungen das Meerschweinchenblut,
am wenigsten das Pferdeblut. Mit Rinderblut wurde von mir
ein ganz negatives Resultat erhalten. Nach den Untersuchungen
von O. Wrexmavs (70) wirkte der Auszug aus gelben Sojabohnen,
die meinen weissen wohl sehr nahe stehen, am stérksten auf
Katzenblut, danach folgten Kaninchen-, Hunde-, Meer-
schweinchen-, Schweine- und Hithnerblut. Gereinigtes
Sojaphasin wirkte nach Wiexmaus am stirksten auf Kaninchen-
blut. Menschenblut (plazentares) agglutinierte nur partiell
bei einem Sojaphasingehalt in der Mischung von 1:1100.
Karpfenblut mit und ohne Serum blieb unbeeinflusst. Ass-
maxN (71) fand bei seinen Untersuchungen, dass das Sojaphasin

totalen

1gehalt

otalen
thasin-

200 mg

* NaCl- (zelber Sojabohnen) Kaninchenblut agglutiniert beim Phasin-

= gehalt in der Mischung von 1:5000 und noch stéirker auf
otalen Katzenblut wirkt, ein wenig schwicher auf Meerschweinchen-,
dt der Schweine- und Menschenblut und ebenso auf Kalbs- und

1000.) Die geringste Empfindlich-

Hammelblut (im Mittel 1: :
Folglich sind in den Versuchen

irhielt keit besitzt Igelblut (1 :250
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von Wiexuavus und von Assmans die empfindlichsten fiir Soja-
phasin das Kaninchen- und Katzenblut, in meinen Fiillen
das Meerschweinchenhblut. Die anderen Blutarten gruppieren
sich ungefihr in gleicher Ordnung wie es in meinen Versuchen
der Fall war und in den Versuchen von Wiexmaus und von
ASSMANN,

Das Phasin der schwarzen Sojabohnen wirkte sehr stark
auf Kaninchenblut und dreimal schwicher auf Meer-
schweinchenblut; Katzen-, Menschen- und Rinderblut
blieben ganz unbeeinflusst. Leider hatte ich sehr wenig schwarze
Sojabohnen und konnte daher die Versuche mit den anderen
Blutarten nicht anstellen.

Griine Sojabohnen wirken am stirksten auf Kaninchen-
blut und sehr schwach auf Hundeblut; Katzen- und Rinder-
blut werden gar nicht agglutiniert,

Meine Blutversuche geben Grund, anzunehmen, dass die
Phasine der weissen, schwarzen und griinen Sojabohnen
nicht identiseh sind. Das ist am besten aus dem Verhalten
zu Katzen- und Menschenblut zu ersehen. Die weissen Soja-
bohnen enthalten ein Phasin, welches Katzenblut im Verhéiltnis von
1:21367, Menschenblut von 1:1514 agglutiniert, die schwarzen
Sojabohnen wirken auf diese Blutarten nicht, die griinen Soja-
bohnen aber enthalten ein Phasin, welches Menschenblut aggin-
tiniert und keine Wirkung auf Katzenblut hat. Dasselbe kann
aus ibhrem Verhiltnis zu den anderen Blutarten gesehen werden
(s. Tabelle auf S. 45). Mit der Anderung der Farbe geht also
bei der Bildung der Sojabohnenvarietiiten auch eine Anderung
biologischer Eigenschaften Hand in Hand.

4. Spaltungsversuche mit Hilfe der drei Sojavarietiten.
a) Spaltung von Kohlehydraten.

Wie die Tabelle VIII zeigt, wandeln die Ausziige aus
schwarzen, weissen und griinen Sojabohnen Stirke-
kleister um, wirken aber iiberhaupt nicht auf Glykogen,
Inulin, Rohrzucker und Milchzucker ein.

(Siehe Tabelle VIII anf S. 47)

Beziiglich der Stirkenmwandlung muss folgendes bemerkt
werden. Weisse und griine Sojabohnen verzuckern 0.2 9/, igen
Kartoffelstidrkekleister bei 389 Bei 65—700° gibt die Mischung
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ir Soja- gleicher Mengen von 0.2°/igem Kartoffelstirkekleister und von

Fillen Sojabohnenauszug schon nach 1 Stunde keine Reaktion mit Jod

appieren und reduziert stark die Feruizgsche Losung. Von den schwarzen

ersuchen Sojabohnen wird der Stirkekleister weniger ener gisch verzuckert.

md von Bei l\.npoﬂempu‘stm verschwindet die Reaktion mit Jod aus

der Mischung gleicher Teile von 0.2 °/pigem Kartoft elstirke-

ir stark Kleister und von dem Auszug nach 45—48 Stunden, bei 60—65°

Meer- nicht vor 2—21/, Stunden. Am besten ging die Umwandlung
lerblut der Stiirke in neutraler Reaktion vor sich.

chwarze

anderen Tabelle VIII.

\_-\m_\'l‘.'im 1fi§_\'kuf_ﬂ_'uu) Inulin \ Holir: ' i

zucker zucker

nchen-
linder-

\\ eisse Sojabohme . . | spaltet nicht nicht nicht nicht
lass die T W i’ %
bohnen
erhalten
0 Soja-
tnis von

b) Spaltung von Glykosiden.

Meine Versuche mit Glykosiden haben oezeigt, dass weisse,

Iwarzen schwarze und griine Sojabohnen nur schwache v]\.\«»~1d‘-]u1110 1de

n Soia- Eigenschaften enthalten. Von allen drei Varietiten wird
, aggln- nur Amygdalin zerlegt.
kann Tabelle IX.
werden — _ . -
sht als et _ e [
lso A“'-\‘ﬂ Salizin | Helizin | Arbutin |A esculin| Sinigrin
nderung dalin =
Weisse Sojabohne . . | spaltet | nicht | spaltet nicht nicht nicht
" Schwarze ? ' spaltet n ”
aten. Griine % il 5 £ nicht nicht =
g Weisse und schwarze Sojabohmen spalten Amygdalin
T"i.rlkeh bei Korpertemperatur nach 24 Stunden. 3ei Erhitzen der
e Mischung aber auf 65—70° konnte schon nach 20—3s0 Minuten

kogen 2 2 3 3 = :
: ein Geruch von bitteren Mandeln gespiirt werden, und die

Fliissigkeit gab eine deutliche Gu jakonkupfersulfatreaktion. Die

griine ‘wwﬂwhne besitzt auch eine amygdalinzerlegende Fihig-
yemerkt keit: der Prozess der Zerlegung geht aber langsamer vor sich:
"oigen bei 380 gibt die Mischung eine Guajakonkupfersulfatreaktion
ischung erst nach 45—48 Stunden, bei 65—70° nach 1 Stunde.
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Die weisse Sojabohne enthilt weiter Helikase. Die Zer-
legung des Helizins erfolgt weniger energisch als die Amygdalin-
zerlegung. Bei 38°% gab die Mischung von gleichen Teilen des
Auszugs und der 1°9,igen Helizinlésung nur einen schwachen
Geruch von Salizylaldehyd, gab aber keine Eisenchloridreaktion.
Beim Erhitzen der Mischung aunf 65—70° binnen 1 Stunde
zeigte die Fliissigkeit eine relativ schwache Eisenchloridreaktion.
Schwarze Sojabohnen spalten das Helizin ziemlich energisch
bei Kirpertemperatur nach 20—24 Stunden; bei 65—70° gab die
Mischung binnen 1 Stunde einen ziemlich starken Geruch nach
Salizylaldehyd und eine deutliche Eisenchloridreaktion. Griine
Sojabohnen scheinen keine Helikase zu enthalten.

Bei den Spaltungsversuchen mit Arbutin gaben nur die
schwarzen Sojabohnen ein positives Resultat. Die Spaltung
des Arbutins erfolgte bei 38° nach 20—24 Stunden, und die
Mischung gab eine deutliche Reaktion auf Hydrochinon mit
ammoniakalischer Silbernitratlisung.

Die Spaltung der Glykoside (Amygdalin, Helizin und Arbutin)
ist unter der Wirkung weisser, schwarzer und griiner Sojabohnen
eine ganz gleiche sowohl bei einer neutralen wie einer schwach-
sauren Reaktion.

Die Spaltungsversuche mit Salizin, Aesculin und Sinigrin
gaben ein negatives Resultat.

c¢) Spaltung von Estern.

Wie es die Tabelle X zeigt, besitzen die weissen,
schwarzen und gritnen Sojabohnen die Eigenschaft, das
Tannigen zu spalten. Das Salol wird nur von den
schwarzen Sojabohnen zerlegt.

Tabelle X.

’ Tannigen ’ Salol
Weisse Sojabohme. . . . spaltet
Schwarze
Griine -

Unter der Wirkung des Sojabohnenauszugs wird das
Tannigen ziemlich energisch gespaltet, sowohl bei einer neutralen
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wie auch bei einer schwach-sauren Reaktion. Bei Korpertemperatur
gibt die Mischung schon nach 15 Stunden, bei 65—70Y nach
1 Stunde eine deutliche Eisenchlorid- und Jodjodkaliumreaktion.
Weisse und griine Sojabohnen scheinen keine Salolase zu ent-
halten. Die schwarze Sojabohne spaltet Salol (energischer bei
einer schwach-sauren Reaktion) bei Korpertemperatur nach 18 bis
20 Stunden. Beim Erhitzen der Mischung auf 65—70° gibt
die Mischung nach 2 Stunden eine deutliche Eisenchloridreaktion.

d) Spaltung von Harnstoff.

Zn den Spaltungsversuchen mit Harnstoff nahm ich
Menschenharn und auch reine 1 9ige Harnstofflosungen.
Wegen Mangels an schwarzen und griinen Sojabohnen sind
die Bestimmungen nur mit weissen Sojabohnen angestellt. Die
Untersuchungsmethode war dieselbe, wie bei den entsprechenden
Versuchen mit Urease aus Robiniensamen.

Die Zerlegung reiner Harnstofflisungen geht unter der
Wirkung weisser Sojabohnen sehr langsam vor sich. Bei
Kiorpertemperatur braucht die Spaltung 24 Stunden; selbst bei
65—70° bliut sich das rote Lakmuspapier nach 2 Stunden noch
fast garnicht. Die Zerlegung des Harnstoffs im Harn erfolgt
aber viel leichter und bei 38° blinte sich das rote Lakmus-
papier nach 10 Stunden, bei 65—70° schon nach 20 Minuten.
Hier werden also dieselben Erscheinungen beobachtet, welche
ich bei den entsprechenden Versuchen mit Urease aus Robinien-
samen beschrieben habe, d. h. die Sojaurease und die
Robinienurease werden in ihrer Wirkung auf den
Harnstoff des Harns durch andere Harnbestandteile
wesentlich unterstiitzt oder durch diese erst aktiviert.

5. Zusammenfassung.

Ein Riickblick auf das iiber die drei Sojabohnenvarietiten
Gesagte zeigt, dass die beim Rizin ausgesprochene Vermutung,
dass, wo Agglutinine sind, auch Enzyme mancherlei Art nach-
weisbar sind, wie fiir die Robiniensamen so auch fiir die Soja-
bohnen volle Giiltigkeit hat. In der Phasinfillung stecken
auch bei der Soja Enzyme, welche gewisse Kohle-
hydrate, Glykoside, Ester und Harnstoff hydrolytisch
zerlegen. KEs liegt daher nahe, ein einheitliches Uni-
4
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versalenzym in den Sojabohnen wie in den Robinien-
gsamen anzunehmen, welches sowohl die Agglutination
als die hydrolytischen Spaltungen bewirkt.

IV. Einiges iiber die biologischen Eigenschaften der
Samen der blauen Lupine.

Das Verhalten der blauen, gelben und weissen Lupine zu
Blut ist ein eigenartiges, auf das hier nicht eingegangen werden
soll; es wird dariiber spiiter aus unserem Institut gesondert be-
richtet werden. Hier sei nur kurz berichtet, dass ein nach
Phasinart dargestelltes Priparat der blauen Lupine auf Stirke
verzuckernd und auf Amygdalin, Helizin und Arbutin zucker-
abspaltend einwirkt. Einprozentige Lisung von reinem Harn-
stoff wird durch dieses Priiparat der blauen Lupine leicht in
Ammoniumkarbonat umgewandelt; es wirkt also als Urease.
Auf Harn wirkt es iibrigens weniger gut ein. Genug, in der
Phasinfillung der blauen Lupine steckt ausser einem
Agglutinin auch ein diastatisches Enzym, ein glykosid-
spaltendes und ein ureatisches.

Y. Einiges iiber die biologischen Eigenschaften der Samen
von Phaseolus Mungo und Phaseolus Max,

Die Samen von Phaseolus Mungo und die von der ihr sehr
nahe verwandten, botanisch wohl aber nur als Varietit anzu-
sehenden Phaseolus Max, die uns beide giitigst aus Amani
zugingen, sind biologisch fast noch garnicht untersucht. Ko-
peErt (1) und O. Wienxmaus (70) fanden in den Samen von
Phaseolus Mungo ein Agglutinin, welches auf Taubenblut wirkte.
Ob die Samen von Phaseolus Max ein Agglutinin enthalten, ist
unbekannt. Ebenso ist von der Wirkung der Samen beider
Pflanzen auf Kohlehydraten, Glykosiden usw. nichts bekannt.

Bei meinen Versuchen mit Blut, Kohlehydraten, Glykosiden
und Hstern extrahierte ich die Samen von Phaseolus Mungo
und auch diejenigen von Phaseolus Max auf gewdhnliche Art
mit 0.9 °/,iger NaCl-Losung (1:5). Der Auszug wurde nach
24 Stunden durch Leinwand gepresst, mit Natriumkarbonat
neutralisiert und durch ein gewihnliches Filter filtriert, das
Filtrat mit 3 Volumen 96 °/,igem Alkohol gefillt, der Nieder-
schlag rasch mit einer Wasserstrahlpumpe abgesogen, mit einer
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nien- kleinen Menge Alkohol gewaschen und dann sofort in einem

ation Quantum physiologischer Kochsalzlisung, welches dem Quantum
des Filtrats bis zur Fillung mit Alkohol entsprach, aufgeldst.
Der unlosliche Teil des Niederschlags wurde nach 24 Stunden

ler abfiltriert.

Nun gehe ich auf die Beschreibung meiner Versuche iiber.

ine zun

verden {. Blutversuche mit dem Phasin von Phaseolus Mungo.
art be- a) Menschenblut (plazentares).
1 nach

Versuch vom 9. Januar 1913. Samenanszng (1 cem =20 mg Samen

Stirke oder 0.46 mg Phasin) 4 2 9/,iges Menschenblut in physiologischer Na Cl-Lisung.
meker- Glas 1, 5 cem Menschenblut 45 cem physiologische Na Cl-Losung als

Harn- Kontrolle. Glas 2, 5 cem Menschenblut - 5 com Samenauszng. Glas 3, b cem
icht in Menschenblut 4 4 cem Samenauszug -1 cem physiologische NaCl-Lisung.

Glas 4. 5 ccm Menschenblut -3 eem Samenanszug - 2 cem  physiologische

Jrease. RN it i . : ;
2 NaCl-Lisung. Glas 5, 5 ccm Menschenblut -4 2 eem Samenauszug -8 cem

in der physiologische NaCl-Lisung. Glas 6, 5 cem Menschenblut 4~ 1 ccm Samen-
elnem auszug -+ 4 eem physiologische Na Cl-Lisung.
kosid- Am andern Morgen fand sich die Grenze der totalen Agglu-

tination des Menschenblutes bei einem Samenphasingehalt-der
Mischung von 1:10802 (Glas 5).

Samen b) Schweineblut.

Versnch vom 10. Januar 1913. Samenauszug (1 cem == 10 mg Samen

r sehr oder 0.23 mg Phasin) 4 2 %/,iges Schweineblut in physiologischer Na Cl-Lisung.
anzu- Am andern Morgen fand sich die Grenze der totalen
Amani Agglutination des Schweineblutes bei einem Samenphasingehalt
Ko- der Mischung von 1:43521 (Glas 6).
BN von

i ¢) Hundeblut.
wirkte, %l _ _
O Versuch vom 11. Januar 1913. Samenauszug (1 cem = 20 mg Samen
ten, 18t g

oder 0.46 mg Phasin) -+ 2°/,iges Hundeblut in physiologischer Na Cl-Lisung.

beider Am andern Morgen fand sich die Grenze der totalen
innt. Agglutination des Hundeblutes bei einem Samenphasingehalt der

kosiden Mischung von 1:21740 (Glas 6).

Mungo

he Art d) Kaninchenblut.

e nach Versuch vom 15, Januar 1913. Samenauszug (1 cem = 200 mg Samen
arbonat oder 4.6 mg Phasin) -4 29/ iges Kaninchenblut in physiologischer Na Cl-Lisung.
xt, das Am andern Morgen fand sich die Grenze der totalen
Nieder- Agglutination dieses Blutes bei einem Samenphasingehalt der
it einer Mischung von 1:2174 (Glas 6).

4*
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e) Taubenblut.
Versuch vom 20. Januar 1913. Samenauszug (1 cem = 2 mg
oder 0.046 mg Phasin) 4 2 9/,iges Taubenblut in physiologischer Na Cl-Lisung.
Am andern Morgen fand sich die Grenze der totalen
Agglutination des Taubenblutes bei einem Samenphasingehalt
der Mischung von 1:108802 (Glas 5).
f) Katzenblut.
Versuch vom 23. Januar 1913, Samenaunszug (1 cem = 200
ischer NaCl-Lisung.

Samen

oamen

oder 4,6 mg Phasin) L 20 iges Katzenblut in physiolc
Am andern Morgen fand sich die Grenze der totalen
Agglutination des Katzenblutes bei einem Samenphasingehalt
der Mischung von 1:435 (Glas 2).
In den Versuchen mitKalbs-, Rinder-, Pferde-, Hammel-
und Ziegenblut bekam ich stets ein negatives Resultat.

2. Blutversuche mit dem Phasin von Phaseolus Max.

a) Menschenblut (plazentares).
Versuch vom 8. Januar 1912. Samenauszug (1 eem = 10 mg Samen
oder 0.189 mg Phasin) 4-29/,iges Menschenblut in physiol : I-Lijsung.
Am andern Morgen fand sich die Grenze der totalen
Agglutination des Menschenblutes bei einem Samenphasin-
gehalt der Mischung von 1:52910 (Glas 6).

b) Schweineblut.
Versnch vom 9. Januar 1913. Samenauszug (1 cem = 20 mg Samen
oder 0.377 mg Phasin) +-2°/,iges Schweineblut in physiologischer Na(Cl-Lisung.
Am andern Morgen fand sich die Grenze der totalen
Agglutination des Schweineblutes bei einem Samenphasin-
gehalt der Mischung von 1:26455 (Glas 6).
¢) Pferdeblut.
Versuch vom 16, Jannar 1913, Samenauszug (1 cem = 200 mg
oder 3.77 mg Phasin) 4 29/ iges Pferdeblut in physiologischer NaCl-Lisung.
Am andern Morgen fand sich die Grenze der totalen
Agglutination des Pferdeblutes bei einem Samenphasingehalt
der Mischung von 1:884 (Glas 4).
d) Katzenblut.
Versuch vom 21. Januar 1913. Samenauszug (1 cem = 200 mg
oder 3.77 mg Phasin) 4-29/,iges Katzenblut in physiologischer Na Cl-Lisung.
Am andern Morgen fand sich die Grenze der totalen
Agglutination des Katzenblutes bei einem Samenphasingehalt
der Mischung von 1:530 (Glas 2).
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e) Taubenblut.
Versuch vom 23. Januar 1913, Samenauszug (1 cem = 10 mg Samen

Samen

Liisung. : Sl : : : i i

t ”]1 oder 0.189 me Phasin) 4 2 9/,iges Taubenblut in physiologischer Na( |-Lisnng.
; 1561-1 Am andern Morgen fand sich die Grenze der totalen
oehalt ¥ e i . ‘ g
Eenal Agglutination des Taubenblutes bei einem Samenphasingehalt

der Mischung von 1:52910 (Glas 6).
Bei allen Versuchen mit Kaninchen-, Hunde-, Kalbs-,
{ Samen Rinder-, Hammel- und Ziegenblut erhielt ich ein negatives

Lisung.
fotalen
gehalt

Resultat.

Aus der Tabelle XI, welche aus den eben angefiihrten
Versuchen zusammengestellt ist, ist ein Unterschied der
Wirkung des Samenphasins von Phaseolus Mungo und

L= von Phaseolus Max auf verschiedene Blutarten deut-
lich zu ersehen.
Tabelle XI.
1X. e e
Totale Agglutination erfolgt durch
= Phaseolus Mungo Phaseolus Max
‘f"“”"n E Blutart: herechnet auf berechnet anf
Lisung. E S Samen- g e Samen-
totalen = BaucH phasin ool y phasin
; O I s o il IR
:J]IEiF]I]- bei 1: el 11 bei 1 bei 1
1] Tanbenblnt . « < « = 2500 108 802 1000 52 910
2| Schweineblut . . . . . 1000 43 521 500 26 455
¢ Samen 8| Hundeblut.. . . . . & 500 21 760 ohne Wirkung
‘[..-;‘_-u“-... 4 | Menschenblut (plazent.) . 250 10 B80 1000 52910
S 5| Kaninchenblut . . . . 50 2174 ohne Wirkung
totalen 6| Katzenblut. . . . . . 10 | 436 10 530
yhasin- Tk Plardeblat: oo < 600 s ohne ‘Wirkung L5} 884
8| Kalbsblut . . . . : % " ohne Wirkung
9| Hammelblut : } : 5
10| Rinderblut. . . . . . " . 9
11| Ziegenblut .

Das Samenphasin von Phaseolus Mungo wirkt am
stirksten auf Taubenblut, sehr schwach aunf Katzenblut
und earnicht auf Pferde-, Kalbs-, Hammel-, Rinder- und
Ziegenblut. Auch O. Wienmauvs (70) fand, dass das Samen-
phasin von Phaseolus Mungo Taubenblut agglutiniert, aber
g Samen eine deutliche Wirkune auf Schweine- und Kaninchenblut fand
Lisung. er nicht. In meinen Untersuchungen, die mit frischen Priiparaten
totalen ausgefiilhrt wurden, wurde Schweineblut bei einem Samen-
1gehalt phasingehalt der Mischung von 1:43521 und Kaninchenblut
bei 1:2174 agglutiniert.

1gehalt
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Auf Grund meiner Versuche muss angenommen werden,
dass das Samenphasin von Phaseolus Mungo und das
von Phaseolus Max nicht identisch sind. Das ist be-
sonders deutlich aus dem Verhalten zu Hunde-, Kaninchen- und
Pferdeblut zu sehen. Samenphasin von Phaseolus Max wirkt
absolut nicht auf Hunde- und Kaninchenblut, agglutiniert
aber Pferdeblut: Samenphasin von Phaseolus Mungo dagegen
agglutiniert Hunde- und Kaninchenblut und wirkt nicht auf
Pferdeblut. Ausserdem sind Tauben- und Menschenblut in
bezug auf Phaseolus Max gleich empfindlich, wihrend das Samen-
phasin von Phaseolus Mungo am stirksten auf Taubenblut und
zehnmal schwiicher auf Menschenblut wirkt. Auf Kalbs-,
Hammel-, Rinder- und Ziegenblut wirkt keins von den
beiden Agglutininen.

3. Spaltungsversuche mit den beiden Phaseolusarten.

a) Spaltung von Kohlehydraten.

Der Samenauszug von Phaseolus Mungo hat, wie
Tabelle XII zeigt, keine Wirkung auf Stérke, Glykogen,
Inulin und Milchzucker, doch besitzt er eine Invertase.

Tahelle XII.

Amylum |Glykogen | Inulin Rohr- Milch-

' zucker zucker

Phaseolus Mungo . . ohne ohne ohne |invertiert| ohne
Wirkung | Wirkung | Wirkung Wirknng

Phaseolus Max . . . | spaltet desgl. desgl. desgl. desgl.

Die Invertierung des Rohrzuckers geht unter der Ein-
wirkung der Invertase aus den Samen von Phaseolus Mungo
ziemlich energisch vor sich. Bei Korpertemperatur gibt die
Mischung von gleichen Teilen 0.2 °/yiger Rohrzuckerldsung und
Samenauszug nach 10 Stunden, bei 65—70° nach 40 Minuten
eine energische Reaktion mit FruuiNescher Lisung.

Die Samen von Phaseolus Max enthalten Amylase
und Invertase. Die Mischung von gleichen Teilen 0.2 %/ igem
Kartoffelstirkekleister und Samenauszug gibt bei Korpertem-
peratur nach 15 Stunden, bei 65—70° schon nach 2 Stunden
eine Reaktion mit Jod und reduziert stark die Frmnixcsche

Uber ai

Lisuny
wie 1w
vor si

der v
Spalt
wurde
Mengt
eine

Same
und /£
auf S

Phaseo
ljll'\'[‘-l-'cl

Heli:

tives
Wirl
von
tempe
bald
mit J

ein 1

die



,....!;Jlﬂ e R i i—— —— < —— R g e

Uber die fermentativen Eigenschaften der veget. Himagglutinine usw.

erden, Lisung. Die Invertierung des Rohrzuckers geht ebenso energisch
| das wie unter der Wirkung des Samenauszugs von Phaseolus Mungo’
it be- vor sich.

1- und b) Spaltung von Glykosiden.

wirkt Der Samenauszug von Phaseolus Mungo und ebenso
tiniert der von Phaseolus Max spalten Amygdalin, doch ist ihre
lgegen Spaltungs-Fihigkeit nicht gross. Bei Korpertemperatur
it anf wurde nach 24 Stunden im Destillat der Mischung von gleichen
lut in Mengen des Samenauszugs und der 19/yigen Amygdalinldsung
samen- eine relativ schwache Guajakonkupfersulfatreaktion erhalten.
1t und Samenauszug von Phaseolus Max spaltet auch Helizin
albs-, und Arbutin, allerdings nur schwach, und wirkt absolut nicht
n den anf Salizin, Aesculin und Sinigrin.

Tabelle XIII.

’n. . . —— m——
'\1“-‘3' Salizin | Helizin | Arbutin [Aesculin| Sinigrin
dalin

t, wie : i . : :

oge Phaseolus Mungo . . | spaltet | nicht nicht nicht nicht nicht

togen, Phaseolus Max . . . - : spaltet | spaltet

rvase.
e b 0= Phaseolus Mungo hat keine Wirkung auf Salizin
Milch- Helizin, Arbutin, Aesculin und Sinigrin,

zucker =

¢) Spaltung von Estern.
ohne Die Spaltungsversuche mit Salol gaben ein nega-
Virkung tives Resultat. Die Tannigenspaltung erfolgt unter der

desgl.

Wirkung des Samenauszugs vol Phaseolus Mungo und
von Phaseolus Max gleich energiseh. Schon bei Kirper-
temperatur gibt die Mischung aus Samenauszug und Tannigen
bald eine deutliche Kisenchloridreaktion und eine Reaktion
mit Jod.

r Ein-
Mungo
ibt die
ne und
{inuten

d) Spaltung von Harnstoff
Simtliche Spaltungsversuche mit Harnstoff gaben
nvlase ein negatives Resunltat.

0! 5 =
foigem

pertem- 4, Zusammenfassung.
stunden Aus meinen Versuchen kann ersehen werden, dass auch
inasche die Samen von Phaseolus Mungo und von Phaseolus
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Max neben einem Agglutinin verschiedene Enzyme ent-
halten. Aber das Samenphasin von Phaseolus Mungo und das
von Phaseolus Max sind nicht identisch, was schon aus ihrem
verschiedenen Verhalten zn Katzen-, Kaninchen- und Pferdeblut
zu ersehen war. Die Samen von Phaseolus Mungo enthalten
weiter Invertase, Amygdalase und ein tannigenspaltendes Fer-
ment. Die Samen von Phaseolus Max enthalten Invertase,
Amylase, Helikase und ein tannigenspaltendes Ferment. Auch
diese Versuche wieder legen den Gedanken nahe, dass
die beiden Phaseolusagglufinine enzymatische Natur
haben.

V1. Uber die Enzyme der Sphenostylis stenocarpa.

Die Samen von wildwachsenden Exemplaren der Sphenostylis
stenocarpa dienen in Ostafrika als Nahrungsmittel fiir Menschen
und Haustiere. Prof. F. Hoxcane (73) fand, dass die Sphenostylis-
samen nach ihrem Nahrunesstoffeehalt den Hiilsenfriichten sehr
nahe stehen. In letzter Zeit ist von KoserT (1) bewiesen, dass
die Sphenostylissamen ein Phasin enthalten, welches Meer-
schweinchenblut, Pferdeblutkirperchen und Katzenblutkirperchen
agglutiniert, auf Menschenblut dagegen nicht einwirkt.

Bei meinen Untersuchungen extrahierte ich die zerkleinerten
Samen von Sphenostylis stenocarpa aus Amani mit einer fiinf-
fachen Menge physiologischer Kochsalzlosung bei 38° im Lanfe

von 24 Stunden. Als Antiseptikum wunrde Toluol genommen; der

Auszug durch Leinwand gepresst, mit Natriumkarbonat neu-
tralisiert und durch ein gewthnliches Filter filtriert.

Tch untersuchte die Wirkung des auf diese Weise vor-
bereiteten Auszugs auf Kohlehydrate, Glykoside, Ester und
Harnstoff.

1. Spaltung von Kohlehydraten.

Bei den Spaltungsversuchen der Kohlehydrate erhielt ich
ein positives Resultat nur bei den Versuchen mit Rohr-
zucker (siehe die Tabelle XIV). Die Invertierung des Rohr-
zuckers erfolgt unter dem Einfluss des Sphenostylissamenaus-
zugs schon bei Kirpertemperatur. Bei 37° gab die Mischung
von gleichen Teilen des Samenauszugs und von 2Y/jiger
Rohrzuckerlosung nach 15 Stunden und bei 65—70Y schon nach
1 Stunde eine deutliche Reaktion mit Frmnizescher Losung.

Die
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3 ent- Die Versuche mit Stéirke, Glykogen, Inulin und Milechzucker
1d das gaben alle ein negatives Resultat.
ihrem Tabelle XIV.
‘deblut e S
‘halten Amylum |Glykogen| Inulin Rohr- Mileh-
s Fer- zucker zucker
ertase, i :
Aunch Sphenostylissamen . ohne ohne ohne invertiert ohne
) Wirkung | Wirkung | Wirkung Wirkang
dass
Natur ;
i bl 2. Spaltung von Glykosiden, Estern und Harnstoff.
Die Spaltung einiger Glykoside erfolgt unter der
a. Einwirkung der Sphenostylissamen ziemlich energisch.

Ein positives Resultat erhielt ich bei den Spaltungsversuchen

tostylis mit Amygdalin, Salizin, Helizin und Arbutin (siehe

“-*"-‘-]]“_-"-H Tabelle XV).

stylis- = =

L Tabelle XV.

n sehr - e

n, dass g N | e Tanni-| Harn-
AMYZ-1aalizin|Helizin |Arbutin| =~ "fl Salol Tann Hm__'_

Meer- dalin enlin | grin gen | stoff

ierchen

Sphenostylissamen t.\'pn]t\:t sp:nlll-l‘ ﬁllil:ltT\:&]r:lEIt‘t | nicht | nichit ’ nicht |>i[-1tlll‘|| nicht
inerten

r fiinf- . : . : :
Die Mischung gleicher Mengen von 1 °/ iger Amygdalin-,

Laufe S B ;
an: der Helizin- und Arbutinldsungen und vom Sphenostylissamenauszug
& R oibt bei Korpertemperatur nach 18 Stm_nl[sn eine deutliche
Reaktion auf die Zerfallprodukte dieser Glykosiden. In den
B wars Spaltungsversuchen mit Amygdalin bei 65—70° gab die Mischung
e schon nach 25 Minuten einen Geruch nach bitteren Mandeln.
Die Helizin- und Arbutinlosungen gaben unter der Wirkung
des Sphenostylissamenauszugs bei 65—70° nach 17/, Stunden
gine energische Eisenchloridreaktion resp. eine Reaktion mit
elt ich ammoniakalischer Silbernitratlosung. Die Spaltung des Salizins
Rohr- g‘llhr ‘.1‘;3]]_1:‘(-1‘ f"ﬂ([i‘;}\'i:&:g'h vor sich. Bei Kl-j]‘]]tﬂ'ﬁ‘mlil-'l'«‘.iI1!‘]‘ ;_{'ihl die

Rohr- Mischung nach 24 Stunden eine relativ schwache Eisenchlorid-
1enaus- reaktion auf Saligenin. Ein negatives Resultat gaben die Spaltungs-
schung versuche mit Aesculin und Sinigrin.

0/ iger Das Tannigen spaltet sich ziemlich rasch unter
n nach dem Einfluss des Sphenostylissamenauszugs. Bei Kérpertemperatur

sbsung. zeigte die Mischung von Samenauszug und Tannigen mnach
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15 Stunden eine energische Eisenchloridreaktion und eine Reaktion
mit Jod. Bei 65—70° wurde eine deutliche Reaktion auf die
Zerfallprodukte des Tannigens schon nach 1 Stunde erhalten.

Die Spaltungsversuche mit Salol und mit Harnstoff gaben
ein negatives Resultat.

So zeigen meine Untersuchungen also, dass die Samen
von Sphenostylis stenocarpa, die nach KosrrT ein
agglutinierend wirkendes Phasin enthalten, auch die
Eigenschaft besitzen, Rohrzucker zu invertieren, Amyg-
dalin, Salizin, Helizin, Arbutin und Tannigen zu spalten.

Auf Stirke, Glykogen, Inulin, Milchzucker, Salol und Harnstoff

haben sie allerdings keine Einwirkung.

YII. Uber die Enzyme der Erderbse.

Die Erderbse, Voandzeia subterranea Thouars, gleicht
in ihrer chemischen Zusammensetzung nach den Untersuchungen
von Prof. F. Howcame (73) und M. Zacoropsky (74) unsern
Hiilsenfriichten, hat aber einen grisseren Fettgehalt. O. Wiex-
aAUS (70) fand, dass die Erderbse ein Phasin enthilt, welches
Meerschweinchen-, Hithner- und Taubenblut agglutinierte.
Bei Koeerms (1) Versuchen agglutiniert das Erderbsenphasin nur
Tanben- und Kaninchenblnt, wirkte aber z. B. nicht auf
Meerschweinchenblut, Katzenblutktrperchen und Pferdeblut-
kirperchen.

Zn meinen Versuchen mit Blut, Kohlehydraten, Glykosiden,
Estern und Harnstoff bereitete ich den Auszng auf gewdhnliche
Art aus zerkleinerten Samen der von WienusAUS und Kosert iibrig-
gelassenen Reste des Voandzeia subterranea mit physiologischer
Kochsalzlosung (1:5) zu. Der Auszug wurde mit 3 Volumen
16 °/gigem Alkohol gefillt, der erhaltene Niederschlag sofort in
0.9 9/ iger NaCl-Losung aufgelost. Im iibrigen wurde ebenso
verfahren wie bei den Versuchen mit der Sojabohne.

Um die agglutinierende Wirkung des Samenauszugs zu
untersuchen, nahm ich Menschen-, Kaninchen-, Hunde-, Katzen-,
Schweine-, Ziegen-, Kalbs-, Hammel-, Rinder-, Pferde- und
Taubenblut und erhielt in allen Fidllen ein negatives
Resultat. ks scheint also das Agglutinin dieser Samen
von Anfang an schwach zu wirken und spéter seine
Wirkung ganz zu verlieren.
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I. Spaltung von Kohlehydraten.

Wie aus der Tabelle XVI zu ersehen ist, besitzt die Erd-
erbse nur ceringe kohlehydratspaltende Eigenschaften. Die
Umwandlungsversuche an Glykogen, Inulin, Rohrzucker und
Milehzucker gaben ein negatives Resultat. Ein positives
Ergebnis habe ich nur bei den Versuchen mit Um-
wandlune von Stiirke erhalten. Bei Korpertemperatur scheint
der Erderbsenaunszug den Kartoffelstirkekleister nicht zu ver-
zuckern. Bei 65—70° gibt die Mischung gleicher Mengen von
0.19/,igem Kartoffelstirkekleister und vom Erderbsenauszug nach
1/, Stunden eine relativ schwache Reaktion mit F'raniNgscher
Lisung.

Tabelle XVI.

: ; i tohr- Milch-
‘ Amylum |tr|.\];.uun‘ Inulin } Rokr ] il

zucker zucker

Erderbse . . . l spaltet ‘ nicht | nicht l nicht | nicht

bei 65—70°)

2. Spaltung von Glykosiden, Estern und Harnstoff.

Die Spaltung des Amygdalins erfolgt unter der Wirkung
der Erderbsen schon bei Korpertemperatur, aber ziemlich langsam,
wihrend Helizin und Arbutin erst bei 65—70° gespalten werden
(siehe Tabelle XVII).

9

Tabhelle XVII,

Aes-
Arbutin : . "
orin @en stoll

AMYE* |3qlizin|Helizin _
culin

dalin

ey e o
Sini ’ Salol ‘] anni |1[.m.

Erderbse [spaltet| nicht |spaltet|spaltet | nicht | nicht nicht | nicht | nicht
(bel bei 65] (bei 65
480 bis 707 [bis 70°

Die Mischune von gleichen Teilen 19/, iger Amygdalinlosung
und Erderbsenauszue eaben eine deutliche Guajakonkupfersulfat-
reaktion erst nach 24 Stunden. Die Spaltung des Helizins und Ar,
butins findet beim Erhitzen der Mischung auf 65—70° erst nach
1 Stunde statt. Die Spaltungsversuche mit Salizin, Aesculin, Sini-
grin, Salol, Tannigen und Harnstoff gaben ein negatives Resultat.

Demnach besitzt die Erderbse die Eigenschaft-
Kartoffelstirkekleister zn verzuckern, sowie Amygdalin,
Helizin und Arbutin zu spalten.
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VIIL Uber die Enzyme der Erdnuss.

Die Samen von Arachis hypogaea sind schon einice Mal
auf das Vorhandensein von Agglutininen untersucht worden.
So enthilt die Erdnuss nach Mzxpen (63) keine Agglutinine.
Prof. Koperr (1) dagegen fand schon vor 10 Jahren, dass der
Samen von Arachis hypogaea ein Agglutinin enthiilt. In seinem
Lehrbuch der Intoxikationen (77) bemerkt er unter anderem:
oIn dem Erdnusskuchen lisst sich ein fiir einzelne Blutarten
agolutinierend wirkender Stoff nachweisen. Seine letzten, z. T.
mit Fevermaack (76) ausgefithrten Untersuchungen haben gezeigt,
dass der Erdnussauszug ebenso wie das Phasin daraus Meer-
schweinchen-, Ratten-, Pferde-, Hunde-, Tauben-, Hiihner- und
Seehasenblut nicht agglutiniert. Das Rinderblut wird meist
nicht agglutiniert, doch in einigen wenigen Fillen wurde es stark
agglutiniert. Die Erdnussphasinlésungen agglutinieren
dagegen Schweine-, Katzen-, Kalbs-, Hammel-, Ka-
ninchen- und Meerschweinchenblut. Die Versuche an
Tieren (Kaninchen, Meerschweinchen, Kalb) zeigten weiter, dass
das Erdnussphasin vollig ungiftig ist. Beim Erhitzen der Lisungen
auf 70° hirt es nach einer Stunde auf, das Blut zu agglutinieren,
wodurch es sich scharf von Rizin unterscheidet.

Bei meinen Versuchen extrahierte ich 50 ¢ Erdnusskuchen-
mehl mit der fiinffachen Menge 0.9°/,iger Na Cl-Lisung 24 Stunden
lang unter Zusatz von 1 cem Toluol bis 389 C. Der Auszug
wurde dann durch Leinwand gepresst, neutralisiert und durch
ein gewoOhnliches Filter filtriert. Das Filtrat wurde zu den
Spaltungsversuchen mit Kohlehydraten, Glykosiden, Estern und
Harnstoff gebraucht.

1. Spaltung von Kohlehydraten.

Ein positives Resultat wurde bei den Versuchen mit Stirke
und denen mit Rohrzucker erhalten (siehe Tabelle XVIII.) Der
Erdnussauszug verzuckert den Kartoffelstiirkekleister
sehr energisch. Bei 38° gab die Mischung aus 5 cem 0.5 °/,igem
Kartoffelstirkekleister und 5 ecem Erdnussauszug nach 15 Stunden,

bei 656—709 schon nach 1 Stunde keine Reaktion mit Jod und
reduzierte die Frrrinasche Losung stark. Die Invertierung
des Rohrzuckers erfolgt unter dem Einflusse von Erd-
nussauszug mit derselben Energie wie die Stirke-
umwandlung. Die Versuche mit Glykogen, Inulin und Milch-
zucker gaben ein negatives Resultat.
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Tahelle XVIIL.

Milch-
zucker

Rohr-

I Amylum ||';,.\-]\'-|grm| [nulin

zucker

Erdnuss spaltet | nicht | nicht l.‘qlithm | nicht

2. Spaltung von Glykosiden, Estern und Harnstoff.

Amygdalin, Salizin, Helizin und Arbutin spalten
sich unter dem Einflusse von Erdnussauszug schon bei
Korpertemperatur. Aesculin und Sinigrin gaben sowohl bei
380 pach 72 Stunden, wie aueh bei 65—70° nach 2 Stunden
keine Spuren von Spaltung (siehe Tabelle XIX).

Tabelle XTX.

Aes- | Sini-

eulin

Arbutin Salol

Amyg-lq q::
| s Iﬁzllmm

1% Tanni- | Harn-
E Helizin
dalin

etoff

grin gen

Erdnuss .

.-']l.'l}T!_‘l’ﬁ}lil]lt’.l|.~']1.’lttt.‘[Ih’ll.’l“t?l-’ nicht | nicht l nicht sp:\ln-r| nicht

Die Mischung von 5 cem 1%/ iger Amygdalinlésung - 5 ccm
Erdnussanszug g;{i. bei 38° im Mittel nach 12 Stunden einen
starken Geruch nach bitteren Mandeln und eine energische
Guajakonkupfersulfatreaktion. Die Spaltung von Helizin und
Arbutin erfolgte mit derselben Energie. Schwerer als die anderen
spaltet sich das Salizin. Bei den Versuchen mit Estern
erhielt ich ein positives Resultat mit Tannigen, welches
leicht mit Hilfe des Erdnussauszugs schon bei Korpertemperatur
durchschnittlich nach 10 Stunden gespalten wurde.

Demnach besitzt die Erdnuss neben ihren agglutinierenden
Eigenschaften fiir Blut die Fihigkeit, Kartoffelstarkekleister zu
verziuckern. Rohrzucker zu invertieren und Amygdalin, Salizin,
Helizin, Arbutin und Tannigen zu spalten; auf Glykogen, Inulin,
Milchzucker, Aesculin, Sinigrin, Salol und Harnstoff hat sie
allerdings keine Wirkung. Somit stimmt auch fir diese
Samenart der Satz, dass neben dem Agglutinin Enzyme
vorhanden sind und legen die Vermutung nahe, die
Agglutininwirkung enzymatisch aufzufassen.
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Alle bisher besprochenen Samen, abgesehen von Rizinus,
gehiren zur Familie der Papilionaceen. Es schien mir nun
von Interesse, auch den einzigen Vertreter der Solanaceen. der
ein Agglutinin enthilt, darauf zu priifen, ob auch hier neben
dem Agelutinin Enzyme vorhanden sind. Dieser einzige Ver-
treter ist die Gattung Datura, von der die Spezies Datura
Stramonium fiir mich im Pfarrgarten zu Diisedau gezogen worden
war. Ich war daher in der Lage, ganz frische Samen zu benutzen.

IX. Uber die biologischen Eigenschaften der Samen von
Datura Stramonium.

[m Jahre 1908 haben v. Kister und v. Porraremvm (78)
als erste bewiesen, dass die Samen einiger Pflanzen der Familie
der Solanaceen ungiftige Agglutinine enthalten. Zu diesen
gehtren Datura ferox, Datura gigantea, Datura laevis, Datura
Leichhardii, Datura Metel, Datura Stramonium, Datura Wrigthii
und Datura Ceratocaunla, Assmanxy (71) fand im Jahre 19011,
dass das Samenphasin aus Datura Stramonium am stirksten aunf
isolierte Kaninchenblutkdérperchen und Meerschweinchenblut-
kiorperchen wirkt, auf das serumhaltige Blut dieser Tiere nur
halb so stark. Weiter folgen nach Stirke ihrer Empfindlichkeit
das Hunde-, Kalbs-, Pferde-, Igel- und Hammelblut.

Zu meinen Versuchen mit Blut, Kohlehydraten, Glykosiden,
Estern und Harnstoff wurden die Samen von Datura Stramonium
mit einer fiinffachen Menge 0.9 ©/,iger NaCl-Lisung bei 38°
24 Stunden lang mit Zusatz von 1 cem Toluol extrahiert, der
Auszug spiter neuntralisiert, mit 3 Volumen 96 °/;igem Alkohol
gefillt und der Niederschlag sofort in physiologischer Na Cl-Lisung
aufgelist.

I. Blutversuche mit dem Phasin der Samen von Datura
Stramonium.
a) Menschenblut (plazentares).

Versuch vom 28. November 1912. Samenauszug (1 cem = 40 mg Samen
oder 0.792 mg Phasin) 4- 29/,iges Menschenblut in physiologischer NaCl-
Lisung.

Glas 1, 5 cem Menschenblut 4~ 5 cem physiologische NaCl-Lisung als
Kontrolle. Glas 2, 5 cem Menschenblut 4+ 5 cem Samenauszug. Glas 3,
5 cem Menschenblut 4 4 cem Samenauszug 4 1 cem physiologische Na(Cl-
Lisung.: Glas 4, 5 cem Menschenblut 4 3 cem Samenauszug -+ 2 cem physio-

logische NaCl-Lisung, Glas 5, b cem Menschenblut 4- 2 cem Samenauszug
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43 cem physiologische NaCl-Lisung. Glas 6. b cem Menschenblut - 1 cem

Samenauszug 4 4 cem physiologische Na Cl-Losung.

Am andern Moreen fand sich die Grenze der totalen Ag-
olutination des Menschenblutes bei einem Samenphasingehalt
der Mischune von 1:2525 (Glas 2).

b) Taubenblut.
Versuch vom 2. Dezember 1912, Samenauszug {1 com = 20 mg Samen
oder 0.396 mg ]]..mn 120/ iges Taubenblut in phys siologischer Na Cl-Lisung.
Nachmittags fand sich die Grenze der totalen Agglutination
des I‘=n1n‘uhlutv:- bei einem Samenphasingehalt der Mischung
von 1:8417 (Glas
¢) Rinderblut.

1. Versuch vom 3. Dezember 1912. Samenauszug (1 com = 40 mg
Qamen oder 0.792 mg Phagin) + 2 ?/,iges Rinderblut in pn_\_qralugis'i'-iwr Na Cl-
I,u.nun,;_

Am andern Morgen befand sich die Grenze der totalen Agglutination
dieses !Jm- s beim Samenphasingehalt in der Mischung 1:2525 (Glas 2).

. Versuch vom h Februar 1913. Samenaunszug (1 cem =50 mg Samen
oder 0. "‘?H mg Phasin) 4 2 9/ iges Rinder blut in physiologischer NaCl- Lisung.

Am andern \Icnrmu T'l]|||. sich die Grenze der totalen Agglutination
dieses Blutes beim Samenphasingehalt in der Mischung 1: 2020 (Glas 2).

Im Mittel von meinen 2 Bestimmungen liegt die (Grenze
der totalen Agglutination des Rinderblutes bei einem Samen-
phasingehalt der Mischung von 1 : 2272,

d) Katzenblut.

Versuch vom 4. Dezember 1912, Samenauszug (1 cem = 20 mg Samen
oder 0.396 mg Phasin - 29/ iges Katzenblut in physiologischer Na Cl-Lisung.

Am andern .\Iurf:v.n fand sich die Grenze der totalen
Agglutination des Katzenblutes bei einem Samenphasingehalt
der Mischung von 1 : 25252 (Glas 6).

e) Kaninchenblut,

Versuch vom 9. Dezember 1912. Samenauszug (1 cem = 20 mg Samen
oder 0.396 mg Phasin) 42" piges !\':nnlu,helmlut in physiologischer Na Cl-
Lissung.

Am andern Morgen fand sich die Grenze der totalen Ag-

glutination des Kaninch enblutes bei einem Samenphasin-
gehalt der Mischung von 1:25252 (Glas 6).
f) Hundeblut.

Versuch vom 19. Dezember 1912. Samenauszug (1 com = = 40 mg Samen
oder 0,792 mg Phasin) 4 2 9/;iges Hundeblut in 111|\k1r11cn-1\(‘51t’1 NaCl-Losung.

Am andern \Im'wen fand sich die Grenze der totalen Ag-
glutination des Hundeblutes bei einem Samenphasingehalt der

Mischung von 1:4208 (Glas 4).
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g) Schweineblut.

Versuch vom 10. Januar 1913, Samenauszug (1 cem = 20 mg Samen
oder 0.396 mg Phasin) + 2 %,iges Schweineblut in physiolo ey NaCl-
Liisung.

Am andern Morgen fand sich die Grenze der totalen Ag-
glutination des Schweineblutes bei einem Samenphasingehalt
der Mischung von 1:6313 (Glas 3).

h) Pferdeblut,

Versuch vom 16. Januar 1913. Samenauszug (1 cem = 20 mg Same

oder 0.396 mg Phasin) - 2 %/ iges Pferdeblut in physiologischer Na Cl-Lisung,

Am andern Morgen fand sich die Grenze der totalen Ag-
glutination des Pferdeblutes bei einem Samenphasingehalt der
Mischung von 1:8417 (Glas 4).

i) Hammelblut.

Versnch vom 17. Januar 1913. Samenaunszug (1 cem = 200 mg Samen
oder 3.96 mg Phasin) - 2Y/,iges Hammelblut in physiologischer Na Cl-Lisun;

Am andern Morgen fand sich die Grenze der totalen ..\I';';'-
glutination des Hammelblutes bei einem Samenphasingehalt
der Mischung von 1:1262 (Glas 5).

Bei den Versuchen mit Kalbsblut erhielf ich ein negatives
Resultat.

Eine vergleichende Ubersicht iiber die Stiirke der aggluti-
nierenden Wirkung des Stechapfelphasins gibt Tabelle XX.

Tabelle XX.

e = = - =
Grenze der totalen Agglutination
Neioion e g berechnet auf berechnet aluf
Samen Samenphasin
bei 1: bei 1:
1 Kaninehenblut ., . . . 500
2 Katzenblut. . . . . . 500
3 Pfevdeblat’ 0 . L0 . o . 166
4 Taubenblut . . 1. .2 166
b Schweineblat . . . . . 125
6 Handeblout. - . Juldle 83
T Menschenblut , . . . . B0
8 Rimderhint . 5 & 5 . 45
9 Hammelblut . . . . . 25
10 Ralbshlub = 0200 Sl ohne Wirkung

l_.-]Ji-:r d

Datu
Katzi
Hamm
empfin
schwe
agglui
1:400
war d
tinatic
der M
von A

Karto
zucke
verst
Resu

Semina

die In
in de;
9 cem
kleist:
stark
liche

erhalt

ein n



n Ag-

zehalt

Samen
Jbsange
o Ag
It der

Samen

Jsung.

¥

rehalt
atives

reluti-

A

ation

auf
asin

e e T

e R TR

Uber die fermentativen Eigenschaften der veget. Himagglutinine usw. 65

Aus der Tabelle ist zu sehen, dass das Samenphasin aus
Datura Stramonium am wirksamsten auf Kaninchen- und
Katzenblut ist; sehr geringe Wirksamkeit besitzt es fiir
Hammelblut. Bei den Versuchen von ASSMANN Waren am
empfindlichsten die isolierten Kaninchenblutkirperchen und Meer-
schweinchenblutkorperchen. Hunde-, Kalbs- und Pferdeblut wurde
agglutiniert bei einem Samenphasingehalt der Mischung von
1:4000, Igel- und Hammelblut 1:2000. Bei meinen Versuchen
war das Pferdeblut empfindlicher, und die Grenze der Agglu-
tination dieses Blutes lag bei der Konzentration des Phasins in
der Mischung von 1:8417; Kalbsblut zeigte bei mir keine Spuren
von Agglutination.

2. Spaltungsversuche.
a) Spaltung von Kohlehydraten.

Zu den Versuchen mit Kohlehydraten nahm ich 0.1 °/,igen
Kartoffelstiirkekleister, Glykogen-, Inulin-, Rohrzucker- und Milch-
zuckerlosung. In der Tat erhielt ich bei den Umwandlungs-
versuchen mit Stiirke und Rohrzucker ein positives
Resultat (siche Tabelle XXI).

Tabelle XXI.

— S—— - —— —_——— — e — = —
Amylum |Glykogen| Inulin Rohs= Mileh-
E zucker zucker
Semina Stramonii . . | spaltet nicht nicht |invertiert| micht

Die Verzuckerung des Kartoffelstirkekleisters und ebenso
die Invertierung des Rohrzuckers erfolgen bei neutraler Reaktion
in der Mischung schon bei Korpertemperatur. Die Mischung von
5 cem des Samenauszuges mit 5 cem 0.1 °/gigem Kartoffelstéirke-
kleister resp. Rohrzuckerlosung reduzierte bei 88° nach 20 Stunden
stark die Femrivaesche Liosung. Bei 65—70° wurde eine deut-
liche Reaktion mit Femuinescher Losung nach 2—2'/, Stunden
erhalten.

Die Versuche mit Glykogen, Inulin und Milchzucker gaben
ein negatives Resultat.

3]
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b) Spaltung von Glykosiden, Estern und Harnstofl.
Bei den Versuchen mit Glykosiden erhielt ich ein
positives Resultat mit Amygdalin, Salizin, Helizin und
Arbutin, ein negatives mit Aesculin und Sinigrin (siehe
Tabelle XXII).
. Tabelle XXII.

= e i e S

. il o .. | Aes- | Sini- | o Tanni- | Harn-
.\m.\.g Salizin|Helizin |Arbutin \elf' ”} Salol SHE Ih”._l_
dalin culin | grin gen | stoff

Remina Btramonii spaltet| spaltet | nicht

spaltet l.ﬂpult{:: nicht \llil'}]r |.~'|unl'.et nicht

Die Spaltung des Amygdalins findet unter dem Einflusse
des Auszuges von Semina Stramonii schon bei Korpertemperatur
statt. Salizin, Helizin und Arbutin zeigen bei 38° nach 24 Stunden
nur Spuren von Spaltung, dagegen gab die Mischung von 5 cem
19/, dieser Glykosidenlosungen und 5 ccm Samenauszug bei
65—70° nach 1!/, Stunden eine deutliche Kisenchloridreaktion

resp. eine Reaktion mit ammoniakalischer Silbernitratlisung.

Auf Salol wirken die Semina Stramonii absolut
nicht, spalten aber Tannigen ziemlich rasch bei Kdrper-
temperatur.

Bei den Versuchen mit Harnstoff wurde ein negatives
Resultat erhalten.

So ist aus meinen Untersuchungen also zu sehen, dass
die Semina Stramonii sich analog den phasinhaltigen
Papilionaceensamen verhalten, d. h. neben dem Agglu-
tinin verschiedene Enzyme enthalten. In unserm Falle
besitzen diese die Fihigkeit, Kartoffelstirkekleister zu verzuckern,
Rohrzucker zu invertieren und Amygdalin, Salizin, Helizin, Ar-
butin und Tannigen zu spalten.

Auch beim Stechapfel dringt sich also die Ver-
mutung auf, es konne sich um ein einheitliches, viel-
seitig wirksames Enzym handeln, welches durch seine
Wirkung auf Blutkérperchen diese agglutiniert.

Die nachstehenden Versuche beziehen sich auf Samen,
weleche kein Phasin enthalten, wohl aber z. T. Himolysine.
Es schien mir des Vergleiches wegen wiinschenswert, auch einige
solche in gleicher Weise zu priifen.
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X. Uber die Enzyme einiger Samen, die statt der Agglutinine

Hiimolysine enthalten.

1. Uber Samen Digitalis purpureae.

Die Digitalis purpurea (roter Fingerhut) und die Digitalis
grandifiora All. (gelber Fingerhut) sind fast von gleicher Zu-
sammensetzung und gleicher Wirkung. Der Unterschied zwischen
ihnen ist der, dass das Kraut des roten Fingerhutes Mangan
und mehr Oxydasen als das des gelben enthilt. Das Infus der
Samen beider Pflanzen enthiilt mehrere Saponinsubstanzen, die
wichtigsten von ihnen sind das Digitonin von Kiurani und das
damit nicht identische Digitonin von ScesepEsErG. Das letztere
wirkt auf rote Blutkdrperchen stark hidmolytisch. Nach den
Untersuchungen von Klihlh (79) lost ein Dekokt der Samen
von Digitalis purpurea 1:2500 viele Blutarten total (Menschen-
blutkorperchen, Kaninchenblut, Pferdeblutkirperchen, Igel-,
Hammel-, Rinder- und Schweineblut); einige Blutarten werden
sogar selbst bei einer Verdiinnung von 1: 33583 gelist (Menschen-
blutkérperchen, Kaninchenblut, Pferdeblutkorperchen, Igel- und
Schweineblut). Ob die Digitalissamen neben den Saponinen
Enzyme enthalten, welche Kohlehydrate, Glykoside usw. spalten,
ist in der pharmakologischen Literatur unbekannt.

Ich habe die Wirkung des Auszugs von Samen von
Digitalis purpurea, welche in Finnland von Herrn Prosektor
Dr. AnexaxpeR voN Ucke in seinem Garten frisch gesammelt
unserm Laboratorium giitigst geliefert waren, auf Blut, Kohle-
hydrate, Glykoside, Ester und He awrnstoff untersucht. 40 g fein-
gestossene Digitalissamen w urden mit einer fiinffachen Menge
physiologischer Kochsalzldsung bei 389 binnen 24 Stunden unter
Zusatz von 1 cem Toluol extrahiert. Der Auszug wurde durch
Leinwand gepresst, ll(‘uIld]l‘anli filtriert und mit 3 Volumen
96 °/,igem Alkohol oefillt, der Niederschlag, welcher ein etwa
vor lnndenec Phasin enthalten muwtv in einem gleichen Quantum
0.9 ¢/,iger NaCl-Losung, welches dem Quantum des Filtrats bis
Zur ]_‘d"ll‘tl"" mit Alkohol entsprach, aufgelost. Nach 24 Stunden
wurde der unlisliche Teil des \Ledel‘;chlavs abfiltriert.

Der auf diese Weise gereinigte Auszug von Digitalissamen
hatte keine agglutinierende Wirkung auf Menschen-, Rinder-,
Hammel-, Ziegen-, Kalbs-, Schweine-, Pferde-, Hunde-, Katzen-,
Kaninchen- und Taubenblut; er war also phasinfrei. Trotzdem

3 o
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war zn erwarten, dass er Enzyme enthalten werde. Dariiber
siehe das nachstehende,

a) Spaltung von Kohlehydraten.

Zu den Versuchen mit Kohlehydraten nahm ich 0.1 °/,igen
Kartoffelstiirkekleister, Glykogen-, Inulin-, Rohrzucker- und Milch-
zuckerlosung.

Tabelle XXIII.

= e e
Amylum |(;]yk0geu

nicht

zucker

Rohr- Milch-
zucker

Innlin l

Digitalissamen spaltet nicht spaltet nicht

Die Verzuckerung der Stdrke erfolgte unter dem
jinflusse des Digitalissamenauszugs schon bei Kirper-
temperatur, natiirlich aber langsam. Bei 65—70° reduzierte
die Mischung von 5 cem 0.19/ igen Kartoffelstirkekleister und
5 cem Digitalissamenauszug schon nach 1'/, Stunden die Frm-
rivasche Lasung.

Die Digitalissamen haben die Fihigkeit, auch den
Rohrzucker schon bei Kirpertemperatur langsam zu in-
vertieren. Bei 65—70° gibt die Mischung schon nach 1 Stunde
eine deuntliche Reaktion mit der Frruinaschen Losung.

Die Umwandlungsversuche mit Glykogen, Inulin und Mileh-
zucker gaben negative Resultate.

b) Spaltung von Glykosiden, Estern und Harnstoff.

Bei den Versuchen mit Glykosiden bekam ich ein positives
Resultat mit Spaltung von Amygdalin, Helizin und Arbutin.

Tabelle XXIV.

:’mljt'g— Salizin |Helizin |Arbutin| Salol Tanni- | Harn-
dalin gen stoff
Digitalissamen . . |spaltet | nicht |spaltet |spaltet | nicht [spaltet | nicht

Die Zerlegung des Amygdalins findet unter der
Wirkung des Digitalissamenauszugs schon bei 38° statt.
Bei 65—70° gibt die Mischung von 1 °/jiger Amygdalinlésung
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und Samenauszug nach 15 Minuten einen starken Geruch nach
bitteren Mandeln und eine energische Guajakonkupfersulfat-
reaktion. Schwerer spaltet sich Helizin und Arbutin.

Die Mischung von 5 cem 1°/yiger Helizin- resp. Arbutinlisung
und 5 cem Digitalissamenauszug gibt bei 38° nach 24 Stunden
eine sehr schwache Kisenchloridreaktion resp. Reaktion mit
ammoniakalischer Silbernitratlésung. Jedoch wird nach Erwirmen
der Mischung auf 65—70° eine deutliche Reaktion auf die Zer-
setzungsprodukte dieser Glykoside nach 1%/, Stunden erhalten.

Der Digitalissamenauszug spaltet Tannigen bei
389 binnen 20 Stunden, hat aber gar keine Wirkung auf
Salol und ebenso nicht auf Harnstoff.

Der Alkoholniederschlag des Samenauszugs von
Digitalis purpurea wirkt also nicht auf Blut, verzuckert
aber Stérkekleister, invertiert Rohrzucker und spaltet
Amygdalin,Helizin,Arbutin und Tannigen. Die himolytisch
wirkenden Saponine finden sich in diesem Niederschlag natiirlich
nicht, da sie beide alkohollsslich sind.

2. Uber die Samen von Delphinium consolida und Atriplex
hortensis.

Die Samen des Feld-Rittersporns, Delphinium conso-
lida L., der auf Ackern oft als Unkraut wiichst, und ebenso
die der Garten-Melde, Atriplex hortensis, sind erst kiirzlich
von Ruscost (80) als saponinhaltig erkannt worden, Ich fiige sie
daher am besten hier hinter Digitalis ein.

Zu den Untersuchungen benutzte ich ein aus den Samen
nach Phasinart hergestelltes Priparat. Nach den Bestimmungen
von Dr. Harserkaxy enthilt dieses Priiparat aus den Samen der
ersten Pflanze 12.500/, Wasser, 10.07°/, Asche, 43°/, unlsliche
und 57 9/, liosliche Teile; das Priiparat aus den Samen der
zweiten Pflanze 16.493 9/, Wasser, 24.905°/, Asche. Ieh nahm
je 1 g von beiden Priiparaten und zerrieb es mit 100 cem
physiologischer Kochsalzlosung im Morser. Die Mischung wurde
bei 38° 24 Stunden unter Zusatz von 1 ccm Toluol stehen
gelassen. Nachher wurde der unldsliche Teil des Niederschlages
abfiltriert, das Filtrat mit Natriumkarbonat neutralisiert und
zu den Untersuchungen benutzt. Da meine Spaltungsversuche
mit dem Samenauszug von Delphinium consolida und die mif
Atriplex hortensis ein ganz gleiches Resultat gaben, so bespreche
ich sie gleichzeitig.
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a) Spaltung von Kohlehydraten.
Bei den Versuchen mit Kohlehydraten erhielt ich ein
positives Resultat bei Umwandlung von Stirke und von Rohr-

zucker.
Tabelle XXV,

T - = =T oes ——

Amylum |Glykogen| Inulin |Rohrzucker

Samen von Delphininm consolida | spaltet nicht nicht invertiert
Atriplex hortensis . o '

n

”

Die Mischung von 5 cem 0.2 9/ igem Kartoffelstirkekleister
und 5 cem Samenauszug gaben be1 35“ nach 24 Stunden keine
Reaktion mehr mit Jod, reduzierte aber dafiir die Frrnine-
sche Lisung.

Die Invertierung des Rohrzuckers verliuft relativ schnell.
Bei 389 reduzierte die Mischung gleicher Mengen von 2 °/jiger
Rohrzuckerlosung und Samenauszug die Frmrninesche Losung
schon nach 15 Stunden stark.

b) Spaltung von Glykosiden, Estern und Harnstoff.

Der Samenauszug von Delphinium consolida und ebenso
der von Atriplex hortensis spalten Amygdalin, Salizin, Helizin,
Arbutin und Tannigen schon bei 380 Bei 65—70° gibt die
Mischung von 5 cem 19/ iger Amygdalinlosung und Samenaus-
zug eine UmlakonkupfmRuliatmdktmn schon nach 15 Minuten;
die Spaltung von Salizin, Helizin, Arbutin und ' Tannigen (=1iu1£{t
bei 65—70° erst nach 1'/,—2 Stunden.

Tabelle X‘C\"I.

.-\m_\.'g— Salizin He Salol ’h.um— Ham
dalin lizin lmnn gen | stoff
Samen von
Delphinium consolida . . [spaltet|spaltet|spaltetispaltet} nicht spaltet| nicht
Atriplex hortensis . . . - & - 2 = = =

So besitzen die Samen von Delphinium consolida
und diejenigen von Atriplex hortensis in der Tat die
Eigenschaft, Stirke, Rohrzucker, Amygdalin, Salizin,
Helizin, Arbutin und Tannigen zu spalten; auf Gly-
kogen, Inulin, Salol und Harnstoff haben sie allerdings
keine Wirkung.
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Uber die fermentativen Eigenschaften der veget. Himagglutinine usw.

3. Uber Strophanthussamen.

Die Samen der in der Pharmakologie viel genannten drei
Pflanzenarten, Strophanthus gratus, Strophanthus hispidus und
Strophanthus Combé sind meines Wissens noch nicht auf den
Gehalt an Enzymen, welche Kohlehydrate, Ester und Harnstoff
spalten, untersucht worden. Seit in unserem Institute in allen
drei Arten 'von Koperr und Hmsser (81) ein Saponin, die
Strophanthinsdure, nachgewiesen und diese von SieBure (82) ana-
lysiert worden ist, musste diese Frage von grossem Interesse sein.

Bei meinen Spaltungsversuchen extrahierte ich die fein
gestossenen Samen dieser Pflanzen mit der fiinffachen Menge 0.9°/,-
iger NaCl-Losung. Der Auszug wurde mit 3 Volumen 96 9/,
igem Alkohol gefillt. Im iibrigen wurde ebenso wie bei den
Versuchen mit Digitalissamen vorgegangen. Das Ergebnis fasse
ich kurz dahin zusammen, dass die Spaltungsversuche mit
Kohlehydraten, mit Glykosiden, mit Estern und mit
Harnstoff bei Anwendung der Alkoholfallung des Samen-
auszugs von Strophanthus hispidus und Strophanthus
Combé stets ein negatives Resultat gaben. Der Samen
von Strophanthus gratus scheint ebenfalls kein diasta-
tisches Enzymzu enthalten,spaltet aber einige Glykoside
(Amygdalin, Salizin, Helizin, Arbutin), ebenso Ester
(Tannigen) und Harnstoff. Ob in den beiden erstgenannten
Strophanthusarten, die ich von Gehe & Comp. bezog, etwa durch
Trocknen bei zu hoher Temperatur die Enzyme inaktiviert worden
waren, weiss ich nicht.

Tabelle XXVII,

—_— — —— e
Amye-la ;.- He- Ar- | o Tanni-| Harn-
,\m‘\._e., Salizin| He \1‘ Salol Tanni H\rn'
dalin lizin | butin gen | stoff

Samen von
Strophanthus gratus . . [spaltet|spaltet|spaltet|spaltet| nicht |spaltet

spaltet

Die Spaltung des Amygdalins durch Strophanthus gratus
wurde bei 38° nach 18—20 Stunden merkbar; bei 65—70° gab
die Mischung schon nach 20—25 Minuten eine deutliche Guajakon-
kupfersulfatreaktion; Salizin, Helizin und Arbutin wurden auch
bei 38° gespalten; eine deutliche Reaktion auf die Spaltungs-
produkte wurde dabei aber erst nach 24—30 Stunden, bei
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65—70° dagegen schon nach 2!/,—3 Stunden erhalten. Tannigen
wurde bei 38° binnen 20—24 Stunden gespalten; bei 65—70°
gab die Mischung von Samenauszug und Tannigen schon nach
1 Stunde eine deutliche Eisenchloridreaktion und eine Reaktion
mit Jod. Harnstoff wurde durch den Samenauszug von Strophanthus
gratus relativ schwach aber sicher sowohl in reinen Lisungen
wie im Harn gespalten. Rotes Lakmuspapier wurde im Probier-
glase mit der Mischung von gleichen Mengen 1 °/yiger Harnstofi-
16sung resp. Menschenharn und Samenauszug nach 20—24 Stunden
ziemlich schwach blaun gefirbt.

Das positive Ergebnis der Spaltungsversuche nur mit den
Samen von Strophanthus gratus lisst sich vielleicht dadurch er-
kliren, dass gerade diese Samenart aus der Plantage der
chemischen Fabrik Dr. Hinnrinemavs und Dr. Hemmany in
Giistrow stammte. Es ist klar, dass diese Firma die auf ihrer
eigenen Besitzung gewachsenen Samen besonders sorgfiltig ein-
erntet und trocknet. Ich bin dieser Firma fiir Uberlassung
dieser Samen zu Danke verpflichtet. Die Samen der andern
beiden Strophanthusarten kamen vermutlich erst durch den
Zwischenhandel der Neger in die Hinde europdischer Importeure.

Das Gesamtergebnis des vorstehenden Kapitels lidsst sich
dahin zusammenfassen, dass auch in saponinhaltigen Samen
(Digitalis, Delphinium, Atriplex, Strophanthus) Enzyme
verschiedener Art in der nach Phasinart gewonnenen
Fillung enthalten sind, wihrend die Saponine selbst
in diese Fillung nicht ibergehen. Wiirde also -— was
sehr leicht vorkommen kann — ein Futterkuchen gleich-
zeitig Saponine und Rizin enthalten, so wiirden die
Saponine, obwohl sie auf Blut umgekehrt wirken wie
Rizin, den Rizinnachweis nicht im mindesten storen,
da bei der Alkoholfillung alle Saponine im Alkohol
gelist bleiben, das Rizin aber mit den etwa vorhandenen
Phasinen ausféllt.

XI. Uber die Enzyme einiger Samen, die weder Agglutinine
noch Phasine enthalten.

Aus der sehr grossen Zahl von Samen, die hier in Frage

kommen kinnten, habe ich natiirlich nur einige Stichproben heraus-

nehmen kinnen.
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Uber die fermentativen Eigenschaften der veget. Himagglutinine usw.

1. Uber die Enzyme der Sesamsamen.

Kosert (1) untersuchte wiederholt rizinusfreien, vom Handel
gelieferten Sesamkuchen auf seine Wirkungen. Seine Versuche
mit Tieren und die mit verschiedenen Blutarten zeigten, dass
der Sesamkuchenauszug und die nach Phasinart gewonnene
Fiillung keine giftigen Stoffe enthilt, und dass Tauben-,
Kaninchen-, Meerschweinchen-, Menschen-, Hunde-, Katzen- und
Pferdeblut davon nicht agglutiniert werden.

Zu meinen Untersuchungen extrahierte ich sowohl Sesam-
kuchenmehl als 6lhaltigen Sesamsamen auf iibliche Art mit
einer fiinffachen Menge physiologischer Kochsalzlosung bei 38°
binnen 24 Stunden mit Zusatz von 1 cem Toluol. Der Auszug
wurde dann durch Leinwand gepresst, neutralisiert und filtriert.
Das Filtrat mit 3 Volumen 96 °/;igem Alkohol gefillt, der Nieder-
schlag rasch mit Hilfe einer Wasserstrahlpumpe abgesogen und
sofort in einer gleichen Menge 0.99/,iger Na Cl-Lisung, welche der
Menge des Filtrats bis zur Fillung mit Alkohol entsprach, auf-
gelist. Nach 24 Stunden wurde der unlisliche Teil des Nieder-
schlags abfiltriert, das Filtrat zu den Spaltungsversuchen mit
Kohlehydraten, Glykosiden, Estern und Harnstoff benutzt.

a) Spaltung von Kohlehydraten.

Zu den Umwandlungsversuchen von Kohlehydraten war
19/,iger Kartoffelstirkekleister und 0.2 °/,ige Glykogen-, Inulin-,
Rohrzucker- und Milehzuckerlosung vorbereitet worden.

Tabelle XXVIIIL.

e — s ———
y ; Rohr- ileh-
Amylum |Glykogen| Inulin =4 Mileh
= zucker zucker
Sesamkuchen . . . . ohne ohne ohne invertiert ohne
Wirkung | Wirkung | Wirkung Wirkung
Sesamsamen . . . .| spaltet desgl. desgl. desgl. desgl.

Der Sesamkuchenauszug wandelte die Stirke weder
bei 38° binnen 48 Stunden noch bei 65—70° binnen
2 Stunden um. Der Sesamsamenauszug dagegen ver-
zuckert den Stirkekleister sehr energisch. Bei Korper-
temperatur gab die Mischung von 5 cem 19 igem Kartoffel-
stiirkekleister und 5 cem Sesamsamenauszug nach 12—15 Stunden,
bei 65—70° schon nach 1%/, Stunden eine Reaktion mit Jod

und reduzierte stark die Feruinesche Losung.
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Die Invertierung des Rohrzuckers erfolgte unter
dem Einflusse des Sesamsamenauszugs energischer als
mit dem Sesamkuchenauszug. Bei 38° reduzierte die Mischung
von 5 cem Sesamsamenauszug und 5 cem 0.2 °/giger Rohrzucker-
losung die Femninasche Losung nach 15 Stunden, wihrend die
Mischung von Rohrzucker mit Sesamkuchenauszug 20—24 Stunden
dazu braucht.

Auf Glykogen, Inulin und Milchzucker bleiben beide Aus-
ziige ohne Wirkung.

b) Spaltung von Glykosiden, Estern und Harnstoff.

Der Sesamkuchenauszug spaltet Amygdalin, Helizin, Arbutin
und Tannigen bei Korpertemperatur; hat keine Wirkung auf
Salizin, Aesculin, Sinigrin, Salol und Harnstoff. Der Sesam-
samenauszug spaltet bei 38° Amygdalin, Salizin, Helizin, Arbutin,
Tannigen und Harnstoff, zeigt aber keine Wirkung auf Aesculin,
Sinigrin und Salol (siehe Tabelle XXIX).

Tabelle XXIX.

Amyg-la.1: . | He- Ar- | Aes- | Sini- | 4 Tanni-| Harn-
-h"-'.“' Salizin| .7 -\.r‘ \L? i Salol g

dalin lizin | butin | eulin | grin gen | stoff
Sesamkuchen . |spaltet| nicht |spaltet|spaltet| nicht | nicht | nicht |spaltet| nicht
Sesamsamen . ” apalter L . ¥ L 5 spaltet

Es muss bemerkt werden, dass die Spaltung der Glykoside
und ebenso die des Tannigens unter dem Einflusse des Sesam-
samenauszugs schneller erfolgte als unter der Wirkung des
Sesamkuchenauszugs. Im ersten Falle z. B. erfolgte die Amygdalin-
spaltung bei 38° nach 15—18 Stunden, im zweiten nach 20 bis
24 Stunden. Die Zerlegung des Harnstoffs ging unter dem Ein-
flusse des Sesamsamenauszugs ziemlich schnell vor sich. Das
rote Lakmuspapier im Probierglase mit der Mischung von 5 ccm
19/ iger Harnstofflosung und 5 cem Sesamsamenauszug wurde
im Mittel von 6 Versuchen nach 15 Stunden ganz blau gefirbt.

Demnach hat der Sesamkuchen zwar nicht die
Eigenschaft, Kartoffelstirkekleister zu verzuckern, aber
er vermag Rohrzucker zu invertieren, sowie Amygdalin,
Helizin, Arbutin und Tannigen zu spalten. Das Phasin
der Sesamsamen besitzt die Fahigkeit, auf dieselben
Substanzen und zwar etwas stirker einzuwirken, ent-
hilt aber ausserdem anch noch ein salizinspaltendes
Enzym und eine Urease.
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ir 2. Uber die Enzyme frischer Apfelsinenkerne, Zitronenkerne,
ls Apfelkerne, Erlensamen und Kanariengrassamen.

'8 Ich berichte iiber alle diese nur ganz kurz.

L= Apfelsinensamenauszug verzuckert 1°%,igen Kartoffel-
e stirkekleister ziemlich energisch, spaltet aber Amygdalin, Helizin
= und Arbutin nur schwach. Dieselben Eigenschaften besitzen

Zitronensamen, Apfelkerne, Kanariensamen und Erlen-
8= samen.

3. Uber die Enzyme der gewdhnlichsten noch unerwihnten

Futterkuchen.
11} Die Hp;t!t_111|g.'-_we1"m10.he mit Presskuchen aus Kokossamen,
il Leinsamen, T-’:ilmker]m_u. Baumwollsamen, Mowrahsamen,
n mit Eri.menme}.ll un_(_l mit den t:w‘mn(:n yon Plnmeo]us erectus
i gaben ein negatives Resultat. Durch das mit dem Pressen ver-
; bundene starke KErhitzen scheint also bei vielen Futterkuchen
die Hauptmenge der Enzyme unwirksam zu werden.

e Ein Riickblick auf das ganze Kapitel zeigt, dass auch
- Samen, in denen weder Agglutinine noch Himolysine
off enthalten sind, Enzyme verschiedener Art enthalten.
i Meist wirken diese auf Stirke, auf Rohrzucker, auf
1};11 Amygdalin, Helizin, Arbutin und Tannigen. Durch den
' Prozess des Auspressens konnen diese Enzyme zum Teil unloslich
le oder unwirksam werden.

n-

es Tch hoffe durch meine Arbeit die Kenntnis der fir die
n- Landwirtschaft so wichtigen pflanzlichen Agglutinine und der
is mit diesen in allen von mir untersuchten Samen eng verbundenen
n- Enzyme fiir Kohlehydrate, Glykoside, Ester und fir Harnstoff
as etwas erweitert zun haben. Fir die Forscher, welche wie z. B.
m NevserG (3) bisher schon das Rizin als Enzym aufgefasst
ie haben, diirfte diese Annahme durch meine Untersuchungen

noch an Wahrscheinlichkeit gewonnen haben.
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Jeitriige zur Kenntnis der chemischen Natur und

des biologischen Verhaltens des Rizins.
Von

GEORGE REID.

Auf S. 5 seiner Arbeit?) in diesen Versuchs-Stationen hat
(Geh. Rat Koprrr bereits auf meine Versuche kurz hingewiésen.
Bei ihrer prinzipiellen Wichtigkeit hilt er es fiir richtig, sie
hier ziemlich unverkiirzt znm Abdruck zu bringen, da meine
Versuche den Lesern dieser Versuchs-Stationen sonst doch nie
vor Augen kommen wiirde.

Cusany?) und von ihm unabhiingig Franz Mijnnes?®) haben
die noch heute von vielen geglaubte Behauptung aufgestellt, das
Rizin sei keine einheitliche Substanz, sondern ein Ge-
misch eines Agglutining und eines Toxins. Das auf den
lebenden Organismus wirksame Toxin sei scharf von dem nur
im Reagensglas bei Zusatz von Blut wirksamen Agglutinin zu
trennen. Lau?) hat als erster im Koserrschen Institute diesen
Anschauungen den Boden zu entziehen gesucht, indem er nach-
wies, dass das Rizin sich nicht nur mit roten Blutkorperchen,
sondern auch mit vielen andern lipoidreichen Zellen des Korpers
der Menschen und Tiere zu verbinden imstande ist.

1) Sep.-Abdr. aus Kerryer-Festschrift 1913,

Agrra, Cusany, Arch. exp. Path. n. Pharm. Bd. 41, 1898, S. 439.
Fraxz Movuier, ebenda Bd. 42, 1899, §, 302.

) Fr, Lav, Uber vegetabilische Blutagglutinine. Dissert, Rostock 1906.
6

3
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[ch hoffe im nachstehenden durch weitere Versuche Lavs

reli
Ansicht bestétigen und nachweisen zu kénnen, dass diese Wirkung ?re!i];.
anf die Korperzellen durch dieselbe Substanz, die auf die Blut- sei ¢
korperchen agglutinierend wirkt, bedingt ist, dass mithin das Orgs
Toxin und Agglutinin identisch sind. ;]f:
I. Yersuche iiber die Einwirkung von Rizin auf isolierte ]].-;;::{
Gehirnzellen. hirn
Von den zu meinen Versuchen verwendeten Kiorperzellen ].:1:]
erwiesen sich die Gehirnzellen als am schnellsten von der = ]
Wirkung des Rizins betroffen. Verwendet wurde das Rizin mit
durchweg in Form eines Auszugs aus schalenfreien entdlten das 1
Rizinussamen, der in folgender Weise dargestellt wurde. 10 g 1‘:\;}
enthiilste Rizinusbohnen wurden im Morser mit 959/, Alkohol e
unter Zusatz von etwas Ather verrieben und dann der Alkohol-
Ather abfiltriert und zwar méglichst rasch. Der Filterriickstand phys!
wurde vermiftels einer Saugpumpe mit etwas Ather gewaschen werd
und getrocknet, dann in 100 cem physiologischer Kochsalzltsung }’J:;:
aufgeschwemmt und nach einstiindigem Stehen bei 87° im <20y
Wasserbad filtriert. sich
Auf unentélte Samen berechnet war der so entstandene Klun
Auszug 10 °/,ig, auf entfettete aber noch nicht einmal 5 9/,ig. :i’:]'::]
Bedenkt man ferner, dass ja die Hauptmenge des Samenpulvers Trop!
ungelost bleibt, so ergibt sich statt 59/, weniger als 29/, ge- Zellfy
loste Stoffe in dem Auszuge. Von diesen gelosten Stoffen ist
ferner nach OseorNE!) nur ein ganz kleiner Teil Rizin. Man hirn
kann fiir die von mir benutzten Samen die OsBornEsche An- :::'TI',
gabe, dass 1°, des von Schalen und Fett befreiten Samen- den :
pulvers reines Rizin ist, gelten lassen. Meine Lisung ent- deutl
hielt danach in 100 cem weniger als 5 g fettfreie Samen- glas
substanz und demgemiss weniger als 0.05 g Rizin. 1 cem
meiner Liosung enthielt also noch nicht 0.5 Milligramm Rizin. 3 Vi
Iech will im nachstehenden aber 0.5 mg dafiir rechnen. nach
Versuch 1. Ganz frische blutfreie Gehirnzellen vom Hunde STED
werden in fein verriebenem Zustand in physiologischer Kochsalzlisung Rizi
suspendiert, die griberen Partikel durch ein feines Maschennetz abfiltriert, L. v
Durch wiederholtes Waschen mit NaCl-Losung und Absetzenlassen der Zellen das
verh

Y) THomas B. Ossorwe: The vegetable Proteins. Newyork 1909. —
Derselbe in AsperEALDEN, Handlexikon, Abschnitt iiber die pflanzlichen Ki-
weissstoffe. An beiden Stellen weitere Literatur.
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g gelingt es, die Hirnzellen bis auf minimale Spuren von Blutkérperchen zu be-
ng freien, so dass der etwaige Einwand, die spiiter zu besprechende Agglutination
1t- sei eine sekundire Folge, betreffe eigentlich nur die Blutkirperchen, und die
as Organzellen wiirden nur mitgerissen, durchaus hinfillic wird. Es werden

3 Gliser aufgestellt mit je 4 cem Flilgsigkeit und zwar 1, 2 und 3 cem
Fliissigkeit des oben beschriebenen Rizinusauszuges, entsprechend 0.6 mg,
1 mg und 1.5 mg Rizin 4 3 bezw. 2 und 1 cem physiologischer Kochsalz-
te losung. Zm diesen 3 Gldsern wird dann je 1 cem der hergestellten Hunde-
hirnzellenaufschwemmung hinzugefiigt. Ebenso werden 3 Kontrollgliser mit
je 4 cem NaCl-Lisung 4 1 com Hundehirnzellenaufschwemmung aufgestellt.

e Nach einer Viertelstunde tritt in den Rizingliisern bereits deutliche Schichtung
£er in eine klare obere und dicke untere Schicht ein und bei der Filtration des
in mit 3 cem Rizinusauszug versetzten (ilases gehen wasserklare Tropfen durch
en das Filter, wogegen die Kontrolle triibe durchfiltriert. Nach dem Umschiitteln
M stimtlicher iibrigen Gliser ist bereits nach 26 Minuten in den Rizingliisern
e wieder ein dicker Bodensatz zu sehen, wogegen die Kontrollgliser unveréindert
1ol erscheinen,
)l- Versuch 2. Wie in Versuch 1 hergestellte, doppelt gewaschene, in
nd physiologischer Kochsalzlisung aufgeschwemmte Hirnzellen vom Hund
en werden in der Menge von je 4 ccm zu 2 Versuchsglisern mit 1 cem
g physiologischer NaCl-Lisung und 1 cem Rizinusauszug, entsprechend 0.5 mg
!lg Rizin, hinzugesetzt. Schon in der ersten Minute tritt in dem mit Rizinltsung
m versetzten (lase eine anffallende Erscheinung ein, indem die Gehirnzellen
sich zusammenballen wie die Blutkirperchen bei der Agglutination und in
ne Klumpen zu Boden fallen, Betrachtet man einen Tropfen aus beiden Glisern
. unter dem Miskroskop, so sieht man das eine Mal zusammengeballte Zellen mit-
1g. einander verklebt und stets haufenweise beieinander liegen, wogegen in dem
s Tropfen, der der Fliissigkeit ohne Rizinliisung entnommen ist, die Zellen bezw.
re- Zellfragmente gleichmissiger verteilt und einzeln liegend sichtbar sind.
ist Versuch 3. Von den wie zu Versuch 1 und 2 hergestellten Hunde-
an hirnzellen in NaCl-Losung werden nun grissere Mengen, je 25 cem, benutzt
und diese mit 5 cem des Rizinusauszugs, entsprechend 2.6 mg Rizin, bezw,
= mit 5 cem physiologischer Kochsalzlisung versetzt. Man sieht hier wie in
‘n=- den vorhergehenden Versuchen bereits nach 10 Minuten in dem Rizinglas
1t- deutliche Schichtung und Zusammenballung der Zellen eintreten, im Kontroll-
n- glas aber nichts davon.
m Ehe ich diese drei Versuche fortsetze, sind die fiir alle
in. 3 Versuche notigen Prozeduren zu erkldren. Der Sinn dieser
nachstehend besprochenen Prozeduren ist folgender. K. Lawn-
15 sreiNEr') hat entdeckt, dass man an Blutkérperchen verankertes
ng Rizin durch Salzsiiure wieder in Freiheit setzen kann. Nach
e —_— & . . . 3
irt, L. v. LieserMANN ®) soll dies dadurch zu erkliren sein, dass sich
len das Rizin zum Protoplasma der Zellen wie eine schwache Siure
verhalte. Es verbinde sich mit ihnen wie sechwache Siuren mit
Ki-

1) K. LaxpsreiNgr, Miinch. med. Wehschr. 1904, No. 27.
?) L. v. Lizsermany, Arch. f. Hygiene, Bd. 62, 1907, Heft 4.
6%
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Basen. Werde nun der Zellenbrei mit einer starken Siure ver-
setzt, so wird das Rizin als schwache Siure frei. Die Tatsache,
dass es frei wird, ist allerdings richtig; die von L. v. LiEBER-
MANN aber gegebene Erklirung, dass Rizin eine Sdure sei, wurde
von Pauri?) widerlegt, da es sich im elektrischen Gefiille nicht
wie eine Siure, sondern wie eine amphotere Substanz, d. h.
cerade so wie die neunfralen Eiweisse insgesamt verhiilt. Genug,
man kann aus dem Agglutinat von Blutkorperchen oder anderen
Zellen das verankerte Rizin durch Salzsiure freimachen und
kann entweder in saurer Lisung oder sofort nach dem Neu-
iralisieren abfiltrieren. Bei lingerem Stehen in nicht mehr saurer
Flissigkeit verbindet es sich von neuem mit den Zellen-
substanzen.

Die Fliissigkeit aus dem mit Rizinlosung versetzten Glase wird filtriert.
Das Filter mit dem gewaschenen Filterriickstand der agglutinierten Hunde-
hirnzellen wird mit 5 cem NaCl-Lisung 4+ 1 Tropfen verdiiunter Salzsiiure
versetzt, nach einer halben Stunde nentralisiert und rasch filtriert., Die
Hundehirnzellen bleiben nun anf dem Filter zuriick, das Rizin geht in das
wasserklare Filtrat. Setzt man zu diesen b ccm des rizinhaltigen Filtrates
2 cem einer 29/, igen Katzenblutkérperchensuspension, o agglutiniert
diese sofort total.?) Beim Filtrieren bleiben die agglutinierten Blutkirperchen
in Form feinverteilter siegellackartiger Kliimpehen auf dem Filter zuriick.

Behandelt man ebenso das Kontrollglas mit 25 cem Hundehirnzellen-
aufechwemmung + 5 eem physiologischer Kochsalzlésung, wie vorher be-
schrieben, so agglutinieren die zugesetzten Katzenblutkirperchen nicht und
beim Abfiltrieren gehen Blutkirperchen durch das Filter hindurch, ohne die
charakteristischen fein verteilten siegellackartigen Klitmpchen zu hinterlassen.

Ergebnis: Durch diese 3 Versuche ist erwiesen, dass die
mehrmals gewaschenen Hirnzellen vom Hunde bei Zusatz
von physiologischer NaCl-Losung und Rizinauszug sich zu
Klumpen agglutinieren, wie mit blossem Auge und mit dem
Mikroskop nachzuweisen ist. Auch nach eintigigem Stehen
lisst sich aus diesen Klumpen auf dem Filter durch Waschen
mit NaCl-Losung das Rizin nicht entfernen. Wohl aber kann
man diesen Zellen durch verdiinnte Salzsiure das Rizin
entziehen, und dann durch den Blutversuch zeigen, dass es

1y Pavur, 25. Kongr. f. innere Med.; Wiener med. Wochenschrift 1908,
No. 18.

%) Alle Agglutinationsversuche mit Blut und anderen Zellen wurden
von mir bei Stubentemperatur vorgenommen, also nicht im Briiteschrank.
V. Karka hat gezeigt, dass anch fiir Bakterienagglutination Stubentemperatur
ausreichend ist. Vergl. Zentralbl. f. Bakteriol, Frste Abt, Originale Bd. 40,
1906, S. bb9.
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sich an Blutkorperchen verankert und prompt und stark
agglutinierend wirkt. Damit ist bewiesen, dass in den
Zellen des Hundehirns nicht nur Toxin, sondern auch
Agglutinin verankert war, was fiir die Annahme spricht,
dass beide wohl dieselbe Substanz sind. Da diese Substanz
erst an Hundehirnzellen gebunden war und sich dann mit
Blutkirperchen der Katze verband, kann sie nicht art-
spezifisch sein.

Versuch 4. Eine Portion Hundehirnzellen, die wie in den vorigen
Versuchen hergestellt und in physiologischer Kochsalzlosung aufgeschwemmt
ist, wird mit Formalin gehiirtet zur Konserviernng und mach 3 Tagen je
25 cem mit 5 cem des obenerwihnten Rizinusanszuges und mit b ccm einer
physiologischen Kochsalzlisung versetzt. Beide Portionen werden nach ein-
stiindigem Stehen filtriert, nach welcher Zeit sich in dem mit 5 cem Rizin-
lisung versetzten Glase eine deutliche Schichtung der Fliissigkeit bemerkbar
gemacht hat.

Durch das Filter geht eine leicht triibe Fliissigkeit, von der sich zeizen
lasst, dass sie anf Blutkdrperchen nicht agglutinierend wirkt, was beweist,
dass die zugesetzten b cem Rizinlisung total von den Zellen
gebunden sein miigsen, Die Filterriickstinde werden wie in Versuch 3
mit NaCl-Lisung und einem Tropfen verdiinnter Salzsiinre versetzt, nach
halbstiindigem Stehen neutralisiert, filtriert und die Filtrate mit 2 °/,igem
Igelblut versetzt. Nach 12 Stunden zeigt sich in den mit Igelblut ver-
setztem Filtrate, welches von den mit Rizinlisung versetzten Hundehirnzellen
stammt, Agglutination der Blutkirperchen, wogegen das Filtrat der nur mit
NaCl-Liosung versetzten Hundehirnzellen keine Agglutination zeigt, ebenso
wie eine Kontrollprobe von physiologischer Kochsalzlésung {-einer entsprechen-
den Menge der verwandten RizinlGsung.

Versuch 5. 50 cem Igelhirnzellen, die in physiologischer Koch-
salzlsung aufgeschwemmt, ebenso zubereitet sind wie die Hundehirnzellen in
Versuch 1, werden in 2 Portionen geteilt und dann aufgestellt.

a) 25 cem Igelgehirn 4 2 cem 10°[ iger Rizinanszug,
b):i2B . 4 = 42 , NaCl-Lisung.

Die erste Portion zeigt nach wenigen Minuten deutliche Zugammen-
ballung der zu Boden sinkenden Zellen und eine dariiberstehende klare Schicht
der Fliissigkeit. Nach 12 Stunden werden heide Portionen filtriert, von dem
Filtrat zur Agglutinationsprobe Gldser aufgestellt und ein Kontrollglas.

1. 4 cem Filtrat von a (d. h. Hirn 4 Rizinlosung)
Hiihnerblut,
2, 4 com Filtrat von b (d. h. Hirn 4 Na(Cl-Lisung) 4~ 1 cem 29, iges
Hiihnerblut.
3. 4 cem physiologische NaCl-Losung 41 cem 2 °f iges Hiithnerblut.

1l ecem 39, iges

Der Filterriickstand beider Portionen wird in der oben beschriebenen
Weise behandelt und schliesslich anch mit 2 °/yiger Hithnerblntsuspension
versetzt, wobei das aus Portion a stammende Endfiltrat Agglutination bewirkt,
das aus Portion b stammende Endfiltrat dagegen die Blutkirperchen un-
veridndert liess. Die Agglutination trat auch innerhalb 12 Stunden ein, wie
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bei Versuch 4, wogegen in den 2 aufgestellten Glisern des ersten Filtrats
sowie in der Kontrolle 3 ebenfalls die Agglutination, wie erwartet, ausblieb.

Versuch 6. 25 cem in NaCl wie oben beschrieben hergestellte
aufgeschwemmte Katzenhirnzellen werden mit 5 cem Rizinusauszug
versetzt als Portion a aufgestellt und 25 com Katzenhirnzellen -5 cem Na(Cl
als Portion b. Im ersten Glase treten wiedernm die bekannten Erscheinungen
der Zusammenballung und Schichtung auf. Beide Portionen werden filtriert,
die Filtrate wie in Versuch 5 nur diesmal mit 2°/,igem Katzenblut zur
Agglutinationsprobe angestellt, die nach 12stiindiger Beobachtung mnegativ
ausfillt. Die Filterriickstinde von a und b, in der iiblichen Weise behandelt,
ergeben mit 29 iger Suspension von Katzenblut versetzt folgendes. Bei
Portion a zeigt das Endfiltrat deutliche Agglutination, bei Porfion b zeigt
es keine Agglutination. Beide Portionen gelangten nach 12stiindiger Be-
obachtungszeit zur Untersuchung. Es lassen sich auch hier, wie in Versuch 3
beschrieben wurde, die agglutinierten Blutkirperchen durch Filtrieren als
feine siegellackartige Kliimpchen auf dem Filter zuriickhalten.

Den bisher beschriebenen Versuchen analog wurden unter-
sucht Kaninchenhirn, Schweinehirn, Meerschweinchen-
hirn. Da die Versuche ganz in derselben Art durchgefiihrt

wurden wie die vorhergehenden, seien sie nur kurz angefiihrt.

Versuech 8. a) 25 cem Kaninchenhirnaufschwemmung 45 ecm
Rizinliisung, enthaltend 2.6 mg Rizin; b) 25 cem Kaninchenhirnaufschwemmung
-+ 5 cem NaCl-Losung. Agglutination des aus dem Zellagglutinat wieder
freigemachten Rizins mit 2°/, Kaninchenblut 3 Stunden nach Ansetzen
mit dem Blut.

Versuch 9. a) 25 cem Kaninchenhirnaufschwemmung -5 cem
derselben Rizinlosung; b) 26 cem Kaninchenhirnaufschwemmung -5 cem NaCl
Agglutination des aus dem Zellagglutinat wieder freigemachten Rizins mit
99 .igem Meerschweinchenblut sofort nach Zusatz des Blutes.

Versuch 10. a) 26 cem Schweinehirnzellenaunfschwemmung
+ b cem derselben Rizinlésung; b) 25 cem Schweinehirnzellenanfschwemmung
+5 eem NaCl-Losung. Agglutination des aus dem Zellagglutinat wieder
freigemachten Rizins mit 1°/,igem Kalbsblut nach 12 Stunden.

Versuch 11. a) 25 cem Sch weinehirnzellenanfschwemmung
-5 cem Rizinlosung; b) 26 cem Sch weinehirnzellenanfschwemmung - 5 cem
Na(Cl-Losung. Agglutination des aus dem Zellagglutinat wieder freigemachten
Rizins mit 2°),igem Meerschweinchenblut nach Zusatz des Blutes sofort
erfolgend.

Versuch 12. a) 12 cem Meerschweinchenhirn4-2 cem Rizin-
lésung; b) 12 cem Meerschweinchenhirnaufschwemmung - 2 eem Na Cl-Liisung.
Agglutination des aus dem Zellagglutinat wieder freigemachten Rizins mit
29/,igem Katzenblut 2 Stunden nach Zusatz des Blutes.

Durch vorstehende Versuche glaube ich dargetan zu haben:

1. Dass rizinhaltige Ausziige aus entilten Rizinussamen
die gewaschenen isolierten Zellen des Gehirns vom Hund,
Igel, Kaninchen, Schwein und Meerschweinchen agglu-
tinieren.
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pes 2. Dass sich dabei das Rizin in den Zellen ,ver-
:'F ankert®, oder, wie wir im Sinne der physikalischen Chemie es
e wohl ausdriicken miissen, dass das Rizin dabei von gewissen
Cl Bestandteilen der Zellen analog gewissen Enzymen ad-
en sorbiert wird. Durch physiologische Kochsalzlosung kann das
1n‘r Gift in diesem Stadium den Zellen dann nicht entzogen werden.
fae 3. Dass verdiinnte Salzsiure das Gift geradeso wie
1t gewisse Enzyme wieder frei macht, so dass es (auch noch
Sei sofort nach dem Neutralisieren) jetzt ausgezogen werden kann.
gt 4. Dass dieses freigemachte Toxin sich jetzt an
?85 Blutktorperchen ganz anderer Tiere verankern und diese
ils agglutinieren kann, d. h. dass es hier als Agglutinin wirkt.
Gerade die Aussenschicht der Blutkorperchen, welche ausser-
ir- ordentlich lipoidreich ist, ist dazu sehr gut geeignet. Wissen
n- wir doch durch Cenraswsi?) dass die Lipoide die Wirkung
it gewisser Enzyme nicht nur befsrdern, sondern dass sie zum
rt. Zustandekommen dieser Wirkung unbedingt notig sind. Alles
em dies kann fiir das enzymartig wirkende Rizin ebenfalls in Be-
I{:’ tracht kommen. Seine Wirkung auf Gehirnzellen wie auf
b Blutkérperchen ist im Sinne der physikalischen Chemie
eine prinzipiell gleichartige. Dies lisst sich nur unter der
em Annahme erkliren, dass ein und dieselbe Substanz sich
CL sowohl mit Gehirn als auch mit Blutkérperchen ver-
mit bindet, d. h. dass Rizintoxin der Gehirnzellen und Rizin-
ng agglutinin beliebiger Blutkorperchen identisch sind.
HE} IL. Versuche iiber die Einwirkung von Rizin auf isolierte
Leberzellen,
ng In einer Arbeit ,Beitrag zur Frage der entgiftenden Rolle
1‘;11 der Leber im tierischen Organismus® ist W. N. Woronzow?)

fort unter anderem zu folgendem Ergebnis gekommen: Durchstrimt
man die entblutete Leber von Kaninchen, Katzen mit Ringer-

rin- lésung + Oy unter Zusatz von Curare, Nikotin, Aconitin, Mus-
;’f{‘ carin, Digitalin, Atropin, P]l)’r’»‘t’fsﬂgliill, Hi_zin, Pilocarpin, Phenol,

Strychnin, Adrenalin, so werden diese Gifte teilweise, Rizin und
en: Muscarin aber total entgiftet, wohl weil das Organ einen Teil
1en des Giftes verankert. Analog den nun bisher beschriebenen
l]l'll- ') Cexranni, Biochem. Zeitschr. Bd. 29, 1910, S. 389,

*) WoroxNzow, Beitr. z. Frage d. entgiftenden Rolle d. Leber im
tierischen Organismus. Diss, Dorpat, 1910,
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Versuchen mit den Hirnzellen verschiedener Tiere schien es mir
auf Woronzows Versuche hin lohnend, analoge Versuche auch
mit Lieberzellen anzustellen. Man kann auch diese in zerriebenem,
blutfreiem Zustande gewinnen. s musste nur festgestellt
werden, ob sie sich in diesem Zustande mit dem Rizin verbinden
und ob man es ihnen dann durch das oben beschriebene Ver-
fahren wieder entziehen und durch den Blutversuch die Agglu-
tinationswirkung des Giftes erweisen kann.

Versuch 13. a) 20 cem blutfreie Igelleberaufschwemmung
- 2 com meines oben beschriebenen Rizinusauszugs; b) 20 cem Igelleber-
aufschwemmung -+ 2 cem Na Cl-Lisung.

In a tritt nach einer Stunde deutliche Schichtung ein, in Glas b keine
Verindernng. Beide Portionen werden filtriert, und die Filtrate mit 2 ?[igem
Hiihnerblut angesetzt. Sie ergeben keine Agglutination, was beweist, dass
in den mit Rizin versetzten Fliissigkeitsmengen das Rizin an die Leber: llen
gebunden ist. Die Filterriickstinde werden in der oben beschriebenen Weise
mit Salzsiure behandelt, nnd es ergibt sich nach Zusatz von 2°/,iger Sus-
pension von Hithnerblut in dem Endfiltrat von a nach 12 Stunden Agglu-
tination. in dem Endfiltrat von b keine Agglutination.

Versuch 14. &) 20 cem blutfreie Katzenleberan fschwemmung
4 2 com Rizinusauszug; b) 20 cem Katzenleberaufschwemmung - 2 cem
NaCl-Losung. Agglutination durch das wieder freigemachte Rizin erfolgte
mit 2 9/,iger Suspension von Hii hnerblut nach 12 Stunden.

Versuch 15. a) 20 cem blntfreie Froschleberaunfschwemmung
4+ 5 cem Rizinusauszug; b) 25 cem Froschleberanfschwemmung 4 5 cem NaCl-
Lisung. Agglutination durch das wieder freigemachte Rizin erfolgte nach
Zusatz von 2°[,iger Suspension von Katzen blut wenige Minuten spiiter.

Versuch16. a)25cem blutfreie Kaninchenleberaufschwemmung
4 b cem Rizinusauszug; b) 26 cem Kaninchenleberanfschwemmung + 5 cem
NaCl-Lisung. Agglutination durch das wieder freigemachte Rizin erfolgte
mit 29),iger Suspension von Kaninchenblut nach 3 Stunden.

Versuch 17. a) 25 cem blutfreie Meerschweinchenleberanf-
schwemmung -+ 5 cem Rizinusauszug; b) cem Meerschweinchenleber-
aufschwemmung -~ 5 cem NaCl-Losung. Agglutination durch das wieder
freigemachte Rizin erfolgte mit 2°/;iger Suspension von Meerschweinchen-
blut sofort nach Zusatz des Blutes.

Nach den Versuchen des ersten Kapitels hitte man
versucht sein kénnen zu glauben, dass das Rizin nur
zwei Wirkungen besitze, deren erste darin besteht,
sich mit Gehirnzellen zu verbinden, und die toxischen,
in vita beobachteten Wirkungen des Giftes erklirt,
wihrend die zweite im Reagensglasversuch mit Blut zu
erzielende Wirkung als Himagglutination zu bezeichnen
ist. Die obigen Versuche zeigen, dass damit die Wir-
kungen des Rizins nicht erschopft sind; es hat auch die
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Fihickeit, sich in ganz analoger Weise im Sinne der
physikalischen Chemie durch Adsorption mit Leber-
zellen zu verbinden. So wird es verstindlich, dass bei
innerer Darreichung von Rizin eine hundertmal grossere Dose
nitic ist, als bei subkutaner Applikation. Von dem dem Ent-
oiftungsprozess durch Trypsin entgangenen resorbierten Gifte
bleibt eben der grdsste Teil bei Durchgang durch die Leber in
dieser sitzen, und das Gehirn bleibt vor der Einwirkung dieses
MTeiles verschont. Meine Versuche bilden also eine Er-
ofinzung der von WoroNzow angestellten.

II1. Uber die Einwirkung des Rizins auf isolierte Zellen

noch anderer Organe.

Nachdem es mir gelungen war, das Rizin an Gehirn- und
an Leberzellen zu ketten, schien der Versuch, es anch in anderer
Weise noch zu binden, berechtigt. Das Nachstehende zeigt,
welche Zellarten ich dazu herangezogen habe.

Versuch 19. a) 25 cem hlutfreie Meerschweinchennierenzellen-
aufschwemmung -+ 5 cem der zu allen fritheren Versuchen benutzten Rizin-
lisung; b) 25 cem ebensolche Meerschweinchennierenzellenanfschwemmung
5 cem NaCl-Losung, Agglutination durch das wieder freigemachte Rizin

erfolgte mit 2 %f,iger Suspension von Meerschweinchenblut sofort nach

Zusatz des Blutes.

Versuch 20. a) 20 cem Aufschwemmung von blutfreien Kalbs-
thymuszellen - b cem Rizinliisung; b) 25 cem ebensolche Kalbsthymus-
zellen 4 5 cem NaCl-Losung. Agglutination durch das wieder freigemachte
Rizin erfolote mit 2%, iger Suspension von Kalbsblut nach 12 Stunden.

Versuch 21. a) 256 cem blutfreie Kalbsmilzzell enanfschwemmung
+ 5 cem Rizinlosung; b) 2b cem ebensolche Kalbsmilzzellenaufschwemmung
4 5 eem NaCl-Lisung. Agelutination durch das wieder freigemachte Rizin
erfolgte mit 2 % iger Snspension von Kalbshlut nach 12 Stunden.

Bei Versuch 20 und 21 tritt bei Verwendung von 2°igem Meer-
schweinchenblut sofort nach Zusatz dieses Blutes Agglutination ein.

Versuch 22. a) 15 cem Aufschwemmungen von blutfreien Hunde-
diinndarmzellen - 5 cem Rizinlésung; b) 15 cem derselben Hundediinndarm-
zellen 4 5 cem NaCl-Liésung. Agglutination durch das wieder freigemachte
Rizin erfolgte mit 29/ iger Suspension von Hundeblut wenige Minuten
nach Zusatz des Blutes. Die Diinndarmzellen warven mit einem stumpfen
Messer von der sehr gut gereinigten Darmschleimhant abgeschabt und in der-
selben Weige zubereitet worden wie die Hirnzellen vom Hunde. Das sie
begleitende Muzin hatte die Agglutination nicht verhindert.

Somit muss als bewiesen gelten, dass anch Nieren-,
Milz-. Diinndarm- und Thymuszellen Rizin im Sinne von
Errnicn zu verankern und im Sinne der physikalischen
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Chemie zu adsorbieren vermiogen. Ich komme also zu dem
Ergebnis, dass die Fiahigkeit, das Rizin der umgebenden
Fliissigkeit zu entziehen, wohl allen oder jedenfalls
recht verschiedenartigen lipoidreichen (driisigen und
nicht driisigen) Zellen zukommt. s lisst sich daraus
schliessen, dass bei der Rizinvergiftung wohl die verschiedensten
Organe in Mitleidenschaft gezogen werden, und das Gift dem vor-
beistromenden Blute entziehen und wenigstens zeitweise speichern.
Einige Organe, wie das Gehirn, werden dabei infolge des hohen
Lipoidgehaltes ihrer Zellen besonders rasch funktionsunfihig,
wiihrend in anderen nur ein Teil der Zellen erkrankt. Eine
Trennung des Rizins in ein Toxin und in ein Agglu-
tinin, von denen das letztere intra vitam keine Rolle
spiele, erscheint unter solchen Umstinden nicht mehr
berechtigt, sondern wir miissen sagen: Die im Reagensglas
schon makroskopisch als eine Art von Agglutination
sich darstellende auf Rizinadsorption beruhende schwere
Alteration des Protoplasmas lebenswichtiger Organe,
namentlich des Gehirns, bildet das toxische Moment,
an dem der Organismus bei der Rizinvergiftung stirbt.
Das Blut kann in diesem Stadium bereits wieder villig rizinfrei
sein und gegen neu zugesetztes Rizin im Reagensglas bei
50- bis 100facher Verdiinnung wie normales Blut reagieren.

IV. Analoge Versuche mit den beiden kiinflichen
Rizinpriparaten und dem kiiuflichen Bohnenphasin (Merck).

Ausser dem oben beschriebenen in Kap. I—III durchgiingig
verwendeten 109/,igen Rizinauszug wurden nun Versuche an-
gestellt mit folgenden Losungen. In 100 cem physiologischer
Kochsalzlosung werden aufgelost: 1.4 g Rizin-Merck, 1.5 g
Rizin-Schuchardt und 1.25 g Bohnenphasin. Betreffs dieser
Priiparate sind folgende Bemerkungen ndtig. Das Rizin-Merck
ist nach der Dialysenmethode und das Rizin-Schuchardt nach
.der Methode der Alkoholfillung dargestellt, d. h. beide sind
auf prinzipiell ganz verschiedenen Wegen abgeschieden. Das
Bohnen-Phasin ist nach der Alkoholféllungsmethode, wie sie von
WienmaAUs?) und Assmann?) beschrieben ist, dargestellt worden.

') Wiexnaus, Zur Biochemie des Phasins. Biochem. Zeitschr. 18, 1909,
H. 3—5.

%) Fr. Assmany, Beitrige zur Kenntnis pflanzlicher Agglutinine.
PrroGgers Archiv, Bd, 187, 1911, 8, 489,
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Nach vierundzwanzigstiindigem Stehen im Wasserbad bei 38°
werden die Losungen filtriert; das Filtrat enthilt nun den los-
lichen organischen Anteil dieser 8 Priiparate und zwar nach
Ausschaltung der Asche und der unléslich bleibenden Teile ge-
rade in 19/ iger Liosung. In dieser Lisung befindet sich auch
das Rizin, dessen genauere Mengenbestimmung aber fehlt.

Es werden aufeestellt von einem Schweinchen

1. 10 cem blutfreie Hirnzellen cem Bohnenphasin (0.056 Lisliches).
210 . Rizin-Schuchardt (0.05 Lisliches).
3. 10 » Rizin-Merck (0.05 Lisliches).
4,10 , “ . » 0.9°% ige NaCl-Lisung.

Die ersten drei Gliser agglutinieren sofort, ebenfalls werden aufgestellt:
1. 10 cem blutfreie Leberzellen 4 5 cem Bohnenphasin (0.05 Lisliches).
210 1 o 5 , Rizin-Schuchardt (0.05 Lisliches).
3. 10 {-5 , Rizin-Merck (0.06 Lisliches).
4, 10 i +5 , NaCl-Lisung.

Auch hier agglutinieren die drei ersten Gliiser sofort. Behandelt man
nun die mit Rizin versetzten Glidser, welche Hirnaufschwemmung enthalten,
ebenso wie die Gliser, welche Leberaufschwemmung enthalten, nach der in
den obigen Versuchen beschriebenen Weise, so liisst sich auch hier z. B. mit
29, Hammelblut zum Schluss Agglutination nachweisen.

Ergebnis: Diese Versuche beweisen, dass die beiden
Handelsprédparate von Rizin sich wie mein selbsther-
gestellter Rizinusauszug verhalten, d. h. dass sie sich
erst an Organzellen und nach dem Freimachen daraus an Blut-
korperchen verankern lassen, mithin eine einheitlich-wirk-
same Substanz enthalten, die eben das Rizin sein muss.
Weiter ergeben obige Versuche, dass auch die ganz ungiftige
agglutinierende Substanz der Bohnen, das sogen. Bohnen-
phasin, in analoger Weise wie das Rizin sich sowohl
mit Organzellen einerseits und Blutzellen andererseits
verbinden kann, und dass es moglich ist, das aus den Organ-
zellen abgeschiedene Phasin nun nachtréglich mit Blutkorperchen
zu verankern. Folglich kann auch hier nicht ein Toxin
neben einem Agglutinin angenommen werden, sondern
sowohl beim Rizin als beim Bohnenphasin hat ein und
dieselbe Substanz zweierlei Eigenschaften, ist aber
keineswegs ein Gemisch zweler ganz verschiedener
Substanzen. In allen Fillen zeigt die Verankerung und das
Wiederfreiwerden sowohl des Rizins als des Phasins unleugbare
Analogien zu gewissen Enzymen und legt den Gedanken nahe,
dass Rizin und Phasin selbst Enzymcharakter haben,
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V. Uber die Einwirkung des aus Organzellen wieder
freigemachten Rizins auf lebende Tiere,

Falls meine Deduktion, dass aus den Organzellen sich
wirkliches ,Vollrizin® abspalten und. an Blutkirperchen ver-
ankern liisst, richtig ist, muss sich dies aunch dadureh noch
weiter erkldren lassen, dass das aus den Blutkirperchen wieder
abgeschiedene Agglutinin bei Einspritzung am Tier sich als Toxin
erweist. Zu diesem Behufe wurde folgender Doppelversuch
gemacht.

Isolierte blutfreie Zellen der Nebenniere eines Kaninchens und
isolierte Gehirnzellen von Kaninechen werden in physiologischer Koch-
salzlisung verrieben und dann zu Versuchen aufgestellt.

Glas 1: 10 cem Nebennierensubstanz -1 cem Rizin-Merck,
Glas 2; 10 5 +1 , NaCl-Lisung,
nach 3 Minuten im Glas 1 deutliche Zusammenballung der Zellen; ebenso
Glas 3: 10 ccm Hirnzellen 4+ 1 ecem Rizin-Merek,
Glas 4: 10 4 +1 , NaCl-Lisung.

Aueh hier erfolgt naeh 3 Minuten im Glase 3 deutliche Zusammen-
hallung der Zellen.

Die agglutinierten Portionen, d. h. einerseits die Nebennierenzellen
und andererseits die Gehirnzellen, werden auf 2 Filtern gewaschen, die
Filtrate von Zeit zu Zeit mit Blut gepriift, bis keine Agglutination mehr
eintritt. dann beide Filterriickstinde mit HCl versetzt, nach *[, Stunde neu-
tralisiert, filtriert und mit je & cem 29 igem Kaninehenblut zur Agglu-
tination angesetzt. KEs ergibt sich mach *[, Stunde in beiden Fillen totale
feste Agglutination. Beide Blutkirperchenagglutinate werden nun mit HCI
versetzt, der Auszng neutralisiert, filtriert und die Filtrate je einem Kanin-
chen von 850 und 800 g Gewicht injiziert. Die Tiere starben beide nach
24 Stunden.

Ergebnis. KEin und dieselbe Substanz aus dem Rizin-
Merck wurde hier erst an Organzellen (Nebennierenzellen bezw.
Gehirnzellen) verankert, dann daraus nach gehorigem Weg-
waschen des itberschiissigen Giftes aus den Zellen freigemacht,
an Blutkiorperchen verankert und nach gehorigem Waschen auch
daraus wieder freigemacht und erwies sich nun noch als tédlich
wirkend fiir Kaninchen. Dies lisst keine andere Dentung zu,
als dass das im Rizinpriparat enthaltene Agglutinin
der Organzellen, das darin enthaltene Agglutinin der
Blutkorperchen und das darin enthaltene Toxin ein und
dieselbe Substanz sind., Das Mercksche Rizin enthilt
also ebensowenig als mein eigener Rizinusauszug ein
Gemisch von Rizintoxin mit Rizinagglutinin.
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VI. Uber den Einfluss von Lezithin und Cholesterin auf Rizin.

Wie bereits erwihnt, hat Lauv?) seinerzeit als erster in

ch einer unter Koperrs Leitung ausgefithrten Arbeit auf die Fiihig-
- keit des Rizins, Abrins und Crotins, sich mit vielen lipoidreichen
ch Zellen des Korpers chemisch verbinden zu konnen, hingewiesen
er In Emulsionen von Gehirn-, Leber- und Nierenzellen des ent-
in bluteten Meerschweinchens und in den Gehirnzellen des Hammels
ch fihrten die drei Gifte alsbald zur Agglutination. Die ver-

klumpten Zellen bildeten einen Bodensatz, die dariiberstehende
nd Fliissigkeit war klar. Diese Versuche wurden in einer Arbeit
th- von MrcmArLis und StriNpoRFF?) 1907 nachgepriift inshesondere

mit Leberzellen, Nierenzellen und Milz des Meersechweinchens,
sowie mit der Aufschwemmung eines Skirrus der Mamma und
eines Karzinomes der Maus. Auch diese Autoren kamen zu
dem Resunltat, dass Organzellen, soweit sie sich in
emulgierter Form zubereiten lassen, prinzipiell in
derselben Weise agglutinierbar sind, wie rote Blut-

-4 korperchen. Ich kann mich, wie aus den Versuchen
len der vorstehenden Kapitel hervorgeht, dieser Ansicht
die durchaus anschliessen.

shr Es liegt nun nahe zu fragen, mit welchen Stoffen das
= Rizin sich verbindet, und zu untersuchen, ob im Reagenzglas
Al eventuell sich eine Verbindung von Rizin z B. mit Lezithin oder
[Cl Cholesterin herbeifiihren lasse. Die folgenden zu diesem Zwecke
in- angestellten Versuche ergaben ein negatives Resultat. Ich spreche
¥k zuniichst iiber Lezithin.

i Zwei Messerspitzen Lezithin-Riedel (1009/,) werden, in
o 50 9/yigem Alkohol gelost, in der Reibschale mit der zehnfachen
W Menge physiologischer Kochsalzlosung verrieben; die grisseren
- Partikel werden durch ein feines Maschennetz zuriickgehalten,
ht, so dass als Versuchslosung eine feine Emulsion verwendet wird.
ch Als Rizinlosung wurde eine 1°%,ige Lisung von Rizin-Merck
ch in physiologischer NaCl-Lisung verwendet.

7‘_“3 Versuch 1. HEs werden nun aufgestellt:

1n a) b cem NaCl-Lisung + 2 cem Rizin-Merck.

er b) 5 cem Lezithinemulsion 4 2 cem Rizin-Merck,

nd Nach 24stiindigem steten und wiederholten Umschiitteln werden je
i1t L cem von a und b zu 5 cem 2°/yigem Rinderblut hinzugesetzt. Nach zehn
in

1) Lav, Uber vegetabilische Blutagglutinine. Diss.,, Rostock 1901.
%) MICHAELIS u. STEINDORFF, Biochem. Zeitschrift, Bd. 2, 1907, 8. 43,
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Minuten beginnt in beiden Glisern bereits Agglutination. Nach b Stunden
ist die obere Schicht in dem mit NaCl-Lisung versetzten Glase ganz klar; am
Boden liegen die agglutinierten Blutkirperchen; in dem mit Lezithin versetzten
Glase hingegen ist die obere Schicht noch rosa gefiirbt und die Agglutination
nur schwach angedeutet.

Der Versuch wird wiederholt mit einer, wie oben be-
schrieben, zubereiteten, jedoch genau eingestellten etwa 5 ©/,igen
Losung von Lezithin. Als Rizinlosung verwendet wurde eine
19, ige Lissung von Rizin-Merck, von Rizin-Schuchardt und von
Phasin-Merck in Na Cl-Lisung.

Versuch 2. Es werden aufgestellt:

1. b cem Lezithin 4 5 cem Rizin-Merck,

2.6 e -+ 5 , Rizin-Schuchardt.
3.5 s + 5 , Bohnenphasin.
4. b -+ 5 , NaCl-Lisung.

Die agfr]uim:{,mulc Wirkung der verwendeten Rizinlisungen wurde
gepriift, indem 1 cem jeder Lisung nach Zusatz zu 10 cem 29, iger Rinder-
blutsuspension diese stets sofort agglutinierte. Nach 24 Stunden hat sich am
Joden siimtlicher Gliser eine dickere Schicht gebildet. Es werden in den
Gliisern die oberen Schichten und der Bodensatz gesondert, mit 29/ igem Rinder-
blut angesetzt und folgende Mischungen aufgestellt:

1. Obere Schicht: Lezithin - Rizin-Merck 5 cem 2/ iges Rinderblut,
+ Rizin-Schuchardt - 5 cem 2 °[,iges Rinderblut,

. -+ Bohnenphasin —,—.'J cem 2 9% iges Rinderblut,
o o { Na Cl-Lisung + 5 ccm ‘)"’,ulgu Rinderblut,
5. Bodeusnt/ Lezithin ]— Rizin-Merck + 3 cemr 29,iges Rinderblut,

6. £ " - Rizin-Schuchardt - 3 cem 2 9/ iges Rinderblut,
7. o - - Bohnenphasin -- 3 ccm 2 °/,iges Rinderblut,

8 —}— NaCl-Liosung + 3 cem 29/ iges Rinderblut.

" 1

M- L DT

1"

In den Gldsern 1, 2, 3, 5, 6, 7 tritt nach zehn Minuten deutliche be-
ginnende Agglutination ein, was beweist, dass das Lezithin das Rizin nicht
unter Inaktivierung gebunden haben kann, Nach 24 Stunden ist die Agglu-
tination in den Lezithin-Bodensatzglisern 5, 6, 7 ausgesprochener wie in den
Glisern 1, 2, 3.

Dieser Versuch legt den Schluss nahe, dass vielleicht
das Lezithin im Bodensatz zwar mit Rizin eine Ver-
bindung, jedoch nur eine lockere und nicht etwa inaktive
eingegangen ist, da das Rizin bei Zusatz von Blut letzteres
sehr schnell agglutinierte.

Durch eine andere Versuchsanordnung lisst sich ebenfalls
sehr deutlich zeigen, dass das Lezithin keine inaktive Ver-
bindung mit dem Rizin im Reagenzglas eingeht.

Versuch 3. Verwendet wird dieselbe Lezithin-Emulsion und die 1°/,ige
Rizinlosung des Merckschen Priparates. 7 cem Lezithin 4 8 cem Rizin-Merck
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werden im Reagenzglas unter wiederholtem Umschiitteln eine halbe Stunde

E:]l im Wasserbade hei 50 ¢ gehalten, danach aufgestellt von dieser Lisung:
o 3 cem (Lezithin 4 Rizin-Merck) + 2 cem NaCl-Lisung + 5 cem 2 9/, iges
b Taunbenblut, und ebenso
3 cem Lezithin-Emnulsion - 2 cem NaCl-Lisung -+ 5 com 2 9y iges Taubenblut.
o Nach 1!/, Stunde befinden sich im ersten Glase am Boden agglutinierte
Klumpen von roten Blutkrperchen. Deide Gliser werden umgeschiittelt und
en filtriert, es gehen dann von dem 2. Glas die Blutkiirperchen durch das Filter
ne hindurch, von dem ersten bleiben die Blutkiirperchen in Form fein verteilter
on siegellackartiger Kliimpchen auf dem Filter zuriick, woraus hervorgeht, dass
das Rizin sofort auf die Blutkirperchen eingewirkt hat, also nicht mit dem
Lezithin eine die Agglutination stirende Verbindung eingegangen sein kann,
Versuch 4. Von einer 2°,igen Lisung von Cholesterin in 80 0l
Spiritus wird 1 cem zu 9 cem 19 iger Lisung von Rizin-Merck hinzugesetzt;
es bildet sich sofort ein feiner Niederschlag. Die Losung wird nun im
Wasserbad bei 50° eine halbe Stunde unter wiederholtem Umschiitteln
gehalten und dann filtriert. Auf dem Filter bleibt das meiste Cholesterin
de zurick. Von dem Filtrat werden 2 cem mit 2 cem NaCl zur Ausschaltung
ar- der Alkoholwirkung, die ja schon zur Geniige durch die starke Verdinnung
umn mit der NaCl-Losung des Rizins unwirksam gemacht war, vermischt und
en mit 5 cem Taubenblut versetzt. s tritt sofort totale Agglutination ein.
er- Versuch 5. Derselbe Versuch wird wiederholt mit 7 cem der 1 9/,igen

Lisung des Rizin-Merck - 3 cem Cholesterin, Wie in Versueh 4 wird diese

Mischung im Wasserbad bei 50° eine halbe Stunde lang gehalten, dann filtriert.

at, Die ersten 3 cem Filtrat werden mit 3 cem 2°,igem Taubenblut versetzt und
nach 5 Minuten filtriert; anf dem Filter bleiben agglutinierte Blutkirperchen
zuriick. Ebenso wird der Rest des Filtrates mit 3 cem Taubenblut versetzt
und nach 5 Minuten filtriert; auch hier blieben die roten Blutkirperchen
agglutiniert als siegellackartige Masse anf dem Filter. Damit scheint mir
bewiesen zu sein, dass das Cholesterin mit dem Rizin keine Ver-
bindung, die sich anders als Rizin allein verhiilt, eingegangen sein kann.
Versetzt man die beiden zusammengerollten Filter im Reagenzglas mit

B b cem NaCl 4- 2 Tropfen verd. Salzsiiure und neutralisiert nach 1 stiindigem
sht Stehen die Lisung, so kann man nach Filtrieren zeigen, dass dies Filtrat das
_]u‘ den roten Blutkirperchen durch die Salzsiure entzogene Rizin enthiilt, denn
- nach Zusatz von 2 °f,igem Taubenblut tritt wiederum sofort Agglutination ein,
. Prof. Koserr wiederholte diese Versuche mit Lezithin-
.1.1', Merck; das Ergebnis war aber kein anderes als mit dem Lezithin-
o Riedel. Auch bei Cholesterin dnderte der Wechsel des Priiparates
HJ nichts. Meist benutzte ich Gallensteincholesterin,
es Ergebnis. Weder Lezithin noch Cholesterin gingen also
eine unwirksame Verbindung mit Rizin ein, auch konnte ich
s niemals bei meinen Versuchen Himolyse beobachten. Diese Ver-
B suche ergeben umgekehrt, dass die sogenannten Lipoide,
d. h. Lezithin und Cholesterin, die Agglutination durch

Rizin weder bei Organzellen noch bei Blutkiorperchen
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hindern. Dies habe ich auch gar nicht erwartet, denn nach den
schon oben erwihnten Versuchen von Cenranst wirken Lipoide
auf Enzyme nicht nur nicht hindernd, sondern be-
giinstigend. Dies ist insofern interessant und wichtig, als die
Lipoide sich zu einigen anderen Blutgiften ganz anders
verhalten. So werden z B. alle Saponine und gewisse
Schlancengifte durch Cholesterin in unwirksame Paar-
linge umgewandelt, wiihrend allerdings die Lezithine die
Wirkung der Saponine und Schlangengifte eher verstirken.

VII. Versuche iiber die Verdauung des Rizins.

Gegen die einheitliche Natur des Rizins hat sich vor allem
der bekannte Pharmakologe Franz MiLner') in seiner Arbeit
,Beitriige zur Toxikologie des Rizins“ gewandt. Besonders auf
Grund von Verdauungsversuchen mit Pepsin-Salzsiure kommt
er zu der Ansicht, dass die Blutwirkung des Rizins im Gegen-
satz zn der Giftwirkung im lebenden Tier durch Pepsinverdauung
aufgehoben werde. Dieses Ergebnis findet sich fast iiberall in
der Literatur als feststehend wiedergegeben. Bei einer Nach-
priifung kam ich jedoch zu anderen Resultaten; ich muss daher
meine Versuche im einzelnen mitteilen. Zuvor aber scheint es
mir notwendig, erst den Wortlaut der Miornnerschen Versuche
hier folgen zu lassen: ,5 cem Rizinlisung wurden 12 Stunden
mit Pepsin-Salzsiure von 0.2°,igem HCl, die in 5 Minuten eine
orissere Fibrinflocke glatt aufloste, bei 39° stehen gelassen,
sodann alkalisch gemacht. Die verdaute Lisung zeigte keine
konglutinierende Wirkung auf verdiinntes Kaninchenblut.” Ks
ist weder hieraus noch aus dem Zusammenhang zu ersehen,
welche Konzentration die verwendete Rizinlosung hatte, und
wieviel davon dem Blute zugesetzt wurde.

Zur Priifung der MirLnrrschen Angaben stellte ich folgende
Versuche an.

Eine 19/,ige Lisung von Rizin-Merck wurde 3 >< 24 Stunden hinter-
einander mit Pepsinsalzsiture von 0.2°%,igem HCl, die eine Fibrinflocke in einer
halben Stunde glatt anfliste, bei 39¢ stehen gelassen. Kbenso wurde eine
Kontrolle einer 1°,igen Lisung von Rizin-Merck mit Salzsiiure von 0.02 °/;igem
H(Cl-Gehalt 3 Tage bei 37—39° stehen gelassen. Verwendet wurde bei der
ersten Lisung Pepsin-Witte.

8

1y Arch. f. exp. Pathol. u. Pharm. Bd. 42, 1899, 8. 302.
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Nach der angegebenen Zeit wird ein Teil der Fliissigkeit neutralisiert

en and vom Filtrat 10 cem mit 10 cem 29[ igem Katzenblut versetzt. Ks tritt
de sofort Agglutination ein. Beim Filtrieren bleiben auf dem Filter die
e- agglutinierten roten Blutkirperchen in siegellackartigen Kliimpchen zuriick.
ie Ebenso kann man nach Neutralisieren der Kontrolle zeigen, dass das
rs Rizin sofort agglutinierend wirkt. Man kann nun die Agglutination noch
se stets deutlich nachweisen, wenn von beiden Verdiinnungen 1 cem neutralisiertes
i Filtrat der 1°[,igen Lisung auf 10, 30, 100, 200, 500 cem 2°/,iges Katzen-
'Il_ blut verwendet wird, und kann dureh eine frisch zubereitete Lisung zeigen,
lie dass diese durchaus nicht stirker agglutinierend wirkt, als die 3 Tage mit
Pepsin-Salzsiiure anverdaute Rizinlsung.
Dieser Versuch zeigt, dass Pepsinsalzsiure selbst bei
dreitigiger Verdauung das Rizin in seiner agglu-
am tinierenden Kraft nicht zu schwichen vermag.
eit Da bei den Minnmrschen Versuchen moglicherweise das
wf sich bei der Pepsinverdauung bildende Pepton die Agglutination
mt gehindert haben kann, so werden folgende Versuche angestellt:
1= A. 1 cem Pepton (1:20) - 9 cem NaCl + b cem 29,iges Kaninchenblut.
ng 1 I~ 1 cem Rizin 48 & 56 , i
5 MR I TR SR D el
- e = T s 0 ) »
| 1 - 4 b -5 5
1€1 1 . Rizin 9 , -5 “
e8s . - . . . ; g i
Nach wenigen Minufen sieht man in der Kontrolle, die nur Rizin be-
he kommen hat, bereits am Bodeén einen dicken siegellackartigen Niederschlag,
en in den anderen Glischen aber ist makroskopisch kein Niederschlag zu sehen,

ne nur hei sorgfiltiger Priifung dilnmer Schichten sieht man, dass die Agglu-
tination doch iiberall angefangen hat, Nach 24 Stunden ist in allen Glisern

€1, ; 3 i i
A ausser (tlas 1 Agglutination deutlich nachzuweisen.
Es B. 1. 1 eem Pepton —+ 9 eem NaCl 4 5 cem Kaninchenblut.
2 2.1 , Rizin -+ 1cem Pepton 4- 8 s B =
b 3. 1 T 1 LA IR 3
nd g Ty . EB s e s -
Tl bt S R e 4
6. 1 -9 . NaCl
ude ]
Auch hier in Glas 6 nach wenigen Minuten deutlich eintretende Agglu-
I tination. Nach 3 Stunden werden filtriert Glas 1, 2, 4 und 5. In Glas 2
'II].’_ ist die Agglutination am deutlichsten durch die auf dem Filter zuriick-
nek bleibenden roten Blutkirperchen, in Glas 4 und 5 weniger deutlich, Die
1)1::1 Agglutination fehlt natiirlich ganz in Glas 1. Blut iiberall 29%,1g.
der C. 1. 1 cem Rizin 4 5 cem Pepton 4 10 cem 2°9/,iges Kaninchenblut.
) SO S Y !

1

1 B

: Do w =310 » - 10
1 b . Nall +~ 10
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Die Agglutination wurde in Glas 2 und 3 verziigert, aber nicht voll-
kommen aufgehoben; sie war nach 24 Stunden noch in simtlichen Gliisern
nachzuweisen,

D. 1 cem Rizin -+ 9 cem Pepton ) o . R
{ fi 9 Nw]t i } -+ 3 Tropfen unverdiinntes Kaninchenblut.

Nach 24stiindigem Stehen ergibt die Untersuchung, dass das Pepton
die Agglutination gehindert, aber keine Hiimolyse verursacht hat.

Dieser vierfache Versuch beweist, dass das Pepton die
Agglutination durch Rizin zwar verlangsamt, aber keineswegs
ganz aufhebt, wofern die Dose des Peptons nicht iibergross ist, E
ist daher kaum anzunehmen, dass in den Minnerschen
Versnchen das gebildete Pepton die agglutinierende
Wirkung gehindert hat.

5

Ich lasse noch einige weitere Versuche foloen, die zur
Klirung der Beurteilung der MirLrrschen Versuche herangezogen
werden kinnen.

20 cem Kaninchenhirnzellenbrei werden mit 5 cem Rizinlssune,
entsprechend 0.2 g Same, versetzt. Es erfolgt sehr rasch Agglutination der
Hirnzellen, so dass rasche Filtration wmiglich wird. Zun dem klaren Filtrat
werden nochmals Hirnzellen gesetzt, bis eine Probe des neuen Filtrates auf
weitere Hirnzellen nicht mehr wirkt. Nun wird zum Gesamtfiltrat tropfen-
weis unverdiinntes Menschenblut gesetzt, welches aber gar nicht agglu-
tiniert wird.

Wenn Hirnzellen nur das Toxin aufzunehmen imstande
wiiren und neben diesem Toxin ein gesondertes Agglutinin vor-
handen wire, hiitte hier die Gesamtmenge des Agglutining noch
vorhanden sein miissen. Da aber im zugesetzten Blute auch
nicht einmal beim ersten Tropfen Agglutination stattfand, ist
die Annahme, dass ein gesondertes Toxin fiir Gehirn-
zellen neben einem nur auf Blut wirkenden Agglutinin
vorhanden sei, als unrichtig erwiesen.

3ei einem zweiten Versuch werden wiederum 20 cem Hirnzellenbrei
mit 5 cem Rizinlisung (0.2 g Same entsprechend) versetzf. Das nach erfolgter
Agglutinierung erhaltene Filtrat wird nach und nach mit 10 cem unver-
diinntem Kaninchenblut versetzt, wobei die letzten 2 cem nicht mehr
agglutiniert werden. Nun wird filtriert und die durchs Filter gegangenen
Blutkérperchen durch Zentrifugieren entfernt. Die dadureh erhaltene klare
Fliissigkeit war weder imstande, anf Blutkirperchen mnoch auf Hirnzellen
irgend welche sichtbare Wirkung auszuiiben.
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Beitriige zur Kenntnis der chemischen Natur nsw. des Rizins. 99

Trotzdem wirkten b cem davon, einem Mittelkaninchen subkutan ein-
gespritzt, binnen 24 Stunden tidlich.

Dieser Versuch beweist, dass die Absorption des Rizins
sowohl durch Gehirnzellen als durch Blutktrperchen
Spuren des Giftes ungebunden lisst, die bei der enormen
Empfindlichkeit der Kaninchen diese noch zu titen
imstande sind. Analog wie Fermentprozesse niemals ganz
quantitativ verlaufen, sondern Spuren der zu zersetzenden Sub-
stanz unzersetzt lassen, so ist auch der physikalisch-chemische
Prozess der Adsorption des Rizins und wohl aller Agglutinine
an die Zellen ein nicht genau quantitativer. Dies muss man
beriicksichtigen, falls man den folgenden Versuch richtig
deuten will.

Zu b cem Rizinlosung (0.2 g Same entsprechend) werden so lange
Kaninchenblutkirperchen gesetzt, bis anch nach 24 stiindiger Einwirkung
keine Agglutination mehr stattfindet. Nun wird filtriert, ans dem roten
Piltrat die durchgegangenen Blutkirperchen abzentrifugiert und von der
neuen klaren, farblosen Fliissigkeit 5 ccm einem Mittelkaninchen unter die
Haut gespritzt. Nach 24 Stunden ist das Tier schwer krank und bald
darauf stirbt es. Die Sektion ergibt punktférmige Ekkymosen im Netz und
auf bezw. unter der Serosa des Ilemms. Die Plaques des Darmkanales sind
z. T. ceschwollen nnd geritet, ebenso die Mesenterialdriisen. In der Bauch-
hohle findet sich ein seriser miissiger Krguss. Alle diese Befunde sprechen
fiir eine typische Rizinusvergiftung.

Die Anhiinger der Ansicht Minnmrs werden geneigt sein,
ans diesem Versuche zu schliessen, dass er ihre Ansicht als
richtiz erweise. KEs sei eben durch die roten Blutkdrperchen
nur das Agglutinin, aber fast gar nichts vom Toxin verankert,
und dieses habe daher das Kaninchen getttet. [ch bin der
Ansicht, dass auch hier lediglich eine nicht ganz quan-
titative Bindung des Rizins an die Blutkorperchen statt-
fand. Der nicht gebundene minimale Rizinrest war noch
oross genug, klassische Vergiftung des Tieres hervor-
zurufen.

[ch glaube aus dem von mir vorgebrachten tatsiichlichen
Material den Schluss ziehen zu kinnen, dass die MiiLnerschen
Versuche, auf denen sich die Annahme eines gesonderten Rizin-
toxing und Rizinagelutinins aufbaut, nicht die Beweiskraft haben,
welche man ihnen ganz allgemein bisher zugeschrieben hat.
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VIII. Wirkung des Rizins auf Kaltbliiter.

In der anfangs zifierten Arbeit von Cusmny!) berichtet
dieser iiher Versuche, die er mit Froschen unternommen hat und
gibt an, dass es ihm gelungen sei, nach einiger Zeit starke
Blutungen im Magen zu erhalten, ja dass er mit dem Magen-
inhalt weitere Friosche vergiften konnte. Die von ihm an-
gewandten Dosen sind leider nicht genau angegeben. Versuche,
die ich in dieser Hinsicht anstellte, fiihrten mich zu etwas
anderen Resultaten, die ich hier mitteile.

Versuch 1. Injiziert wurden 4 Kriten und zwar
2 Kriten mit 2 cem eines 29 igen Rizinauszuges,
Rl R SO - und zwar
je 2 cem an 2 aufeinander folgenden Tagen.

Die Kriiten starben nach 2 resp. 3 Tagen mit dem typischen Rizin-
befund, d. h. sie zeigten Injektion des Magens und des Darms; sonst keine
anffallenden Verinderungen. Kein blutiger Schleim im Magen.

Der Magendarminhalt einer Krite, die 4 cem erhalten hatte, sowie die
Magendarmschleimhaut wurden in einem Morser mit Sand und 10 cem NaCl,
sowie mit 2 Tropfen HCl verriehen und das neuntralisierte Filtrat einem
Kaninchen von 1500 g injiziert, das nach 2 Tagen starb und folgenden
Befund aufwies: Blutungen im Netz, Hyperidmie des Darmes, Schwellung
des lymphatischen Apparates. In den Organen des Tieres fand sich mikro-
skopisch folgendes. Milz sehr blutreich; in den Follikeln weniger als in
der Pulpa sieht man fast auf jedem Schnitt mehrere Leukocyten mit weit-
gehenden Kernveriinderungen und hiufig freiliegende Kerntriimmer beieinander.

Knochenmark blutreich, im iibrigen ziemlich starkes Fettmark. Von
den weissen Blutkirperchen zeigt ein sehr grosser Teil intensive Zerfall-
erscheinungen. KEs scheinen ein- und mehrkernige Zellen davon betroffen zu
sein. Rote Blutkirperchen unverindert.

Niere, zahlreiche verfettete Glomernli und Kaniilchen, neben ganv
normalen; viele Gefiisse sind dicht mit Blutkorperchenhaufen angefiillt. Auf-
fallend an diesen mit Blut gefiillten Gefiissen ist die Verfettung der Endothelien.

Versuch 2, Ferner erhielten 4 Frische von einer 5/ igen Emulsion:

3 Frische je 2 cem einer b9/ igen Rizinusilemulsion.
1 Frosch S Aok | 0wt o

Alle 4 Frische starben ohne auffallenden Befund, die am stéirksten
injizierten Gefiisse zeigte der Frosch mit 4 cem Injektionsflissigkeit. Doch
war bei keinem blutiger Mageninhalt nachzuweisen,

Versuch 3. HEs wurden injiziert

9 Frischen je 2 cem eines 29 igen Rizinusanszugs.
Davon starben 4 nach 2 Tagen,
4 nach 1 Tag,
1 nach 3 Tagen,

Y Cusmny, Archiv f. exp. Path. u. Pharm. Bd. 41, 1898, S. 439.
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tet Drei davon hatten blutigen Schleim im Magen. Dieser blutige Schleim
zweier Frische wurde mit NaCl-Lisung und 2 Tropfen HCI versetzt und an

nd . : : 2 S8 £ i :
Zwel :|,u[L-;;|;|{1]1r]e]‘fu]_s__:1311tlen l'agen zu je 5 cem einem Kaninchen von 1400 g

ke injiziert. Das Kaninchen starb plitzlich am Nachmittag des 2. Tages unter
- Kriampfen.
j“_ Sektionsbefund des Kaninchens: Injektionsstelle und Brusthihle
e, normal. Bauchfell glatt, in der Bauchhthle keine Ergiisse. Im grossen
‘as Netz einige punktfirmige Blutungen, mehrere flache Blutungen in der
Schleimhant des Diinndarms und des Coecums. Diinndarm in seiner ganzen
Ausdehnung hyperiimisch. Peyersche Plaques geschwollen, blutreich. Mesen-
terialdriisen stark vergrissert und sehr blutreich. Knochenmark hyperiimisch.
Ergebnis. Der anatomische Befund auch dieses Kaninchens
entspricht vollkommen dem bei Rizinvergiftung der Warmbliiter.
e Daraus ist zu schliessen, dass in dem Mageninhalt der
ine s A . . . NS
beiden Frosche und in Versuch 1 im Mageninhalt der
die Krote Rizin enthalten gewesen ist,
anl‘ Versuch 4. Hs erhielten 3 Frische 4 cem 2 °/yigen Rizinusauszug, je
i 2 cem an 2 aufeinanderfolgenden Tagen, nnd zwar starb 1 nach 3 Tagen und
en £ g .
'1' g 2 nach 2 Tagen. Die Verinderungen pathologischer Art bestanden in Injektion
2 der Gefiisse des Magens und Darms. Kein Mal enthielt der Magen blutigen
0= & £ .
: Schleim.
in
it- Versuch 5. Agglutinationsversuche mit dem Mageninhalt zum
er. Nachweis des Rizins wurden zahlreich angestellt, aber alle mit negativem
on Ergebnis. Der Magendarminhalt wurde in einer Reibschale zusammen mit
dl- dem Magen, Darmschleimhaut mit NaCl+4-2 Tropfen HCl versetzt und mit
A Sand zerrieben, nach 2stiindigem Stehen neutralisiert und filtriert. Das
Filtrat wurde auf seine Agglutinationsfihigkeit auf Blutkirperchen gepriift.
D%
nf- Es wurde benutzt:
n. 2 der Mageninhalt von Frioschen, die 2 cem einer 5 °)yigen Emulsion
nm: von Rizinussamen bekommen hatten und nach 24 Stunden gestorben waren.
1 % der Mageninhalt eines Frosches, der 4 cem Emulsion bekommen
hatte.
en : : o e . :
«ch 1X der Mageninhalt einer Kréte, die 2 com eines 2°[,igen Rizinus-

anszugs erhalten hatte.
1 X der Mageninhalt eines Frosches, der 4 cecm eines 20 igen Ri-
zinusauszugs erhalten hatte und nach 3 Tagen gestorben war.
3% der Mageninhalt von Frischen, die 2 cem eines 2 0/,igen Rizinus-
auszugs erhalten hatten und nach 2 Tagen gestorben waren.
In allen diesen Fillen ergab also der Mageninhalt keine
Agglutination von Blutkérperchen,
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Ich muss mich daher dahin aussprechen, dass der Uber-
gang des subkutan eingespritzten Rizins in den Magen
von Frbschen und Kriten durch die Agglutinations-
probe meist nicht nachzuweisen ist, sondern wohl nur
bei hohen Dosen erfolgt. Immerhin ist die Moglichkeit der
Ausscheidung des Rizins aus dem Organismus durch den Magen-
darmkanal theoretisch nicht ohme Interesse. Praktisch wird er
zur Rettung des vergifteten Organismus wohl kaum in Befracht
kommen. Wohl aber erklirt er den schon von STILLMARK
konstatierten Befund einer ganz ausserordentlich heftigen ent-
ziindlichen Alteration der Magendarmschleimhaut warmbliitiger
Tiere nach intravendser und nach subkutaner Vergiftung durch
Rizin. Dass bei innerlicher Vergiftung unserer Haustiere durch
rizinhaltige Futterkuchen der Magendarmkanal besonders stark
entziindlich verdndert wird, ist danach selbstverstindlich. Diese
Magendarmentziindung tritt aber auch nach subkutaner Ein-
spritzung nicht zu kleinen Dosen bei warmbliitigen Tieren ein.
Hier erkldrt sie sich am ungezwungendsten durch Ausscheidung
mittelst der Driisen der Magendarmschleimhant.
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{in kurzer Beitrag zur Kenntnis der Wirkungen
des Abrins,

Von

ALFRED SOMMERFELD.

In seiner Arbeit iither die vegetabilischen Himagglutinine
im Krnrner-Festschrift-Bande dieser Versuchs-Stationen hat
Geh.-Rat Koserr sich iitber das Abrin ausfithrlich ausgesprochen.
Die nachstehenden Versuche sollen seine Angaben nur nach
zwei Richtungen hin erginzen, ndmlich hinsichtlich der Frage
der Einheitlichkeit des Abrins und hinsichtlich der davon be-
dingten pathologisch-anatomischen Verdnderungen.

I. Uber das Verhalten des Abrintoxins zmm
Abrinagglutinin.

Wie beim Rizin hat man auch beim Abrin behauptet, es
sei ein Gemisch zweier Substanzen, eines Toxins und eines Ag-
glutinins. Das Toxin soll sich an die Korperzellen, namentlich
an die des Zentralnervensystems verankern und das Agglutinin
an die Blutkorperchen. Im Reagensglasversuch mit verdiinntem
Blute spiele das Agglutinin eine Rolle, im lebenden Kirper aber
lediglich das Toxin.

[ech will versuchen, durch einige einfache Versuche die
Unhaltbarkeit dieser landliufigen Anschauung darzutun.

Versneh I vom 28. his 31. Oktober 1912,
Das Gehirn eines entbluteten Kaninchens won 960 g wird in der
Reibschale nach Entfernung der Hiaute mit 100 cem physiologischer Kochsalz-
losung zu einer feinen Kmulsion angerieben und diese ohme Drumck durch
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grobe Leinwand koliert. Die Kolatur wird in einem schmalen, hohen Zylinder
zum Absetzen gebracht und die dariiberstehende, etwas opaleszente Flitssigkeit
abgehoben und durch neue Kochsalzlisung ersetzt und mit dieser geschiittelt.
Von der gleichmissigen milchartigen Masse werden in 12 Gliser je 5 cem
gegossen und dazu abwechselnd immer 5 cem physiologischer Kochsalzlosung
(in Glas I, III, V usw.) und in die andern 6 Gliser je 5 com ganz frisch
filtrierter 1 °f;iger Auszug ans gepulverten Abrussamen (30 Jahre alte), Nach
10 Minuten zeigen alle 6 Gliser mit Abrus eine flockige Fillung, die andern
6 noch nicht. Die 6 Fillungen setzen sich rasch zn Boden, wiihrend in den
andern 6 Glisern zm dieser Zeit noch kaum etwas von Niederschlag wahy-
nehmbar ist. Nach langem Stehen bildet sich auch in den 6 Glisern mit
physiologischer Kochsalzlisung ein Niederschlag; er ist aber an Volumen in
allen 6 ( ern kleiner, als in den 6 Abrusglisern. Werden alle 12 Gliser
gleichmiissig aunfgeschiittelt, so wiederholt sich der ganze Prozess wie das
erste Mal, d. h,

1. in den Abrusglisern rasch Awusfall, in den andern viel, viel langsamer;

2. nach langem Stehen ist der Niederschlag in den Abrusgliisern stets

volumindiser als in den andern. i

Nun werden alle 6 Abrusgliser zusammengegossen; das
gelingt raseh und gibt ein wasserklares Filtrat. Die 6 anderen Gliiser,
deren Inhalt auch vereinigt wird, gibt ein triibes, sehr langsam durch-
gehendes Filtrat.

Der Abrushirnzellenniederschlag wird anf dem Filter gewaschen und
zwar fliber 24 Stunden lang mit immer neuen Quantititen physiologischer
Kochsalzlisung, bis das Filtrat, mit einigen Tropfen Blut versetzt, keine Spur
von Agglutination mehr gibt. Nun wird der Zellbrei mit wenigen Tropfen
verdilnnter Salzsiure verriihrt und von nemem auf dem Filter mit physio-
logischer Kochsalzlosung gewaschen. Von dem jetzt erfolgenden sanren
Filtrat, welches 20 cem betriigt, werden 5 cem nach genauer Neutralisierung
mit 5 ccm 29, iger Menschenblutkochsalzlisung versetzt. [Es erfolgt fast
momentan totale Agglutination.

Von den iibrigen 15 cem des Filtrates werden 10 cem mit einem
Uberschuss von Alkohol gefillt und der minimale Niederschlag in physio-
logischer Kochsalzlisung gelist und zun einem Blutversuch benutzt, Er ergibt
Agglutination von Kaninchenblut und zwar rasch und stark.

Dieser Versuch zeigt:

1. dass Gehirnzellen vom Kaninchen das Abrin ver-
ankern, so dass es durch Waschen mit physiologischer
Kochsalzlosung nicht zu extrahieren ist;

o

dass diese Zellen mit Abrin sich physikalisech anders
verhalten, als die Zellen ohne Abrin, indem sie sich
a) schneller ballen und niederfallen,
b) ein grisseres Volumen haben als die anderen,
c¢) viel besser abfiltrieren lassen und ein klareres
Filtrat geben;
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wler 3. dass das aus diesen Gehirnzellen wieder abge-
"'i” schiedene Abrin, welches nach gewdhnlicher Anschauung
telt. Vs £ T e
“.,.m Toxin sein sollte, als Agglutinin, und zwar auf
b Menschenblut und Kaninchenblut wirkt. Alles dieses
isch lisst sich nur erklidren, wenn man annimmt, dass Toxin
ach und Agglutinin im Abrin zu einer einheitlichen
= Substanz verbunden, ja dass sie identisch sind;
aen . r . Y i
S {. zeict unser Versuch, der mit 30 Jahre alten Samen an
it gestellt worden war, dass drei Jahrzehnte nicht im-
1 in stande sind, Abrussamen ganz unwirksam zu machen.
fiser
das Yersueh II.

Gehirnzellen vom Kaninchen,
1er'; Glas 1. Erste Kontrolle,

tets 5 cem Gehirnzellen 5 cem NaCl.
Glas II,

o : 5 cem Gehirnzellen 4+ 5 cem 0.2°9,iger Abrusaunszug.

o Glas III.

|.'uh-: b ecm Gehirnzellen + 2 cem NaCl 4-3 cem 0.2 9 iger Abrusauszug.
Glas 1V,

5 cem Gehirnzellen -4 cem NaCl-+1 cem 0.2° iger Abrusauszug.
und : g ” G -

et Glas V. Zweite Kontrolle.

e Gleich nach dem Zusatz von 5 cem Abrus = 10 mg Same, sieht man

1[.” nach Umschiitteln beim Vergleich mit dem Kontrollglas, dass eine Agglu-

'_-I > tination mit Bildung scharf umschriebener Kliimpchen, die in einer klaren

?,]f’_ Fliissigkeit schwimmen, eingetrefen ist, wiihrend in dem Kontrollglas eine

n‘_:}_ mehr homogene Masse war. Lisst man 10 Minuten absetzen, so hat sich

tx; im Kontrollglas noch kein Bodensatz gebildet, withrend ia dem Glas mit

¥ 10 mg Gift ein 2 ccm hoher Bodensatz agglutinierter Gehirnzellen ent-

e standen ist. Das Glas mit 6 mg setzt langsamer ab, aber immer noch viel

e . - 1 . - -

qi“_ schneller als die Kontrolle, Das Glag mit 2 mg zeigt erst nach einer Stunde

;rihr eine geringe Verschiedenheit von der Kontrolle,

i Der Versuch bis hierher zeigt also, dass die Gehirnzellen
das Abrin, wenigstens in 2 Gléischen, vermutlich verankert haben
und dabei agglutiniert sind.

I~ Es wird nun das Glas, welches den Zusatz von 10 mg bekommen hat,

161 filtriert, der Riickstand mit NaCl gewaschen, bis znm Schwinden der Abrus-
reaktion anf Blut, dann die Zellen mit 5 cem NaCl in ein Reagenselas
gespiilt und mit 2 Tropfen verdiinnter HCI versetzt, um das verankerte

‘TS Abrin frei zu machen. Nachdem die HCl vom Abend bis frith eingewirkt

ich hat, wird filtriert und vom Filtrat die Hilfte, entsprechend 2.5 cem Abrusanszug
= b mg Same, neutralisiert und nun zu 5 cem 2 9/;igem Kaninchenblut gesetzt
und auf 10 cem aufgefiillt, Zur Konfrolle dienen zwei Portionen von je
5 cem 2 9),igem Kaninchenblut mit je b cem NaCl versetzt. Nach 1stiindigem
res Stehen ist in dem Gliischen mit dem Auszug ans dem Gehirnagglutinat totale,
feste Agglutination eingetreten.
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Damit ist bewiesen,

1. dass das Abrin sich mit Gehirnzellen auch noch im
Reagensglas verankert und die Zellen resp. Zelltriimmer
zu grisseren, mit blossem Auge sichtbaren Klumpen um-
wandelt, wie Lav dies zuerst unter Prof. Koserr an-
gegeben hat;

2. dass sich in den Gehirnzellen nicht etwa nur ein
Toxin, sondern daneben auch noch — oder richtiger
gleichzeitig auch noch — das damit wohl identische
Agglutinin verankert hatte.

Versuch III vom 1. bis 4. November 1912,
Gehirn eines entbluteten Kaninchens.

Der Zellbrei ist mit Kochsalz, welches zu !/, seines Volumens mit
10fach verdinntem Formaldehydum solutum versetzt war, 3 Tage anfgehoben.
Vor dem Gebrauch wird das Formalingemisch abgehoben und durch 0.9 %pige
Kochsalzlosung ersetzt.

Der Verlanf des Versuches ist genan wie beim vorigen und vorvorigen,

Ergebnis: Also ist Formalin in dieser Konzentration nicht
hinderlich; vielmehr lassen sich Gehirnzellen auch nach
der Formalinanhértung noch durch Abrin agglutinieren.
Ferner lisst sich das Abrin aus den ausgewaschenen
Zellen durch Salzsiure wieder freimachen, und wirkt
dann auf Blutkérperchen (in diesem Fall waren es
Katzenblutkérperchen) agglutinierend.

Doppelversuch IV vom 6. bis 12, November 1912,
Formalin-Hirnzellen wie beim vorigen Versuch; daneben weisse Blut-
korperchen aus der Thymus eines Kalbes,

Von beiden Zellarten werden je 6 Glischen aufgesetzt nnd zwar immer
drei mit Abrin, d. h. 1°),igem Auszug aus Samen und 3 nur mit physiologischer
Kochsalzlésung. Auf 5 cem Zellgemisch je 5 cem Abrusauszng resp. Koch-
salz. Nach Btigigem Stehen wird filtriert und energisch immer wieder
gewaschen, bis die Filtrate nichts mehr von Abrin enthalten. Nun wird mit
Salzséiure (je 1 Tropfen anf die vereinigten 3 Gldschen mit Gehirnzellen und
L Tropfen anf die mit Leukocyten) versetzt, sauer filtriert, die Filtrate neu-
tralisiert und rasch wieder filtriert. Nun Zusatz von Menschenblut (von einem
Selbstmorder) je 3 cem zu 8 cem Filtrat. Nach 2 Stunden totale Agglutination
sowohl mit der aus Gehirnzellen als mit der ans Leukocyten gewonnenen
Flitssigkeit, wiithrend die Kontrollglischen keine Agglutination geben.

Ergebnis: Wie an Gehirnzellen (mit oder ohne
Formalinbehandlung), so lagert sich auch an Leukoecyten
das Abrin an und kann selbst durch Waschen mit viel Kochsalz
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Ein kurzer Beitrag zur Kenntnis der Wirkungen des Abrins,

daraus nicht extrahiert werden. Sobald man aber jetzt

m mit Salzsidure die Zellen behandelt, ldsst sich Abrin
er abspalten und an Blutkdérperchen (hier vom Menschen)
m- verankern.

"..

Versuch ¥ vom 1. his 6, November 1912,

Leberzellen vom Kaninchen.

:llll‘ 5 cem L::i;urzn-llvn!sm:i vom Kaninchen, blutfrei gewaschen, \\'{-.llh‘.tl n_lii
2 2 cem Abrin = 20 mg Substanz (Merck) versetzt und nach 12stiindiger Ein-
RE wirkung auf dem Filter immer wieder mit Kochsalzlisung gewaschen, bis
das Filtrat nicht mehr auf Blutkirperchen agglutinierend wirkt. Dann wird
mit b cem physiologischer Kochsalzlisung - 2 Tropfen verdiinnter Salzsdure
verriehen, ansgezogen und dieser Aunszug neutralisiert und rasch filtriert. Xr
agglutiniert 5 cem 29 iges Menschenblutkirperchengemisch binnen zwei
nit Stunden total.
:'t Yersuch VI. Analoger Versueh vom 3. bhis 6. November.
I Menschlicher Eiter.
== 5 cem menschlicher Eiter aus einem tuberkulosen Abszess wurden ge-
ht waschen, um die weissen Blutkorperchen zu isolieren, die dann 2 Tage unter
th verdiinntem Formalin - physiologischer Kochsalzlosung standen, nnd die
- dann mit 20 mg Abrin (Merck) versetzt \'.’111'|lhr‘.u._ Nach 12 Stunden anf dem
i Filter energisch gewaschen, bis keine Agglutination mehr erfolgte; nun mit
2 Salzsiiure versetzt, der Auszng neuntralisiert, rasch filtriert und gegen 5 cem
it 29/.ige Kaninchenblutkirperchensuspension gepriift. Nach b6 Stunden
18 totale Agglutination.
Diese Versuche, welche mehrfach variiert wurden, und
doch immer im gleichen Sinne ausfielen, zwingen zu dem Schluss,
dass in dem Abrin ein gesondertes Abrintoxin und ein
t- Abrinagglutinin nicht angenommen werden konnen,

sondern dass diese beiden Substanzen identisch sind. Auech fiir
B das Rizintoxin und Rizinagglutinin ist dies durch die
|rl' vorstehenden Untersuchungen von Rerp jetzt erwiesen.
er Was die ,Verankerung” des Abrins in oder genauer an den
it Zellen verschiedener Art, d. h. an den Hirnzellen, Leberzellen,
1d Thymuszellen, Eiterkorperchen anlangt, so braucht dies lediglich
1:]; eine Adsorption im Sinne der physikalischen Chemie zu
o gsein. Diese wiirde vollstindig geniigen, um alle beobachteten
m Erscheinungen, d. h. das Nichtgelostwerden durch Kochsalzlisung,

aber das Wiederfreiwerden durch verdiinnte Siure, zu erkliren.
e Fiir diese rein physikalisch-chemische Auffassung spricht auch
n die Tatsache, dass Formalineinwirkung auf die Zellen des Gehirns

und des Eiters die Erscheinungen nicht idnderte.
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Dass bei formalisierten Hirnzellen keine echte Verankerung
am intakten Protoplasma vor sich gehen kann, ist wohl selbst-
verstiandlich.

1. Uber die sogen. hydropische Degeneration durch Abrin.

Scamorn') erkannte die sogen. hydropische Degeneration
der Muskelfasern des Herzens gewisser Tierarten als typisch fiir
Abrinvergiftung., Da die Rizinvergiftung keine solche typische
hydropische Degeneration macht, kinnte dieser Befund vielleicht
gerichtlich-medizinisch mitbenutzt werden, um auf A brinvergiftung
zu schliessen, falls Haustiere an Futterkuc]|(=.11\'el'giftlmg un-
bekannter Art zugrunde gegangen sind. Bei der Wichtigkeit
der Sache fiir die Haustierpathologie schien es mir der Miihe
wert, an einer Reihe von pflanzenfressenden Tieren Vergiftungen
durch Abrussamenauszug bezw. durch Abrin herbeizufithren und
die wichtiosten Organe zu untersuchen. Natiirlich musste ich
die Vergiftungen so gestalten, dass einige Tiere ganz akut,
andere etwas langsamer verendeten.

Ich gebe die Versuche in der Reihenfolge, wie sie angestellt
worden sind, wieder.

1. Mittelgrosses Kaninchen von 1900 o

23. Juni. 1 cem eines 29 igen Auszuges aus enthiilsten Paternoster-
erbsen subkntan (= 20 mg Same, d. h. 10.05 mg Same pro Kilogramm Tier).

24. Juni. Das Tier ist noch munter: Harn fre von Eiweiss. Bs
werden 5 cem desselben Auszuges gegeben (= 100 mg Same, d. h. 50.25 mg
Same pro Kilogramm Tier).

Das Tier ist nach 6 Stunden tot. Im ganzen erhielt das Tier das Abrin
aus 60.3 mg Same,

Sektion: In Brust- und Bauchhihle keine Ergiisse. Lungen und
Herz makroskopisch unveriindert. Die Wand des Coecums ist stark aufgetrieben
und beim Durchschneiden stark mit, Fliissigheit durchtriinkt, Die Schleimhant
des Magens und Diinndarms ist sehr blutreich. die Placques etwas geschwollen
doch nirgends Blutaustritte oder Geschwiire.

Am Darminhalt nichts Auffallendes; die Dickdarmschleimhaut ist blass
und glatt.

Die Wand des ganzen Coeecums ist mit Fliissigkeit durchtriinkt. die
Schleimhaut ist panz blass, Der Inhalt wie iiblich. Wurmfortsatz nnverindert.

Die mesenterialen Lymphdriisen gind vergriissert und sehr blutreich,
Leber voller Parasiten (Psorospermien). Nieren makroskopiseh unveriindert.

') Jahresbericht der Gesellschaft fiir Natur- und Heilkunde zu Dresden
Jahrg. 1899 1900,
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Mikroskopischer Befund.

75

Niere: Glomeruli blutreich, keine Exsudate in der Bowmannschen
b~ Kapsel. Epithel der Tubuli contorti unveriindert, Kernfiirbung iiberall deutlich.
keine Zylinder im Lumen. Nierenpapille normal. Im interstitiellen Gewebe
finden sich Blutaustritte, die die Harnkaniilchen aunseinanderdriingen, Teils
liegen die Blutungen anschliessend an mittlere Arterien, teils frei im Inter-
stitinm; die einzelnen Blutungen sind niclit 0SS,

I Schnitt durch den Placque an der Bowmannschen Klappe:
Schleimhaut und Epithel unverindert, Lymphfollikel sehr zahlreich., Mehr-

& kernige Leukocyten nur wenig vorhanden. Vereinzelte Zellen in der Mitte
€ der Follikel zeigen Kernzerfall, sonst nichts auffallendes. In der Sehleimhaut
i einige eingekapselte Nester von Psorospermien,

o Schnitt durch das Gdematise Coecum: Epithel unverindert,
£ ebengo die Muskularis; die Submukosa ist sehr verbreitert, zellarm und das
l,- Bindegewebenetz durch Fliissigkeit auseinandergezogen. Die Gefiisse sind
L wenig gefiillt. s fillt auf, dass in Arterien und Venen die roten Blut-
e kirperchen nur mangelhaft gefirbt sind und undeutliche Struktur anfweisen,
il Keine Thrombose, kein Austritt von roten Blutkérperchen ins tdematise
i Gewebe.

h Mesenteriale Lymphdriisen: Die I, ymphfollikel sind blutreich und

enthalten sehr viele mehrkernige Leukocyten. [m Bereiche der Ansammlungen
’ der roten Blutkirperchen sieht man reichlich Leukocyten mit zerfallenen
Kernen und frei im Gewebe liegende Kerntriimmer. Die Lymphsinus sind
t stark erweitert; man findet in ihnen kleine einkernige Zellen, reichlich mehr-
i kernige Zellen, die vielfach Zerfallerse sheinungen aufweisen, intensiy gefiirbte
freiliegende Kerntriimmer, rote Blutkirperchen und selir reichlich rrosse Zellen
mit hellem Protoplasma und grossen hellen ovalen bis rundlichen Kernen. Im
Protoplasma dieser Zellen, die anscheinend abgestossene Endothelien der
| Lymphsinus vorstellen, sieht man Haufen zusammengebackter roter Blut-
kirperchen, die das Protoplasma dann stark auftreiben: ifters enthiilt das
i Protoplasma eine amorphe, gelbbraune kirnige Masse (w uh] Himosiderin).
; Im ganzen macht das Bild bei der hier vorliegenden
11/ytigigen Vergiftung eines Kaninchens den Eindruck einer
priméren Schddigung des lymphatischen Apparates.
Ferner finden sich in der Niere Blutaustritte. Grobe sonstige
Veranderungen fehlen.

II. Weisses Kaninchen von 1030 g.
Juli. Suobkutan 2 cem eines 29/ igen {i:ruambwl-lmuquwu (also

40 mg Same, d. h. 38.8 mg Same pro kg Tier)

2, Juli. Nach vollstindigem W o]J]htnmiun plitzliche Kriimpfe. Nach
30 Min, tot.

Sektion: Im Netz einige kleine Blutaustritte. Starke Sehwellung
der sehr blutreichen Mesenterialdriisen, leichte Hyperimie des llumul.mm
sonst makroskopisch nichts Auffallendes,

Mikroskopischer Befund,

Niere: Glomeruli unveriindert, frei von Exsudaten: Tubuli contorti

ohne Zylinder, Epithel gut erhalten: in den Sammelrihren einige kleine Zylinder;
in Rinde nud ‘il.t:h diffug zerstrent zahlreiche interstitielle Blutungen.
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Herz: stellenweise sieht man in den Herzmuskelfasern Pyknose und
Kernzerfall ; die ‘,HI{,".I‘.«[I'Pi!I.IEI_-_;’ ist streckenweise mangelhaft; das Protoplasma
kirnig: und die Muskelfaser dann, allerdings nnr unbedeutend, verbreitert.
Kinige kleine kapillare Blutungen zwischen den Muskelfasern.

Mesenteriale Lymphdriisen: Die Lymphfollikel sind ziemlich reich
an mehrkernigen Zellen; stellenweise finden sich in ihnen Anhiiufungen
roter Blutkirperchen, die den Eindruck freier Blutungen machen. Im Zentrum
einiger Follikel finden sich Herde, die aus einer fast liomogenen scholligen,
granritlichen Grundsubstanz bestehen, in die zahlreich intensiv pefiirbte
Kerntritmmer eingelagert sind (totale Nekrose). Die Lymphsinus z :
ganz iilnliches Bild wie Tier I; sie sind stark erweitert, enthalten reichlich
mehrkernige Zellen, die z T. Kernzerfallerscheinungen gen.  Ahnlich
verhalten sich aunch die grossen runden Zellen mit ovalen hellen Kernen, deren
Protoplasma teils schollige Massen, teils Klumpen roter Blutkirperchen, teils
Kerntriimmer enthilt. Im ganzen ein dem Tier I dlinlicher Befnnd,

Milz: sehr blutreich. In den Follikeln selbst sind an den Zellen so
gut wie keine Verinderungen zu sehen. In den Blutriumen liegen aber
ziemlich reichlich Leukocyten mit Kernzerfall, grosse Zellen mit mangelhaft
firbtem Kerm und freie Kerntriimmer,

Die grossen Fresszellen der mesenterialen Lymphdriisen sind in der
Milz nicht mit Sicherheit zu finden.

Knochenmark: Die roten Blutkirperchen zeigen keine Veriinderungen,
ebenso wenig die Knochenmarkriesenzellen. Von den weissen Blutkirperchen
zeigen eine ganze Reihe Zerfallerscheinungen der Kerne und zwar sind be-
teiligt sowohl die mehrkernigen, als auch die grossen einkernigen Lenkocyten.
Fresszellen mit roten Blutkdrperchen oder Triimmern solcher sind nicht zu
sehen. Im ganzen gleicht das Bild sehr dem der Milz.

Nach 24stiindiger Vergiftung zeigten sich beim Kaninchen
wie im vorigen Versuche Blutaustritte in das Nierengewebe
sowie Schidigung der lymphatischen Apparate bis zur Nekrose
und zom Kernzerfall. Ebenso sind die Herzmuskelfasern ge-
schiidigt, zeigen aber keine hydropische Degeneration.

0

ITI. Meerschweinchen von 250 g.
4. Juli. 1 cem eines 2° igen Abrnsauszuges subkutan (also 20 mg
Same, d. h. 80 mg Same pro kg Tier).
Das Tier ist in der Nacht zum 5. Juli gestorben.
Sektion: Die serisen Hihlen zeigen keine Ergiisse. Herz und Lunge
sind makroskopisch unveriindert. Mesenterialdriisen nicht geschwollen, Darm-
inhalt normal; Darmschleimhaut glatt. Harn eiwe

sreich.

Mikroskopischer Befund.
Herz und Leber ohne Besonderheiten.
Niere: Glomeruli sind normal. In den Nierenkaniilchen wenig kleine
Zylinder, Keine sudate, Sonst nichts besonderes.

Milz: Gehalt an roten Blutktrperchen gering. In den Follikeln weisen
einzelne Zellen Zerfallerscheinungen auf, doch sind solche degenerierte Leuko-
cyten nur wenig vorhanden,
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md Bei eintiigiger Vergiftung sind die Befunde am Meer-
L schweinchen gering. Sie bestehen in miissigem Leukocyten-
e zerfall und vereinzelten Zylindern in den Harnkaniilchen.
ich
ven IV. Weisses Kaninchen von 1800 g.
am 5. Juli. 1 cem eines 2% igen Abrusauszuges subkutan (= 20 mg
en, Same, d. h. 11 mg Same pro kg Tier).
l'f'-' 6. Juli. Mittags verendet.
;:}: Sektion: Brusthihle zeigt nichts Besonderes. In den Herzhiéhlen
ich ist fliissiges Blnt. In der Banchhihle findet sich ein freies hiimorr-
S hagisches Fxsudat; Bauchfell iiberall glatt, keine Fibrinbeleze. Unter
ils ihm, und zwar besonders reichlich im grossen Netz, aber auch viel im
; Mesenterium des Diinndarms und Dickdarms finden sich zahllose
80 kleine Blutaustritte von Stecknadelkopf- bis Erbsengrisse. Das Blut in der
e freien Bauchhthle entstammt anscheinend den Blutungen im grossen Netz,
aft Die Blutungen folgen dem Verlauf der Gefiisse. Die Schleimhaut des
Magens stark geritet; der Inhalt zeigt streckenweise anssenanliegend einen
ler diinnen Blutbelag. Im ganzen Diinndarm, und zwar von oben nach unten
an Menge abnehmend, finden sich zahllose stippchenférmige Blutaustritte in
i, der Schleimhaut; eine Reihe etwas gri flacher Blutungen schimmert
on durch. Der Inhalt ist streckenweise blutig gefiirbt; das Blut scheint griissten-
bo teils aus den sehr stark geschwollenen und blutreichen Peverschen Placques
e ausgetreten zu sein. U]'l'-klfill'm‘ ohne Besonderheiten: Schleimhaut blass
e und glatt; auch am Coecum nichts Auffallendes; nur das lymphatische
Gewebe des Wurmfortsatzes und die grossen Placques an der Ein-
81 miindung |[f:.~' 11ii111_|1i;1rm.~' sind stark geritet und _g;'t'Hl'h\\'L'l]“‘]!,, M Ir_.*ts]ltt:]'i:_t](-.
B Lymphdriisen sind stark geschwollen und sehr blutreich, Nieren sind
be makroskopisch unveriindert. Die Blase ist leer; der letzte Inhalt ist stark
se bluthaltig, im Sediment zahlreiche kurze, granulierte, briiunlich gefiirbte
e- Zylinder, Leukocyten und nicht sehr zahlreich rote Blutkirperchen.

Mikroskopischer Befund.

Leber: Die Leberkapillaren sind gleichmiissig stark gefiillt, kein

g Unterschied im Blutgehalt von Zentrum und Peripherie der Liippchen.
Stellenweise finden sich kleine Inseln von etwas vereri

Leberzellen mit mangelhafter, aber nie ganz fehlender Kernf

serten sehr hellen
drbung, Gallen-

re system ist unveriindert. In den Kapillaren auffallend viele eosinophile
- Leukocyten. In einigen Kapillaren sieht man Leukocyten mit zerfallenden

Kernen und einige freie Kerntriimmer.

Herz ohme besondere Veriinderung. Kernfirbung iiberall gut erhalten,
ebenso die Struktur des Protoplasmas.

e Niere: An den Epithelien sind keine St:laiillig'ungm zu sehen. (ilo-

mernli unveriindert; keine Hxsudate in der Bowsmawwschen Kapsel. In den
. Querschnitten einiger Contorti und in den Sammelrihren finden sich fein
6= granulierte Zylinder, die etwas die Eosinfarbe angenommen haben und den

Eindruck von hiimoglobinhaltigen Zylindern machen,
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Schnitt durch das Netz: Die zahlreichen kleinen Blutungen, die
das lockere Bindegewebe auseinanderdringen und auch ziemlich reichliche
mehrkernige Zellen enthalten, zeigen mikroskopisch keine Besonderheiten:
im nicht durchbluteten Netzgewebe liegen viele eosinophile Leukocyten.

Diinundarm: Die zahlreichen kleinen Blutungen liegen teils in der
Mukosa, teils in der Submukosa frei im Gewebe, teilweise auch im Iuneren
von Lymphfollikeln. Die ansgetretenen Blutkiorperchen bieten nach Form
und Lagerung keine Besonderheiten. Die Schleimhaut und Muskularis des
Darmes ist unveriindert.

Schnitt durch den grossen Placque am Ende des Diinn-
darms: Die grossen Lymphfollikel sind sehr Dblutreich; man sieht den
Durchtritt der roten Blutkirperchen an die Oberfliiche durch das unveriinderte
Epithel. Die Zellen des lymphatischen Apparates zeigen nichts Aunffallendes.

Milz: sehr blutreich; in den Follikeln weniger zerfallene weisse Blut-
kirperchen, als in den Blutriumen, wo sehr reichlich Kernzerfall und
Kerntriimmer zu sehen sind. In den roten Blutkirperchen sind keine Ver-
finderungen wahrzunehmen; Fresszellen, mit roten Blutkirperchen geladen,
sind nicht vorhanden,

Mesenterialdriisen: Dasselbe Bild wie bei den friiheren Tieren:
sehr reichlich in den erweiterten Lymphsinus die grossen runden Zellen mit
hellem Kern, deren Protoplasma mit roten Blutkirperchen vollgestopft ist;
einige Zellen enthalten auch ein briunliches Pigment, einzelne auch
Kerntriimmer. Kernzerfall nicht ganz so hiiufiz wie bei den friiheren Tieren.

In diesem TFalle waren die schon makroskopisch wahr-
nehmbaren Blutaustritte sehr betrichtlich; trotzdem waren
Herzverinderungen nicht zu finden. Die Alteration der lym-
phatischen Gebilde dagegen war betriichtlich.

V. Grosses Kaninchen von 1800 g.

19. Juli, mittags 11*° erhiilt das Tier subkutan 4 cem eines Abrnsaus-
zuges, der in 1 cem 2 mg Samen enthiilt, im ganzen also 8 mg Same.

20. Juli, vormittags 10 Uhr. Das Tier befindet sich gut. Im Harn
etwas Iiiweiss vorhanden.

22. Juli, subkutan werden 8 mg desselben Abrusauszuges eingespritzt.

23. Juli, morgens gestorben.

Im ganzen erhielt das Tier den Auszug aus 16 mg Same, also 8,8 mg
Same pro kg Tier.

Sektion: In Brust- und Bauchhthle keine Ergiisse. Lunge und
Herz makroskopisch unveriindert, ebenso Nieren und Milz. Magen und
Darm ohne Besonderheiten. Darminhalt normal, Im Harn reichlich Eiweiss.

Mikroskopisch finden sich im Harn reichlich Leukocyten, Zylinder
und Epithelien,

Mikroskopischer Befund der Organe.
Herz: Die Kerne der Herzmuskelfasern zeigen keine Verdinderungen.
Die Muskelfasern selbst sind iiberall von entsprechender Breite; die Quer-
streifung ist deutlich. An einigen Stellen finden sich kapillare Blutungen
zwischen den Fasern.
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Leber: zeigt auf dem mikroskopischen Bilde keinerlei Veriindernngen.
Niere: Die Glomernli sind nicht verindert. In einigen Tubuli contorti
sieht man Kernzerfall und scholl

amorphe Massen im Lumen. Die
Schleife ist unveriindert. In den geraden Kaniilchen liegen ganz vereinzelte
Zylinder.

Milz nnd ebenfalls die mesenterialen Lymphdriisen zeigen dasselbe
Bild wie bei den frithe

sren Tieren.

YI. Kaninchen von 1140 g.

Dem Tiere wurden subkutan 10 cem eines Abrusauszuges eingespritzt,
welcher in 1 ecm 10 mg Same enthiilt, also im ganzen 100 mg Same.

Das Tier verendete nach 15 Stunden,

Sektion: Bei MHriffnung der BauchhGhle zeigte sich darin ein
reicher Erguss einer nicht blutiger Fliissigkeit. Rinige punktférmige Blut-
austritte finden sich auf dem (berzug des Blinddarmes. Die Schleimhaut
vom Magen und Darm ist unverindert, der Inbalt vollkommen normal.
Herz, Leber und Nieren sind makroskopisch unverindert. Die Mesenterial-
driisen sind nicht geschwollen. Im Haru ist kein Blat vorhanden;
mikroskopisch werden vereinzelte Zylinder gefunden,

Mikroskopischer Befund.

Die Niere wurde in diesem Falle nicht frisch, sondern gehiirtet
untersucht, und zwar Stiicke beider Nieren im Liings- und Querschnitt. Die
Glomernli zeigen keine Anderung an Fiillung und Struktur, auch sind die
Kapseln normal. Die Blutfiilllung der Gefiisse der ganzen Niere ist ebenfalls
nicht. von der Norm abweichend, nur sind an einzelnen Stellen der Rinde
i Blutaustritte ins Gewebe und in die Harnkanilchen erfolet. Von den
Kaniilchen sind am auffallendsten verindert die Sammelrhrchen nach der
Papille zu, indem sie zum grossen Teil durch zylinderartige Massen aus-
gefiillt sind. Vereinzelt sind die Zylinder anch in der Nierenrinde nachweishar.
Die Zylinder fiillen das Lumen teils ganz aus, teils sind sie beim Hirten
geschrumpft. Sie sind ihrer Struktnr nach meist homogen und scheinen aus
fibrinartigen Massen zu bestehen; nur zum Teil sind sie hyalin.

Bluteinschlitsse in die Zylinder sind nicht zn sehen. Dazu stimmt,
dass anch der in der Blase vorhandene Harn blutfrei aber zylinderhaltig be-
funden wurde.

Die mikroskopische (Untersuchung der Lymphdriisen des Mesen-
teriums, die der Leber, der Darmschleimhaut, sowie auch die des
Herzens, ergaben keinerlei gribere Verinderungen.

In diesem Falle, wo die Vergiftung nur 15 Stunden ge-
daunert hatte, waren die nach lingerer Dauer stets vorhandenen
schweren Schiidigungen des Jymphatischen Apparates noch nicht
wahrnehmbar. Wohl aber war es zu vereinzelten Blutaustritten
unter dem Peritoneum, zn einem serdsen Erguss in die Bauch-
hohle und zu starker Zylinderbildung in der Niere gekommen,
8

E
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Fasse ich das Ergebnis des zweiten Kapitels kurz zusammen,
so kann es nur folgendermassen formuliert werden: Die von
Scamorn an Fleischfressern gefundene sogen. hydro-
pische Degeneration der Herzmuskelfasern ist an Ka-
ninchen und Meerschweinchen weder bei grosser noch
bei kleiner, d. h. eben nur letaler Dose nachweisbar.
Sie kann daher bei der Vergiftung von Haustieren durch
Futterkuchen nicht benutzt werden, um auf Abrinbei-
mengung zu schliessen.

Die makroskopischen Befunde der Abrusvergiftung
bei Kaninchen und Meerschweinchen nach subkutaner
Einspritzung sind denen bei Rizinus recht dhnlich, so
dass man beide Vergiftungen bei diesen Tieren und
vermutlich auch bei andern Pflanzenfressern durch den
makroskopischen Befund oft nicht zu unterscheiden
imstande sein diirfte. Bei beiden Vergiftungen pflegt es zu
Schwellung der Lymphknoten in der Bauchhohle und
zu kleinen, aber oft sehr zahlreichen Blutanstritten, besonders
im grossen Netz, zu kommen, auch wenn das Gift mit Umgehung
des Darmkanales injiziert worden war.

Die mikroskopische Untersuchung der abdominellen
Organe der Kaninchen und Meerschweinchen, die durch Abrus-
samenauszug von mir vergiftet worden waren, ergab degene-
rative Alteration der Lymphknoten und der follikulidren
Apparate des Darmkanales, die primdrer Natur zu sein
scheint. — In der Leber konnten besondere Verinderungen
nicht gefunden werden. — In der Niere kommen Blutaustritte
ins Gewebe und Zylinder in einzelnen Abschnitten des Kanal-
systems vor. Meist sind die Zylinder homogen.

Im grossen und ganzen erinnert das Bild sowohl
der Rizinvergiftung als das der Abrinvergiftung an
das durch bakterielle Toxine, wie dieses auch immer
schon behauptet worden ist.
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die Giftstoffe der Samen von J atropha Curcas.
Von

JOHANNES FELKE.

Die nachstehende Arbeit gehiirt anch mit in die Reihe
der Untersuchungen, welche Rizinus und verwandte Samen be-
treffen. Da gerade das letzte Jahr neue Vergiftungen durch
Curcassamen gebracht hat, scheint mir eine ausfithrliche Dar-
stellung der Bestandteile und Wirkungen dieser Droge durchaus
zeitgemiss, namentlich da in diesen Versuchs-Stationen niemals
noch davon die Rede gewesen ist.

I. Kinige orientierende Vorbemerkungen iiber Cureas.
1. Botanisches.?)

Die Jatropheen, eine Gattung der grossen Familie der
Euphorbiaceen, sind in etwa 70 Arten iiber die warmen Gebiete
beider Hemisphiren, vorzugsweise iiber Amerika verbreitet, Ihr
Name leitet sich ab von l@opes, ich heile, und zpowy, Nahrung,
denn viele Pflanzen dieser Gattung dienen arzneilichen Zwecken,
withrend andere wichtige Nahrungsmittel liefern. Zur ersten
Gruppe gehOrt Jatropha Curcas L., deren medizinische An-

) Unter Benutzung von: A. Exerer und K. Prantn, Die natiirlichen
Planzenfamilien, I1I. Teil, 5, Abt., 8. 74f GrissLeg. MorLer, Realenzyklopiidie
der gesamten Pharmazie (Harrwicn). I Aufl. A. Smearr, Die Giftstoffe zweier
Euphorbiaceen, Diss. Dorpat 1893.
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wendung sich jetzt allerdings nur auf ihre Heimat beschrinkt;
zur zweiten ist zu zdhlen Manihot utilissimal), in Brasilien
heimisch, die die Cassavastiarke oder Tapioka liefert.

Die Jatropheen sind Stauden, Striaucher oder Biume, bis-
weilen mit Stacheln versehen. Die Blitter sind alternierend,
gestielt, ungeteilt oder (bisweilen an derselben Pflanze) finger-
formig, 3—>5-lappig oder -teilig, die Abschnitte ganz oder buchtig
gezihnt. Die mondcischen Bliiten stehen in dichasial gebauten
Rispen, die weiblichen an den ersten Auszweigungen, die
ménnlichen an den spiteren. Bei Jatropha Curcas besitzen die
Bliiten beiderlei Geschlechts Keleh und Krone, die am Grunde
miteinander verklebt, daher anscheinend gamopetal sind. Der
Kelch ist tief fiinfspaltig, und die wrnenférmige Krone ist fiinf-
lappig. Mit den weissen Kronenbldttern alternieren fiinf freie
Driisen, die Basis der minnlichen Bliitenteile umgebend. Die
10 Staubgefiisse stehen in zwei Kreisen zu fiinf, die inneren
sind verwachsen, die #usseren epipetal. In den ménnlichen
Bliiten ist kein Rudiment des Fruchtknotens vorhanden. Die
weiblichen Bliiten, die im tibrigen den minnlichen analog gebaut
sind, tragen einen oberstindigen, linglichen, glatten, dreitdchrigen
Fruchtknoten; der Griffel ist am Grunde verwachsen und in
zwei zweispaltige Aste geteilt. Tm iibrigen triigt die weibliche
Bliite noch 8—10 unfruchtbare Staubfiden,

Die Frucht hat die Grisse einer Walnuss, ist gestielt,
dreifiichrig aunfspringend, und enthélt drei nierenféirmige, aber
vom ,Hilus® aus abgeplattete Samen mit krustiger Testa und
fleischigem Nihrgewebe. Sie sind etwa 2 em lang, die Schale
ist sehr hart und spride, die Oberfliche schwarz, mit einem
Stich ins Braune, matt, wie mit pulverférmigem Pigment bestdubt.
Auf der eingezogenen Seite, dem ,Hilus* im Vergleich mit einer
Niere, befindet sich der Nabelstreifen mit seiner helleren Farbe,
und an einem Hnde eine runde Narbe.

Die beiden fleischigen, @ligen Cotyledonen sind von einer,
stellenweise mit der Schale eng verklebten, zarten, durch-
scheinenden Membran umgeben. Der Embryo ist gut ausgebildet,
gross, mit anatropen Wiirzelchen und grossen, weissen, durch-
scheinenden XKeimblittchen versehen und liegt eingeschlossen
zwischen den Cotyledonen.

1) Mrruacuegr, Die offiziellen Pflanzen und Drogen, S. 16.
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2. Uber Vorkommen, Anwendung und Verwertung der

Jatropha Curcas.

Jatropha Curecas ist iiber die ganzen Tropen verbreitet.
Als ihre Heimat wird iibereinstimmend von allen Autoren?)
Westindien und Neugranada bezeichnet. Ob sie nicht aber
auch in Ostindien heimisch ist, scheint fraglich zu sein, jeden-
falls wird von dort ihre uralte Anwendung in der Heilkunde
berichtet. W. Dymock?) fithrt an, die Hindus gebrauchten sie,
offenbar die Samen, als Abfiihrmittel. aber wegen unsicherer
Wirkung schiitzten sie sie jetzt nicht sehr. Beliebter sei die
dusserliche Anwendung des Oles bei Rheumatismus, Herpes,
Scabies, ferner bei Rissen und Wunden. Ein Absud der Blitter
soll die Milchsekretion steigern; und eine zweckmissige An-
wendung finde der aus dem angeschnittenen Stamm fliessende
Milchsaft: er werde nimlich anf Wunden gestrichen, da er ein-
trocknend eine hellrotbraune Haut hinterliisst, wie Kollodinm.
Neben dieser Eigenschaft muss der Milehsaft auch wohl noch
gerinnungsfirdernde Eigenschaften haben, denn Dyaock be-
richtet von einem Dr. Evers, er habe eine Drachme mit bestem
Erfolg, in ein varikises Aneurysma injiziert; die Blutung sei
danach rasch zum Stillstand gekommen.

In Goa verwendet man die Wurzelrinde dusserlich bei
Rheuma, in Concan wird sie mit Asa foetida verrieben und mit
Buttermilech gegen Dyspepsie und Diarrhie gegeben. Eine
weitere Anwendung des Milchsaftes als Stypticum diirfte der
Gebrauch sein, blutendes Zahnfleisch mit Curcaszweigen wie mit
einer Zahnbiirste zu reiben.

Demnach ist in allen Teilen von Jatropha Curcas ein
Milchsaft vorhanden, dem man wohl reizende Eigenschaften zu-
schreiben darf.?) Diese Tatsache ist nicht weiter verwunderlich,
da ja gerade die Euphorbiaceen durch einen Milchsaft charakteri-
siert sind, dessen reizende TFithigkeit in einigen, z. B. der
Hippomane Mancinella, so stark sind, dass sogar Regentropfen,
die iiber die Blitter herabrollen, eine Pusteleruption auf der
Haut und erst recht eine Konjunktivitis erzeugen kiénnen sollen

") U. a. The national Dispensatory by STiLré and Mascs 1879, p. 483.
) W. Dymock, The vegetable Materia medica of Western India
1885, p. 694,
?) Komerr, Lehrbuch der Intoxikationen, zweite Auflage.
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(OrFna und Onivier p’Avaers). Der Ruf allerdings, in den
der Manzanillenbaum durch Meversrsrs Oper ,Die Afrikanerin®
gekommen ist, nimlich, dass einer, der unter ihm einschlift,
nicht mehr erwacht, ist durchaus unberechtigt.

Uber weitere Eigenschaften des Milchsaftes von Jatropha
Curcas ist nichts zu erfahren: Untersuchungen sind auch nur
an Ort und Stelle moglich. Nur eine Notiz ist noch merk-
wiirdig.!) Jaruer erklirt nimlich die manchmal vorkommende
Giftigkeit des Vanilleeises dadurch, dass die verwandte Vanille
an Stimmen von Jatropha Curcas gezogen wire und aus deren
giftigen Milchsaft Gift aufgenommen habe. Dieser Erklirung
darf man wohl skeptisch gegeniiberstehen, sicher ist aber, dass
Jatropha Curcas in Ostafrika in Baumform vorkommt, und dass
sie auch weiterhin in neuerer Zeit?) als Stiitz- und Schatften-
baum fiir Vanilla planifolia in oder bei Dar-es-Salaam erwihnt
wird. Auch hier in Ostafrika, vornehmlich in Madagaskar,®)
aber auch in Westafrika,4) ist die blutstillende und kollodium-
artige Wirkung des Milchsaftes bekannt. Der Anbau der
Pflanze, der im ganzen Tropengebiet kulturell getrieben wird,
hat zum Ziel die Gewinnung der Samen, der Curcasniisse und
des daraus gewonnenen Oles. So sind diese, Nisse wie Ol,
vornehmlich letzteres, das Hauptexportmittel der capverdischen
Inseln, wie MOLLER") berichtet. Ubereinstimmend hiermit berichtet
A.Tscamrcu®), dass die Pflanze dort Heckenpflanze sei. Die Samen
tragen die verschiedensten Namen nach Strumer:?) Pinhoés de
purga, schwarze Brechniisse, Purgierniisse oder grosse Rizinus-
samen, Semina Ricini majoris sen Pinus infernalis, Nuces cathar-
ticae americanae, Barbadosniisse; auch grosse Purgiernuss, gros
pignon d’Inde, pignon de Barbarie, médicinier cathartique und
ricin d’Amérique findet sich als Bezeichnung. TIhre pharmako-
logischen Wirkungen werden im ganzen Verbreitungsgebiet be-
nutzt, aber eine Einigkeit der Ansichten iiber sie ist keineswegs

1) Jahreshericht der Pharmazie 1881—82, 8. 90.

%) Jahresbericht der Pharmazie 1901, 8. 7.

%) Jahresbericht der Pharmazie 1881—82, 3. 108,

4 H. W. L. Buuwestox in Journ. der Pharmazie Klsass-Lothr. 1895,
8. 201 (nach Jahresbericht der Pharmazie 1895, 8, 10).

8) Zeitschrift trop. Landw. 1897, No. 3.
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Uber die Giftstoffe der Samen von Jat ropha Curcas. 119

vorhanden. Sircrn?) bemerkt ganz richtig, dass zwei Meinungen
vorhanden sind: Die einen halten die Curcasniisse fiir ein mildes
Abfiihrmittel, wihrend die anderen in ihnen ein drastisches.
brechenerregendes Mittel sehen. Husemany hilt 2—4 Curcas-
samen oder 15—20 Tropfen des Oles fiir ein von Nebener-
scheinungen freies Purgans und fithrt die Abhandlung des Er-
furter Doktoranden ScamipT vom Jahre 1790 an. der hr’]mnptet
die Samen von Jatropha Curcas seien voll stindig unsehidlich
und in entsprechender Dosis ein gar nettes Abfithrmittel. ]

Dass diese Ansicht eine irrice ist, hat Sieeern schon mit
Sicherheit nachgewiesen und neuerliche Vergiftungsfille haben
die Gefihrlichkeit einer innerlichen Zufuhr von Curcassamen-
oder O1 zum Leidwesen der Beteiligten dargetan. Fiir den
Menschen steht es an Gefihrlichkeit dem Crotonsl nicht viel
nach, wie im Laufe dieser Arbeit gezeigt werden wird.

Dass bei der ausserordentlich bedentenden technischen
Verwendung des Curcastles nicht hiufiger durch U nvorsichtigkeit
Intoxikationen vorkommen, ist merkwiirdig. Wie gross die Ver-
wendung ist, zeigt die Tatsache, dass von Sierra Leone Jjahrlich
etwa 15—18000 Tonnen Curcasil zur Seifenfabrikation nach
Europa ausgefiihrt wurden.®) Um so eigenartiger ist es, dass
in den , Verhandlungen des Jw]m:mhmt%l,lmftlu,lreu Twlmlef’%‘
vom 5. Dezember 1912 unter dem Titel Uh:uhstoi’hfumwmw
Deutschlands® kein Curcasil mehr erwihnt wird.

Die Anwendung des Oles ist natiirlich eine rein technische,
und zwar kommt vor allem nach Grixin%) die Fihigkeit rles
Curcastles in Betracht, ohne Geruch und Rauch zu brennen
und eine schine feste Seife zu liefern. Es wird auch als Schmiers]
verwandt, jedoch wird es von ArcuBUTT ZU diesem Zwecke nicht
empfohlen, da es sich in 24 Stunden verdickt. Seine Eigen-
schaften, nach denen es, wie andere Jatrophable, z. B. das Ol
von Jatropha mahafalensis, zu den halbtrocknenden Olen zu
rechnen ist, machen es nach M. H. Birmar®) fiir die angefiithrten

1) Uber die Giftstoffe zweier r Euphorbiaceen. Dissert. Dorpat 1893, 8 8.

2: Nenes Jahrbuch fiir Pharmazie, Bd. 29, 1868, S. 130 (zit. nach
SieeEL 1. c.)

%) Jahresbericht der Pharmazie 1893, S. 9.

) W. Gumn, Chemie der Fette, Lipoide nnd Wachsarten 1912, Bd. II,

8. 134 ff,

5) Zeitschrift fiir angewandte Chemie. 26, Jahrgang, 1913, No. 28.
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technisehen Zwecke gut verwertbar. Ob allerdings eine Toiletten-
seife aus Curcastl besonders geeignef fiir eine rationelle Haut-
pflege ist, bleibe dahingestellt, denn manche Autoren schreiben
auch der Seife aus Curcasil eine hautreizende Wirkung?) zu,
wihrend Harrwica?) diese Ansicht nicht teilt.

Als verbotene Anwendung des Oles wird erwidhnt die
Verfilschung von Crotonél und anderen 6&ligen Abfithrmitteln,
wobei der Name Oleum Ricini majoris tiir die Harmlosigkeit des
Mittels plaidiert haben mag; berechtigter jedenfalls ist die be-
kanntere Bezeichnung Hollensl, Oleum infernale. Dass Curcasol
zum Verfilschen von Olivenil dient, halte ich mit Kurix ®) nicht
recht fiir glaublich, da der kratzende Geschmack den Konsumenten
rasch kopfschen machen wiirde.

3. Samenbestandteile nach Siegel.?)
Da im folgenden die Berechnung von Dosen stets auf
unversehrte Samen bezogen ist, seien deren Bestandteile nach
der sorgfiltig von Smmern zusammengestellten Tabelle angefiihrt:

Wasser's o+ =0 = 1209
Afchet b on _ se o= 20E0
Gl ek s =358
Zucker . . . l

Farbstoff — 47.83
Zellulose . . l

Eiweiss, losliches. = 1.11

Das Gewichtsverhiltnis von Schale, Kernsubstanz und Ol
ist derartig, dass man keinen grossen Fehler macht, wenn man
jedem Teil ein Drittel des Gesamtgewichies zuspricht, und da
auch andere Autoren®) annihernd dasselbe Verhiiltnis angeben,
ist im weiteren Verlauf dieses Verhiltnis den Berechnungen zu-
grunde gelegt.

Dass dem Embryo die Giftigkeit insbhesondere zukomme,
glaubte man frither,®) Souvsriraxy aber wies iiberzeugend nach,
dass die ganze Kernsubstanz giftig sei, und Orrina®) vergiftete

1) W. Dymock 1. e,

%) GemssLER-Morrer 1. c.

%) Zeitschrift fiir angewandte Chemie 1898, 8. 1012—1025.
4 A. SizeEL 1. e,

5) AmwawpoN u. Usarpiyt nach W. Dymock . c.

®) STrumer 1, ¢
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als Erster Hunde mit 1—3 Drachmen der Kernsubstanz. Der
Tod seiner Versuchstiere steht allerdings im Widerspruch mit
neueren Versuchen.

Jedenfalls lag aber kein Grund vor, bei den folgenden
Untersuchungen zwischen Embryo und Kotyledonen zu unter-
scheiden.

I1. Uber Curcin.
I. Friihere Untersuchungen und Darstellungsversuche.

Der erste, der in den Pressriickstinden der Samen von
Jatropha Curcas nach einem wirksamen Prinzip suchte, war
Srinnmark.')  Ihn berechtigte hierzu die kurz vorher von
Koserr und ihm gemachte Entdeckung des toxischen, pflanz-
lichen Agglutinins Rizin. In den Samen der Jatropha Curcas,
die ebenso wie Ricinus communis der Familie der Euphorbiaceen
angehirt, glaubte er ein weiteres Agglutinin mit toxischen
Kigenschaften nachgewiesen zu haben, das allerdings schwiicher
wirken sollte als Rizin.

In der Folgezeit beschiiftigte sich nur A. Sreeur,?) eben-
falls unter Kosert, wieder mit unseren Samen. Und um sein
Resultat gleich vorwegzunehmen, es gelang ihm nicht, ein Ag-
glutinin zn finden; wohl aber konstatierte er das Vorhandensein
eines giftigen Korpers, den er als ein Toxalbumin ansprach
und mit dem Namen Curcin belegte. Die Giftwirkung sowohl
der entilten Samen wie auch des daraus mit destilliertem
Wasser gewonnenen Extraktes konnte er an Hihnen bei Ver-
fitterung und an Katzen und Hunden durch intravensse In-

Jektion nachweisen. KEs gelang ihm aber nicht, das Curecin durch

eine eiweissfillende Methode unbeschadet seiner Wirksamkeit
auszufiillen und so von dem offenbar unwirksamen Ballast der
itbrigen wasserldslichen Samenbestandteile zu befreien.

Wertvoll sind nun die Feststellungen Srecrs, dass dem
Curcin weder auf das isolierte Froschherz noch auf Frosch-
muskulatur eine schidigende Wirkung zukommt. Dagegen sind
seine Angaben, die sich auf die Blutwirkung beziehen, inzwischen

') H. StioumaRg, Arbeiten des pharmakologischen Instituts in Dorpat,
I, 8. 150.

?) A, Sweerr, Uber die Giftstoffe zweier Euphorbiaceen; Diss. Dorpat,
1893.




122 FELKE:

aa

iiberholt. KEr hat sich bei seinen Versuchen auf eine Blutart
beschrinkt, wihrend man inzwischen erkannt hat, dass es ausser-
ordentlich wihlerische Agglutinine gibt, die eine Blutart agglu-
tinieren, eine andere unbeeinflusst lassen wihrend eine dritte
sogar von ihnen hidmolysiert werden kann.?)

2. Eigene Darstellungsversuche.

Iech habe nun die verschiedensten Blutarten mit Curcin
zusammengebracht und zugleich versucht. aus dem roten Auszug
durch moglichst milde Ausfillung das wirksame Prinzip in
grisserer Reinheit zu bekommen,

Die Samen von Jatropha Cureas, die mir zur Verfiigung
standen, waren von GEEE & Cie. in Dresden bezogen. Die Firma
hatte sie im April 1909 frisch bekommen, sie waren also bei
Anstellung meiner Versuche dreieinhalb Jahre alt. Wie weiter
unten ansgefiihrt, waren sie durchaus wirksam im Tierversuch,
der anch das einzige Mittel war, die Wirksamkeit der Fillungs-
produkte zu erweisen. Meine Ausziige bereitete ich teils aus in
entfettetem Zustand bezogenen Samen, teils aus selbst entfetteten
Kernen. Bei letzteren war es moglich, die harten schwarzen
Samenschalen zu entfernen, withrend diese den bezogenen Press-
riickstiinden eng beigemengt waren und nicht beseitigt werden
konnten. Bei der Berechnung der Konzentrationen wurde dieser
Umstand beriicksichtigt. Ein Unterschied in der Wirksamkeit
von durch Pressen hei 40—50° entfetteten Samen und solchen,
denen ich das Ol durch Extraktion mit Petrolither entzogen
hatte, liess sich nicht feststellen. Folgende Darstellungsmethoden
wurden zur moglichsten Reingewinnung des Curcins angewandt.
Es wurde zunéchst ein Quantum entfettete Samen mit der 5fachen
Menge physiologischer Kochsalzlésung und einigen Kubikzenti-
metern (auf 100 cem 0.5 ecm) Toluol bei 38° 24 Stunden lang
digeriert. Nach dieser Zeit, wiihrend der hin und wieder die
Masse durchgeschiittelt wurde, wurde koliert und mit Natron-
lauge vorsichtig neutralisiert, wobei ein Teil der Phosphate
flockig ausfiel; dann wurde filtriert und so ein klarer, aber
dunkelbraun gefirbter Auszug erhalten. Die Firbung stammte
nur zum Teil von den beigemengten Samenschalen, denn auch die

) L. IrzxowrrscH, Uber die Wirkung der Bestandteile der Croton-
samen; Diss, Rostock, 1912,
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von diesen befreiten Kerne gaben einen wenn auch bedeutend
helleren braunen Auszug.

Mit diesem rohen Auszug wurde ein Teil der Versuche
angestellt; der Auszug zeigte sich im Tierversuch (s. u.) wirksam.

Da event. ein Agglutinin gesucht wurde, wandte ich als
erste Reinigungsmethode folgende fiir fast alle Agglutinine und
Phasine braunchbare Methode an:

a) 100 cem roher Auszug wurden mit 150 ccm 96 9/, igem
Alkohol versetzt und durchgeschiittelt. Der flockice Nieder-
schlag wurde auf dem Saugfilter moglichst raseh vom Alkohol
getrennt und in einer entsprechenden Menge Kochsalzlisung
wieder gelost. Die Eiweissstoffe wurden dabei quantitativ aus-
gefillt, blieben loslich und ihre Liosung gab Eiweissreaktionen;
aber das Gift war bei dieser Prozedur verschwunden. Auch
SiecrL konstatierte die Vernichtung der Wirksamkeit des Curcins
durch diese Féllungsmethode.

b) Sminimark?!) hat sich seinen Auszng folgendermassen
bereitet: Er extrahierte 10 g enthiilste Samen mit durch Essig-
sidure angesinertem Wasser, aus dem er durch Ferrocyankalium
das Eiweiss ausfillte und in schwach alkalischem Wasser wieder
loste. Auf diesem Wege erhielt ich eine Giftlssung, in der ein
Teil des Giftes jedenfalls erhalten war, die aber bei gleich-
berechneter Konzentration schwicher wirkte als der rohe Auszue.
Sieeen erhielt bei der Féllung mit Essigsiure-Ferrocyankalium
ginzlich nnwirksame Lisungen,

¢) Meine weiteren Fillungsresultate stimmen mit denen
SiEGELS iiberein, indem ich wie er ebensowenig durch Aussalzen
mit Ammoniumsulfat, mit Magnesiumsulfat wie durch Austiillen
mit Blei oder verdiinnter Schwefelsiure eine wirksame Losung
erhalten konnte, trotzdem die Eiweissreaktionen der wieder ge-
listen Fallungen durchaus erhalten waren.

SteeeL erzielte nur durch Dialyse eine Trennung der
Eiweissstoffe von den Verunreinigungen bei erhaltener Wirksam-
keit. Ich habe die Dialyse nicht angewandt, weil es mir gelang,
durch folgende, recht schonende Methode eine fast vollige Aus-
fillang der Eiweissstoffe zu erhalten, ohne dass die Giftigkeit
durch diese Behandlung irgendwie gelitten hiitte, was ich durch
vergleichende Versuche mit dem rohen Extrakt dartun konnte
Wenn man néimlich
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d) den rohen Auszug mit wenigen Tropfen verdiinnter
Essigsiure ansiiuert (auf 5 cem 1 Tropfen) und dann konzen-
trierte 33 9/, ige Kochsalzlosung zusetzt, bis die Losung etwa
89, Kochsalz enthilt, so fillt fast das ganze Eiweiss aus
und der Niederschlag ldsst sich quantitativ zur urspriinglichen
Giftigkeit wieder losen. Das Filtrat enthélt dann noch durch
Alkohol ausfiillbare und wieder lésliche Stoffe, aber das wirk-
same Prinzip befindet sich, von den meisten Schlacken befreit, in
dem auf diese milde Weise erzeugten Niederschlag. Mit diesem
Verfahren, dessen Gelingen die Eiweissnatur des Cureins durchaus
bestiitigt, gelang es bequem, dosierbare Giftlosungen herzustellen
und Tieren in wenigen Kubikzentimetern das Gift grosser Samen-
mengen einzuspritzen; und ebenfalls konnte man bequem die
hichsten Konzentrationen in vitro mit Blut zusammenbringen.

3. Tierversuche mit Curcin.

Ich lasse zunichst meine eigenen Tierversuche folgen.

Versuch 1. Aus entfettet hezogenen Curcussamen wurden Pillen zu
je 0.3 g geformt und aunf diese Art einem Huhn von 1500 g Gewicht im
Lanfe von 6 Tagen 50 g Olfreie Samen verfiittert. Das Tier zeigte keine
Anderung seines Befindens,

Versuch 2. Vierzehn Tage spiiter erhielt dasselbe Huhn 10 ilhaltige,
von ihrer harten Schale befreite Samen. Auch hiernach trat keinerlei
Wirkung auf.

Hithner wurden zuniichst als Versuchstiere gewihlt, weil
sie ja nicht erbrechen kénnen. Aber sie sind nach anderer
Richtung hin unzweckmiissig, sie zeigen sich nimlich, wie obige
Versuche beweisen, sehr resistent gegen das Curcasgift. Sreern
erzielte zwar bei einigen Hihnen schon durch Gaben von 8 g
pro Kilogramm Durchfall und schliesslich Exitus unter Lungen-
6dem und multiplen Ekchimosen im Darmtraktus, musste in anderen
Fillen aber auch heroische Dosen von 70 g pro Kilogramm
anwenden. Woranf diese verschiedene Resistenz der Tiere
beruht, lisst sich schwer entscheiden. Bei der leichten Zer-
setzlichkeit des Curcins ist es miglich, dass ein Teil im Darm-
traktus zerstort wird. Im weiteren Verlauf habe ich nur Vier-
fiissler zu Versuchstieren genommen und die Substanzen subkutan
einverleibt.

Versuch 3. Einem Kaninchen von 2000 o Gewicht werden die
nach Methode a) mit Alkohol gefillten und in 10 cem physiologischer Koch-

salzlii
Nach

ausrei
Ekehy
als W
Versu

analog
war k
der 4,
Tod ei

waren
anf 1

Wasse
Kochsa
spreche
von mi
auf, an
eines |}
subkut:
etwas

geklun,
24 g

3 g Sa
80 Stur

Schleim
klappe

I
Auszug
typisck
mit de
Ekehy!
lymphc
wenige
einen |
unser (

Ly

i]lhiﬂ[ig_{‘c

L3
2




Uber die Giftstoffe der Samen von Jatropha Cureas. 125

ad

salzlisung wieder gelisten Eiweissstoffe aus 15 g Samen’) subkutan injiziert.
Nach 36 Stunden war das Tier fot, ohne hesondere Symptome gezeigt zn haben.
Sektion: Eine ausgedehnte kiisige Pneumonie, die

als Todesursace
ausreichte, aber natiirlich nicht vom Gift verursachi worden war. Rinige
Ekchymosen in der Schleimhaut des Magenfundus diirfte dagegen vielleickt
als Wirkung des einverleibten Kiweisses angesehen werden, wie weitere
Versuche zeigten, Die Dosis betrug 7.5 g Samen pro Kilogramm,

Versuch 4. Ein Kaninchen von 700 g erhielt ein dem
analog gefiilltes Fiweiss, b ccm =6 g Samen, subkutan. Nach 53 Stunden
war keine Wirkung aunfgetreten. Nun erhielt das Tier 10 cemi rohen Auszug,
der 4.3 g Samen pro Kilogramm Tier entsprach. Nacl 12 Stunden war der
Tod eingetreten. Die

obigen

Sektion ergab eine starke J;iuti‘[‘rllnng der Darmwandgefiis

sonst
waren keine Veriinderungen zn finden.

Die zweite, d. h. die wirksame Giftmenge entsprach ca. 4.3 ¢ Samen
auf 1 kg Tier.
Versuch 5. Ein Kaninchen von 2500 g erhielt mit

destilliertem
Wasser bereiteten Curcasauszng, der nachtriiglich

durch eine entsprechende
Kochsalzmenge isotonisch gemacht war, in einer Menge von 10 cem ent-
sprechend 4 Samen subkutan eingespritzt.  (Die Samen waren in diesem Falle
von mir selbst entfettet.) In den nichsten zwei Tagen trat rasselndes Atmen
auf, am dritten Tage war das Tier wieder munter, s folgte eine Injektion
eines konzentrierten Extraktes, die ilm die Eiweissmenge von 6 g Samen
subkutan einverleibte. Die Folge war wieder Dyspnbe und das Anftreten von
etwas Eiweiss im Harn. Nach drei
geklungen.

Das Tier erhielt bei der ersten Injektion 1.6 g Samen, bei der zweiten
2.4 g Samen pro Kilogramm,

Versuch 6. Einem Kaninchen von 15600 g wurden pro Kilogramm
. =

3 g Samen in Gestalt von rohem Auszug eingespritzt. Das Tier war nach
80 Stunden tot. (Die Kerne waren von mir selbst entfettet.)

Sektion: Ziemlich zahlreiche Kkehymosen im Blinddarm, in der
Schleimhaut der Appendix, blutige Infiltration der Driisen an der [le
klappe und der Driisenpakete an der Mesenterialwurzel,

Tagen waren die Erscheinungen ab-

ocoecal-
Eiweiss im Harn.

Die bisher angefiihrten Versuche zeigen, dass in den
Auszug Giftstofte iibergehen, die imstande sind, Kaninchen unter
typischem Sektionsbefund zu titen. Die Ahnlichkeit des Befundes
mit dem bei Rizinvergiftung ist eklatant, bei beiden herrschen
Ekchymosen des Darmtraktus und Verinderungen der Bauch-
lymphdriisen vor. Nur ist Rizin bedentend giftiger, indem schon
weniger als 1 mg pro Kilogramm Korpergewicht geniigt, um
einen Hund zu titen,?) wiihrend die Berechnung der Dosis fiir
unser Gift, das Curcin, folgendes ergibt:

‘) Die Berechnung der Dosis erfolgte immer auf unversehrte, also
ilhaltige und nicht geschiilte Samen,
%) Arb. d. pharmak. Instituts zu Dorpat, III, S, 136 ff,
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Nach Sieerr!) enthalten Curcassamen 1.119;iges Eiweiss.
Wenn nun das Curcin, wie aus dem ganzen Verhalten hervor-
geht, als Toxalbumin angesprochen werden muss, so braucht
es doch nicht die Gesamtmenge des Eiweisses in den Samen
auszumachen, Der bequemen Rechnung halber kann man vielleicht
annehmen, dass rund 19, des Samengewichts von Curcin
ausgemacht wird. Dosen, welche unter 3 g Samen pro Kilogramm
Kaninchen blieben, vermochten diese nicht zu tiéten, 3 g war
gerade die giinstige Dosis, bei der der Exitus so weit heraus-
geschoben wurde, dass sich pathologische Veriinderungen in
geniigender Weise ausbilden konnten. Sonach wire nach
unsgerer Rechnung 0.03 g Curcin pro Kilogramm sub-
kutan die todliche Dosis fiir Kaninchen.

Die Parallele mit Rizin geht noch weiter. Beim Neu-
tralisieren des Rohauszuges fallen flockiz die Phosphate aus,
und ebenso, wie diese Rizin mit niederreissen,®) machen sie es
auch mit dem Curcin; es gelingt aber nicht, einen wirksameren
Auszug zu erhalten, wenn man dieses Ausfillen umgeht, indem
man die Reaktion wiihrend des Extrahierens dauernd schwach
alkalisch hélt:

Versuch 7. Ein Kaninchen von 1600 g erhiilt eine Lisung (ganz
sehwaeh sauer durch Essigsiiure) der beim Neutralisieren des Rohauszuges
fiir Versuch 5 ausgefallenen Phosphate subkutan. Nach 40 Stunden war das
Tier tot.

Die Sektion ergab keine Verinderungen.

Versuch 8. Von einem auf alkalischem Wege hergestellten Auvszug
wurden einem Kaninchen von 900 g 10 cem = 3 g Samen unter die Haut
gespritzt. Nach 20 Stunden starb das Tier plotzlich

Sektion: Die Injektionsstelle war idematis, das einzige Mal, dass
eine lokale Reaktion eintrat und diese war anf die wenn auch schwache
Alkaleszenz der Einspritzung zuriickzufithren. Sonst keine Verinderungen

Versuch 9. Als Kontrolltier zum vorhergehenden und folgenden Versuch
wurden einem 800 g schweren Kaninchen 10 cem eines Rohaunszuges = 3 g
Samen subkutan injiziert. Dieses Tier war das einzige, dessen Tod von mir
beobachtet werden konnte, da die fibrigen alle nachts zum Exitns kamen.
Nach 21 Stunden setzten ziemlich plitzlich Dyspnie und Kriimpfe ein, die
gich in Pausen von einigen Minuten wiederholten. Die Atempausen wurden
immer grisser, die klonischen Kriimpfe gingen immer mehr in einen Opistotonus
iiber und in diesem Zustande trat der Tod ein.

Sektion: Au der Pulmonalklappe fand sich eine kleine Blutung, das
Herz stand in Diastole, Eine Lymphdriise am Magen war blatig infiltriert

11, ¢ 8. 83
%) Arb. des pharmak. Instituts zu Dorpat, ITI, 8. 118.
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8. Die Schleimhaut des Coecums und der Wurmfortsatz in ganzer Dicke waren
r- entziindet und mit Ekchymosen besetzt, vor allem auch die Plagque an der
Ileocoecalklappe.

1t Versueh 10. Von der nach Strrmrmark [S, 123, b)] mit Essigsiure-
n Ferrocyankalium bereiteten Curcinlisung wurden einem Kaninehen von 900 g
1t 10 cem = 9 g Samen injiziert. Nach 86 Stunden war das Tier tot. Die
= Sektion ergab: Multiple punktfrmige Ekchymosen unter der Serosa
o der ,-\]|1u:11rli_\;_ s y . ieg i i
Dieser Versuch beweist die oben angegebene Moglichkeit,
o das Curcin mit Ferrocyankalium aus dem essigsauren
T Rohauszug fillen zu kdnnen, spricht also fiir die Eiweissnatur.
) Zugleich zeigt es aber, dass diese Fillungsmethode einen Meil
I des Cureins vernichtet, denn das Tier in Versuch 9 bekam die
v dreifach grossere Dosis wie das Tier in Versuch 8 und lebte
doch 15 Stunden linger. Dagegen ist die oben unter d) an-
£ gegebene Hssigsiure-Kochsalzfillung eine das Curcin schonende
i Reinigungsmethode, die es erlaubt, das Gift quantitativ nieder-
» zuschlagen und in reinere Lisung zu bringen, wie folgende
= Versuche zeigen:
m Versuch 11. Ein Kaninchen von 1700 g bekam 85 cem reine
h Curcinlsung [nach d)] subkutan injiziert. Nach 33 Stunden war es tot.
Sektion: Multiple Ekchymosen in der Schleimhant des Magenfundus
s und der Appendix, Nieren sehr blutreich. Die Dosis entsprach nur 2 g
es Samen pro Kilogramm d. h. 20 mg Curein pro Kilogramm,
as Versuch 12. ¥in Kaninchen von 2100 g erhielt 6.5 cem Curein-
lisung (rein), von der 1 cem 1 g Samen entsprach, unter die Haut gespritzt,
Nach 14 Stunden starb das Tier.
1o Sektion: Zahlreiche punktformige Ekchymosen in der Magenschleim-
ut haut und vor allem in der des Wurmfortsatzes. Die Dosis betrug 3 g Samen
pro Kilogramm d. h. 30 mg Curein pro Kilogramm,
88 Die mit Essigsidure-Kochsalzfillung hergestellte
he Curcinlésung wirkte also todlich, wenn sie auf 1 kg
11:- Tier die etwa 2—3 g Samen entsprechende Kiweiss-
1 menge, d. h. 20-—30 mg Curcin enthielt, ein Verhalten, das
P durchaus dem des Rohauszuges entspricht und beweist, dass die
m. gesamte Curcinmenge schonend ausgefillt wurde. Zu-
e gleich diirfte durch diese Reinigungsmethode in Gemein-
‘n]: schaft mit der StrnnmARKS, wenn diese letztere auch
nur teilweise gelang, geniigend sicher gestellt sein,
as dass das Curcin den sogen. Toxalbuminen zuzurechnen
rt. ist, zumal Rohausziige aus den entilten Samen bei 60° unter

Koagulation der Eiweissstoffe ihre Wirkung verlieren?).

1) A, SmeeEL L. e, 8, 20,
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Im weiteren Gang der Versuche wurde die Curcinlésung
Fischen zu ihrem Wasser zugegeben, wie dies Korerr mit
Saponinen und Grinrrz!) mit #therischen Olen getan haben.
[Zinwandfreie Resultate wurden aber nicht erhalten, da nach
30 Stunden, und solange lebten auch die Cureinfische, die Kon-
trollfische ebenfalls Storungen zeigten; anf keinen Fall war eine
besondere Fmpfindlichkeit der Fische gegen Curcin nachzuweisen.

Und ebenso verhielt es sich mit Froschen, wie folgende
Versuche zeigen:

1. Frosch von 50 g erhillt 1 cem Curcasauszug (= 0.6 g Samen) in
den Riickenlymphsack. Nach 4 Tagen ist keine Wirkung eingetreten.

2. Froseh von 30 g erhiilt 1 cem Curcinlisung (= 2 g Samen) in den
Lymphsack. Nach b Tagen auch hier keine Wirkung festzustellen.

Rem?) stellte fest, dass nach entsprechenden Rizindosen
Kroten und Frosche in lingstens 5 Tagen unter typischem Befund
starben.

Dass Hiithner auf per os verabfolgte Curcasriickstinde und
auch olhaltige Curcassamen nicht reagieren, ist oben schon an-
gefithrt. Aber auch andere Versuchstiere verhalten sich ebenso.
Anlédsslich der weiter unten erwidhnten Hamburger Vergiftung
wurden von Lipemaxn?) folgende Versuche angestellt:

Zwei Meerschweinchen von 330 g erhielten niichtern mit der Schlund-
sonde je 3 g zermahlene Niisse, worauf keinerlei Wirkung bis auf zwei
normale Stiihle auftrat. Darnach erhielten sie Gaben von 6 g; keine Wirkung.
(Die Dosis letalis subentanea fiir Kaninchen ist um das sechsfache damit
iiberschritten.)

Ein Kaninchen von 1900 g erhielt per os b g, das niichste Mal 15 g
Niisse. Auch bei dieser, fiir subkutane Verabfolgung fiinffach letalen Dosis
trat keine Wirkung ein.

Bei weiteren Versuchen reagierten nur Hunde, und zwar
mit Erbrechen. Da dies aber auf den Olanteil der Samen zu
schieben ist, wird von diesen Versuchen erst weiter unten die
Rede sein.

Y R. Gemnrrz, Vergleichende Versuche iiber die narkotischen und
desinfizierenden Wirkungen der gangbarsien itherischen Ole und deren wirk-
samen Bestandteilen. Sitzungsberichte nnd Abhandlungen der naturforsehenden
Gesellschaft zu Rostock. Neue Folge Bd. IV, S. 48 (ansserdem Preisarbeit).

%) G. BEmimp, Beitrige znr Kenntnis der chemischen Natur und des
biologischen Verhaltens des Rizins. Siehe oben S, 81,
rgiftang durch Curcasniisse.

4 Laeemany, Zwel Fiille von schwerer Ve
Med. Klinik 13, 1913.
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Uber die Giftstoffe der Samen von Jatropha Curcas. 129

Bei der chemischen Empfindlichkeit des Curcins ist wohl
anzunehmen, dass die Sduremenge des Magensaftes schon geniigt,
das Gift zu zerstoren, wobei das Pepsin noch mithelfen mag.
Dass schon einige Tropfen verdinnter Schwefelsiure auf 100 cem
Curcasauszug geniigen, um das Curein zu zerstiren, habe ich
bei den Versuchen, es mit Sduren zn fillen, jedenfalls feststellen
kinnen.

Die Organe der von mir mit Curein vergifteten Tiere boten
folgende histologische Verdnderungen:

Als am meisten betroffenes Organ imponierte der Darm. s fanden
sich fast in jedem Falle subserdse Blutextravasate mit vereinzelten
Rundzellen in der Umgebung, und in jedem Falle waren submucise und
intramucdse Blutanstritte vorhanden und besonders ins Auge springend
Nekrosen innerhalb der Paverschen Plaques. Aber auch andere
lymphatische Apparate waren beteiligt: so fanden sich manchmal in
den Lymphknoten an der Mesenterialwurzel ausgedehnte Zell-
nekrosen und Blutaustritte, und besonders driingten sich diese Kr-
scheinungen zusammen in dem Kom plex von Lymphfollikeln an der
Valvula Bauhini und in dem Appendix.

Die Niere zeigte meist, wenn auch nicht in allen Fillen grosse Blut-
fiillle und Degeneration der Epithelien der Tubuli contorti.

In der Leber fand sich manchmal eine am Rande der Acini beginnende
Nekrose, begleitet von Stauungserscheinungen,

Im Vordergrund stehen also Verdinderungen des
lymphatischen Apparates und Blutaustritte in die Ge-
webe, besonders des Darmes und der zugehorigen
Lymphdriisen, also rizindhnliche?) Erscheinungen.

4. Blutversuche mit Curein.

Es handelte sich nun noech darum, die Wirkung festzustellen,
die das Curcin auf das Blut ausiibt. Stmrmarx hatte diese,
wie oben angefiihrt, durchaus rizinéhnlich, nur etwas schwiicher
gefunden, Sreeern bestritt eine agglutinierende Fahigkeit des
Curcins. Es wurden daher von mir die verschiedensten Blut-
arten, serumhaltiz und serumfrei, durchweg in 29/ iger Auf-
schwemmung der Wirkung des Giftes ausgesetzt. Beobachtet
wurde 6—24 Stunden lang, und sowohl dep Rohauszug aus
Curcaspressriickstinden wie die gereinigte Curcinlgsung wurden
in wechselnder Konzentration gepriift.

') Koperr, Beitrige zur Kenntnis der vegetabilischen Hiimagglutinine,
8. 29 ff.

9
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Es folgen einige beweisende Versuche, bei denen die jeweilige
Anordnung so getroffen wurde, dass jedesmal sieben Reagenz-
gliser zur Aufstellung kamen; alle waren mit je 5 cem einer
zweiprozentigen Aufschwemmung der betreffenden Blutkbrperchen
in physiologischer Kochsalzlosung beschickt. Nun wurde der
Reihe nach hinzugefiigt in das erste Rohrchen 5 cem Kochsalz-
losung, in das zweite 1 cem Giftlosung + 4 cem Kochsalzlisung,
in das dritte 2 ccm Giftlosung + 3 cem Kochsalzlosung und so
fort bis 5 cem Giftlosung 4 0 cem Kochsalzlisung; das siebente
Rohrehen diente als zweite Kontrolle und wurde ebenso wie das
erste beschickt.

Bei einigen Versuchen wurde allerdings, weil manchmal
nur begrenzte Mengen Giftlosung verfiighar waren, die Anordnung
dahin gedndert, dass nur gleiche Teile Blutkirperchenaut-
schwemmung und Giftlosung gemischt wurden neben den
selbstverstindlich stets aufgestellten Blut-Kochsalzkontrollen.

1. Menschenblut, gewonnen aus FPlazenten, in 2 ° iger Auf-
gschwemmung :

a) 5 cem Blut 4+ 5 cem physiol. Kochsalzlisung als erste Kontrolle;

bl & s +4 : = ~+ 1 cem Rohauszug,
e} b ., - +3 42 .. I

d) b + 2 = = 3 ., Auszug,

t'l.;i 5 n n +' 1 n n _:_ 4

e A o) =D,

gl B n 0 b als zweite Kontrolle,

Nach 24 Stunden hatten sich in allen Réhrchen die Blutkirperchen zu
Boden gesetzt, liessen sich aber dureh leichtes Umkehren in der ganzen
Fliissighkeit verteilen, ohne sich rasch wieder zu senken: Ks war keine
Agglutination und keine Himolyse eingetreten.

Der Versnch wurde wiederholt, auch mit der durch Alkoholfiillung
gewonnenen Curcinlésung, die sich ja allerdings im Tierversuch als nur
wenig wirksam erwiesen hatte, mit negativem Erfolg. Aber auch die
durch Essigsinre-Kochsalzfillung gewonnene, reine und sehr
giftige Curcinlsung war nnwirksam auf Menschenblut.

2. Frisches, sernmfreies Taubenblut in 29/ iger Aufsehwemmung.

a) 3 cem Blut 43 cem Kochsalzlisung,

h) 8 . » +3 , Curcasanszug, l nach 6 Stunden keine
o)y 3 . y +3 , durch Alkoholfillung ge- l Wirkung ;
wonnene Curcinlisung,
a3 ., n 9 , Abrinlosung, 2°[, (vom ) fast augenblicklich
Jahre 1888!), ] Agglutination ;
e)d . " -3 ., Cureasansz hne T l- . .
) : e B ‘“’“?” l_' pakalugkay keine Wirkung.
zusatz, J ”
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Uber die Giftstoffe der Samen von Jatropha Cureas.

Also aneh Taubenblut, d. h. die fiir Rizin empfindlichste
Blutart, wurde vom Curecin giinzlich unbeeinflusst gelassen,
wihrend Abrin sofort seine Wirkung entfaltete. Dieses Resultat bestitigt
auch folgender Versuch, zn dem von mir selbst auf schonendste Weise kalt
mit Petrolither entfettete und sauber geschiilte Samen extrahiert wurden:

a) b cem 29 iges Taubenblut 4 5 cem Kochsalzlisung,

By b, w2 ., +1 , Auszug,

¢} b . 2 = 1 | mit I\'m!h.f-'nlzliis1111g anf
L0 1 B O~ S {10 cem aufgefiillt:
&l s 8 ) - J

5 Rl TR : .

PG e - ” +& Kochsalzlisung.

Nach 24 Stunden war keine A
eingetreten.

glutination und keine Himolyse

Serumfreies Taubenblut ist ausserordentlich empfindlich; es zeigt im
ibrigen manchmal spontanes Zusammenkleben der Blutkérperchen, ein Vor-
kommnis, das durch spurweis saure oder alkalische Reaktion eines zngesetzten
Extraktes begiinstigt werden kann. REine wahre Agglutination kann aber
dadurch nicht vorgetiiuscht werden. da bei geniigend langem Zuwarten in
diesem Falle auch die nur mit Kochsalz beschickten Kontrollen das Zusammen-
kleben zeigen,

[}

3. Hammelblut, verwandt als 29 ige Aunfschwemmung in physiol.
Kochsalzltsung :

a) & cem Blut 4 5 cem Hur]walzliisun'_;',

ne . ) | ey Cureasauszug -+ 3 cem I\'ur:}usulzf-'ism]g,
¢) D n ; n n 1
(1B " b . Kochsalzlisung,

Nach 6 Stunden keine Agglutination und keine Himol
auch am andern Tage nach 24 Stunden keinerlei Be
Blutkirperchen.

yse;
einflussung der

4. Rinderblut 29 ,ig, in physiol. Kochsalzlisung aufeeschwemmt :
a) b cem Blut -4 5 cem Knt:hsil]zli'.s;qmg!
b)b » T8 , Coureasauszug.
Nach 24 Stunden war kein Unterschied zwischen beiden Gliisern zu
bemerken; ebensowenig wie bei folgendem Versuch:
a) b cem serumfreies Blut -+ 5 cem l\'uc}mu]z];imug‘,
b) b e w +2

o » Curcasaunszug
+3 . l{oc]mn]zl-‘im111g,
e) b . ' s D

erkennen war.
5. Meerschweinchenblut, vom ganz frisch geschlachteten Tier, zn
29, in Kochsalzlisung verteilt, gab auch kein positives Resultat :

nach 6 Stunden weder Agglutination noch Hiimolyse zn

a) 3 cem Blut 43 cem Kochsalzlisung,

b):3 ., » -+38 , Curcasanszng,
3 Y T » +3 , durch Alkohol gefillte Curcinlisung,
d) 3 -3 Curcasauszug ohne Tolnolzusatz,

Q*
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a

Nach b Stunden abgelesen ergab sich keine Agglutination oder Hiimo-
lyse, ebensowenig nach 24 Stunden.

In genan derselben Weise, wie die bisher angefiihrten Versuche dartun,
wurden nun noch folgende Blutarten gepriift:

5, Kaninchenblut,
. Katzenblut,
. Pferdeblut,
. Hithnerblut und

10. Froschblut,
wobei 8. und 10. auch mit dem durch Kochsalz-Essigsiiure gefiillten Curcin
in konzentrierter Lisung, 1 cem entsprechend 3 g Samen, zusammengebracht
wurden, ohne dass in irgend einem Fall eine Beeinflussung der Blutkirperchen
eingetreten wiire.

Selbst wenn Curcin sich iihnlich verhielte wie Crotin,
miisste unter den untersuchten zehn Blutarten doch mindestens
eine gewesen sein, die nach der einen oder anderen Richtung
hin darauf reagiert. Folgende Tabelle, die ich nach Irzko-
wirsce') zusammenstellte, zeigt das dreifache Verhalten ver-
schiedener Blutarten in Gegenwart von Crotin:

T=W= B B

Agglutination Himolyse Keine Beeinflussung
Frosch Kaninchen Mensch
Hammel Hahn Meerschweinchen
Rind [Schlange] Katze
Schwein [Igel] Pferd

Die auf Curcin nicht gepriiften Rlutarten sind einge-
klammert. Die iibrigen sind in obigen Versuchen alle gepriift,
und so kann man wohl mit Recht dem Curein, jeden
Einfluss auf Blutkorperchen, soweit er sich im Reagenz-
glase sichtbar machen lisst, absprechen. Mit Hilfe des
Versuches im Reagenzglas an defibriniertem Blut ist
Curcin also nicht nachweisbar; es kann also bei der-
artigen Versuchen auch niemals mit Rizin verwechselt
werden.

Ferner wurden noch Suspensionen von Hirnzellen, und
zwar solcher vom Menschen und von der Katze, gepriift, die
mit manchen Agglutininen ebenfalls reagieren;*) auch ohne
jeden Erfolg. Wenn Curcin also anch toxisch auf Nerven-
zellen wirken mag, so verankert es sich jedenfalls nicht in der

Yy L. Itzkowrrscr, Uber die Wirkung der Bestandteile der Croton-
samen. Diss. Rostock 1912.

*) (. Reip, Beitriige zur Kenntnis der chemischen Natur und des
biologischen Verhaltens des Rizins. Siehe oben S. 81.
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Uber die Giftstoffe der Samen von Jatropha Curcas, 133

Weise im Reagenzglase mit ihnen, wie Rrmp dies Jjetzt wieder
fiir Rizin nachweisen konnte.

Da Sieern einen hemmenden Einfluss des Curcins auf die
Blutgerinnung festgestellt hatte, so wurde nunmehr reine
Curcinlésung auf undefibriniertes Blut gepriift.

Versuch: Vier Reagenzgliser wurden mit je 5 cem folgender Fli ilssig-
keiten beschickt:

a) b cem physiologische K:)t}lkﬂ]?lu‘cullg

b) 5 , Curcinldsung 1, (1 cem = 0.1 g Samen),
c) b 4 DRSS glieme IR S B2y
)b : 0 Qs B IO

In jedes der Gldschen wurden aus der Jugularvene eines lebenden,
nicht narkotisierten Kaninchens je 5 cem Blut in gleichmiissigem Strome
gefiillt, das Glas einmal zur besseren Misc shung umgekehrt und von diesem
Moment an die Gerinnungszeit bestimmt. Dabei er f'lh sich folgendes:

begann die war die Gerinnung
In Glas Gerinnung nach vollendet nach

Minuten |Sekunden | Minuten |Sekunden

a) physiol. Kochsalzlisung . b 30 7 30
b) 19, Curcinlésung 3 15 8 45
¢) 8y i R 11 4H 19 30
d) 10 | T 8 | — 125 =

Ergebnis: Das Curcin iibt also einen deutlich
hemmenden Einfluss auf den Gerinnungsvorgang des
Blutes aus. Diese Angabe Sreerrs besteht also durchaus
zu Recht. Es erinnert diese Wirkung an die des Hirudins
Aus der Reihe der pflanzlichen Blutagglutinine muss
man also das Curcin streichen; Tscmirscu!) zihlt es noch
dazu. Wenn Sieerrn,?) gestiitzt auf ALEXANDRR ScHMIDT, ZN-
folge der ger innungshemmenden Eigenschaft erosser Dosen des
Curcins eine gerinnungsfordernde Wirkung kleiner Dosen in
corpore annimmt, so ist das eine heutzatage nicht mehr stich-
haltige Vorstellung. Er gibt auch selbst zu, dass diese Ansicht
sich schwerlich beweisen lasse. Weiter g1ht er an, in den Ge-
fissen des Hahnenkropfes Thromben gefunden zu haben; bei
meinen Tieren habe ich derartiges nie gesehen, und ich bin

,l A, Tscmirsch, Handbuch der Pharmakognosie, Lieferung 28, 8. 634,
) A. SieaEr, 1. ¢,
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geneigt, die Ekchymosen als Blutaustritte durch die geschiidigte
Gefisswand anzusehen, ohne dass das Gefiiss selbst verlegt wiire.

Obwohl das fehlende Agglutinationsvermigen bei
Versuchen im Reagenzglas das Curcin also von den
pflanzlichen Toxalbuminen der Rizinreihe scheidet,
gehiort es nach dem Ergebnis der Vergiftungen von
Tieren doch eng zu dieser Gruppe von Giften und musste
daher in dem Zyklus von Arbeiten unseres Institutes iiber Rizin
und verwandte Substanzen mit beriicksichtigt werden.

III. Uber das Cureasol.
1. Friihere Untersuchungen.

Wenn das Curcin schon mit den Toxalbuminen anderer
Euphorbiaceen vergleichbar ist, so ist bei dem Curcasol ein Ver-
gleich mit dem Ole von Croton Tiglium noch nitherliegend.
Seine drastischen Eigenschaften sind schon sehr lange bekannt
und dhneln qualitativ denen des Crotonils, nur dass die Wirkung
beim Menschen erst bei grisseren Dosen eintritt. Von Crotonil
geniigt ein Tropfen, um Entleerungen, ja Enteritis zu erzeugen,
von Cuarcasol musste Sieeern!) 8 Tropfen nehmen, um Erbrechen
und Durehfall zu bekommen.

Diese drastische Wirkung des Curcastles scheint iiberall,
wo die Pflanze vorkommt, bekannt zu sein; auch in zivilisierten
Léndern hat das Hollendl Oleum infernale eine medizinische
Rolle gespielt und zum Aufsuchen des wirksamen Prinzips auf-
gefordert.

Perrerier und Cavestox hatten irrtiimlicherweise Croton-
samen in Hinden, als sie das Wirksame der Curcassamen isolieren
wollten. Sie nannten die gefundene fliichtige Siure Jatropha-
siure, die BuceNer und Braxpes spiter mit dem richtigeren
Namen Crotonsiure?) belegten.?) Jom. Nimmo aus Glasgow erging
es umgekehrt, er glaubte Crotonsamen zu haben und untersuchte

1) KoserT, On the toxic constituents of Jatropha Curcas and Croton
tiglinm. Bulletin of Pharmacy, May 1893,

%) Diese Crotonsdiure entspricht natiirlich nicht einer der jetzigen
Crotonsduren C,H,0,, die im rohen Holzessiz und im ith. Kamillensl vor-
kommen, dagegen nicht im Crotondl,

*) A. Tsonmscn, Handbuch der Pharmakognosie, Lieferung 28, S. 583,
STRumPF, Systematisches Handbuch der Arzneimittellehre II, 1865, 8. 219,
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Uber die Gittstoffe der Samen von Jatropha Curcas. 135

te Curcassamen llml OLY) Er erhielt aus 100 Teilen Samen 64 Teile
e. Kerne und 36 Teile Schale. Jene gaben 27.5 in Weingeist lis-
3i lichen sc lmn‘n Stoff’ (Tiglin), 32.5 mildes, in Terpentinsl los-
n liches Ol und 40.0 in beiden unloslichen mehligen Stoff, Er
£l fand also schon die teilweise Unléslichkeit des Oles in Alkohol,
n und spricht dem unldslichen, in Terpentindl léslichen {)Iumn[l
te eine Wirksamkeit ab. Cacmer pe Gassicourr?) fand in dem
in fetten Ol einen bitteren, harzigen Stoff. Bowis®) frennte eine
fliissige und eine feste Fettsiure (Jsoc eticsiiure) (1854) aus dem
Ol ab.

Sreeen') beschiftigte sich dann unter Kosmrr eingehend
im Jahre 1893 mit dem Curcasél, indem er besonders auf die
chemische Zerlegung desselben Wert legte. Er kommt zu dem

ar Resultat, dass es aus Glyzeriden der Palmitin-, Myristin-
r- und einer Sdure, die analog der Rizinolsiure als Cur-
d. canolsidure zu hraxeir‘huen wiire, besteht; ferner enthalte
1t es noch einen harzartigen Kirper und Eiwe 1\\]\0115(‘ r, welche
o beim Erhitzen oder lingeren Stehen ausfallen. Versuche fiithrte
il er mit emulgiertem Curcasél an Katzen, Kaninchen und [geln
n, aus, wobei sich zeigte, dass Katzen nach etwa 1 g 01 pro
m Kilogramm Durchfall und manchmal auch Erbrechen
bekamen, wihrend Kaninchen und Igel sich als ginzlich
1. resistent gegen das 01 erwie sen. Diese Versuchsergebnisse
m stimmen mit den oben angefiihrten Versuchen von LippMANN in
e Hamburg gut iiberein, bei denen Meerschweinchen und
B Kaninchen durch ganze Samen ebenfalls nicht alteriert
wurden. Kaninchen sind iiberhaupt gegen per os verabfolgte
- giftige Fette wenig empfindlich, denn Mirnrer? ) fand, dass auch
m Chaulmugrasiiure bei Kaninchen keine }JIN-]IHIIIIHJ:E)T} auslost.
T Bei intravenoser Verabfolgung ge ringer Mengen von Curcasél-
mn emulsion fand Sizerrn bei Katzen keine W irkung; nur ein Hund
g erbrach und starb an Schluckpneumonie.
e

"} Strumer |, c

m S g
Journ. de pharm. XV, 503 ff. (nach Strumer ]
o ) The national Dispensatory by Stillé and \luf.{-h lh]u 483,
'1. 1} Sieeer, Uber die Giftstoffe zweier B uphorbiaceen, Diss. Dorpat 1893,

’) H. Taoms und F. Morier, Arbeiten ans dem pharmazentischen In-
3 stitut der Universitiit Berlin, Neunter Band, 1911, 8. 215
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2. Eigene Versuche mit Curcasél.

a) Allgemeines iiber das Ol und den Gang der
Untersuchung.

Wenn ich auch bei meiner Untersuchung die Toxikologie
des Hbllendls in den Vordergrund geriickt habe, so michte ich
doch das chemische Verhalten des Oles durch folgende Tabelle,
die der ,Chemie der Fette, Lipoide und Wachsarten® von
W. Guikix') entnommen ist, kurz charakterisieren:

(Siehe die Tabelle auf S. 137.)

Das von mir verwendete Ol war von Gemg, Dresden, be-
zogen, besass ein spezifisches Gewicht von 0.91, war gelb gefiirbt
und aus den Samen in der Wirme gepresst worden. Das selbst
extrahierte Ol war heller, weil die Samenschalen vorher entfernt
waren. KEine hautreizende Wirkung, wie dem Crotondl,
kommt dem Curcasiél nicht zu,?) wohl aber erinnert es in
Geruch und Geschmack entfernt an ersteres, indem es zuniichst
olig schmeckt, dann aber im Halse kratzt. — Zur Darstellung
der giftigen Fettsiure liess sich mit Erfolg nur die Methode an-
wenden, die Hirscanrypt, von Kosert veranlasst, auf Crotond]?)
angewandt hat, und die sich die verschiedene Lislichkeit der
entsprechenden Barytseifen gegen Alkohol und Ather zunutze
macht, Als Versuchstier wurde von Anfang an der Frosch ver-
wandt. Dieser hat?) in viel hoherem Malse wie Siugetiere
auch ausserhalb des Darmtraktus fettspaltende Fermente: denn
selbst Naphthalol,®) das durch dieselben Fermente zerlegt wird,
spaltet der Frosch in htherem Malse wie der Warmbliiter, trotz-
dem dessen Schmelzpunkt bei 95° liegt. KEs traten denn
auch, wie nach subkutaner Applikation von Crotonél,
bei den Frischen nach Curcasil Allgemeinerscheinungen
ein, die die Tiere unter ausserordentlich typischem

) W. Guwy, Chemie der Fette, Lipoide und Wachsarten. 1912
Bd, II, 8. 134 ff.

) Evressure, Realenzyklopiidie der gesamten Medizin, unter ,Jatropha®.

%) Uber die Crotondlsiure R. Buommems, Arb, des pharmakol. Inst. zu
Dorpat, Bd. IV, 8. 30f.

4) Uber die Crotontlsiiure R, Bucmaeims, Arb. des pharmakol. Inst. zu
Dorpat, Bd. 4, 1890, 8, 71,

%) R, Koserr, Uber Naphthalol oder Betol, Therapent. Monatshefte,
Jahrg, 2, 1888, 8. 220.
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Sektionsbefund sterben liessen. Nur lag die letale
Dosis bei Curcasiél bedeutend héher als bei Crotondl,
und die Erscheinungen setzten nicht so stiirmisch,
sondern im Verlauf von einigen Tagen ein.

Der Befund, den die Tiere bei der Sektion hoten, war
folgender. Ekchymosen beherrschten das Bild. Vor allem
die Mundschleimhaut zeigte Blutungen, die bald nur punktfirmig
waren, bald in gewaltiger Ausdehnung in die gesamte Rachen-
und Gaumenschleimhaut hinein erfolgt war. Die Blutung war
héufig so heftig, dass Blut verschluckt wurde und in dem an
sich stets intakten Magen gefunden wurde; manchmal erfiillte
es auch den Darm bis zum Rectum. Ja, einige Frosche lagen
am Tage nach der Imjektion in einer Blutlache, die ilnen aus
dem Maule gelaufen war; kurz, manche Tiere verbluteten direkt.
sei es nach aussen, sei es in ihren eigenen Darmtraktus hinein.
aber stets stammte das Blut nur aus der Mundhohle, wie beim
Crotondlfrosch.') Die Applikationsstelle, der Riickenlymphsack,
war bei der Sektion stets noch mit emulgiertem O] angefiillt,
manchmal war auch, als Zeichen lokaler Reizung, in ihn hinein
eine Blutung erfolgt; fast immer zeigte die Muskulatur des
Riickens und der Schenkel kleine blutige infiltrierte Flecke.
Der Darm unterhalb des Magens war fast immer stark geritet,
und bei weiblichen Froschen war auch sehr oft der Eileiter von
Ekchymosen durchsetzt. Es gibt zwar eine bakterielle Krank-
heit der Frosche, die mit Blutungen einhergeht, aber diese war
auszuschliessen, da zur selben Zeit im Institut kein andever
Frosch soleche typischen Ekchymosen zeigte.

An den KEileiterekchymosen konnte man besonders gut
mikroskopiseh nachweisen, dass das Blut wirklich aus den
Gefissen, deren Wandungen offenbar geschiidigt waren,
frei zwischen die Zellen in die Gewebsspalten hinein
ausgetreten war. Dasselbe Bild ergab sich an Schnitten der
Zunge in Muskulatur und Schleimhaut. Defekte Stellen der Ge-
fasswand waren nicht zu entdecken.

b) Physikalische Zerlegung des Curcaséles.
Vorstehende Versuche waren mit dem ,ganzen® Ole ge-
macht worden. KEs lag mir daran, es zu zerlegen und zu priifen,

1) L. Irzrowrrscs, 1. e,
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welcher Anteil der wirksamste ist. Um das Ol und die daraus
hergestellten Fraktionen Frioschen in gut dosierbarer und leicht
resorbierbarer Form einspritzen zu konnen, stellte ich mir
Cmulsionen mit Hilfe von Gummi arabicum her. Meist wurden
diese, auch von den einzelnen Fraktionen, 209/,ig gewiihlt.

1. Versuch: Ein Frosch von 65 g erhielt eine Emulsion, entsprechend
0.2 cem ,ganzes” Curcasil von Genr, in den Riickenlymphsack. Am folgenden
Tage war er noch munter, am dritten Tage schimmerte seine Riickenlaut
im hinteren Teile blutig durch, in der Nacht starb er: er lebte somit etwa
60 Stunden nach der Injektion.

Sektion: Viele Ekchymosen in der ganzen Mundhihle, der Riickenhaut
und der Haut der Oberschenkel, spirlicher in der Muskulatur des Riickens.
Der Darm unterhalb des Magens stark geriitet, ohne Blutinhalt.

Das Curcasil von GemEe erwies sich also als giftig, wenn
auch nicht so stark wie Crotonil. Immerhin erzeugte es aber
typische Sektionsergebnisse. Das verwandte Ol zeigte eine
saure Reaktion, die von freien Fettsiuren herriihrte: ob diese
freien Fettsiuren aber das Wirksame waren, erschien fraglich.
Im Polarisationsapparat zeigte es sich optisch inaktiv,
im Gegensatz zu Croton- und Rizinusél, von denen das erste
- 14° bis 4 169 das andere 4 8.00° bis - 8.50° dreht.?)
Ohne weiteres lislich war es in Ather, Chloroform,
Petrolither, Benzol und heissem Alkohol, und zwar in

jedem Verhiltnis. Ganz anders dagegen verhielt es sich

gegen Alkohol bei Zimmertemperatur, und dies Verhalten
erklirte auch die wechselvollen Angaben iiber seine Alkohol-
loslichkeit in der Literatur. Schon Nivmo?) stellte fest, dass
nur ein Teil des Oles alkohollslich sei, der Rest sei terpentinl-
Ioslich, und der erste Teil sollte einen scharfen Stoff (Tiglin)
enthalten. Bei Gerssner-Monuer®) wird es als kaum in Weingeist
lislich bezeichnet. Ich machte folgenden Versuch: 40 cem Curcasil
wurden mit Alkohol (96 °/;) auf 165 cem aufeefiillt und mehr-
mals kriftiz durchgeschiittelt. Nach mehreren Stunden hatte
sich der griisste Teil des Oles zu Boden gesetzt, nur 5 ccm
waren in Losung gegangen. Der Alkohol wurde nun abpipettiert,

') K. Puocker, Die Ursache der Giftigkeit der Momrschen Margarine
»Backa®, ,Luisa“, und  frischer Mohr® (Sonderabdruck ans Zeitschrift fiir
Untersuchung der Nahrungs- und Genussmittel, 21, Band, S, 258 ff).

%) StrUmFF, l. c.

?) GrissLer-MOLLer, Realenzyklopidie der ges. Pharmazie, 1. Auflage,
Band IM, 8. 847. In der 2. Auflage fehlt diese Angabe.
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das unloslich gebliebene Ol nochmals mit derselben Menge Alkohol
geschiittelt, wobei wieder fast 5 cem sie losten. Wieder wurde
der Alkohol abpipettiert, und beide Alkoholportionen nun aufs
Wasserbad gestellt. Nach Verdunsten blieb ein Ol zuriick, das
wie das Ausgangsil saure Reaktion zeigte, kratzend roech und
schmeckte, aber in der Kilte allmiihlich unter Ausscheidung von
Fettkristallen erstarrte. Dagegen hatte das vom alkohollislichen
Teile befreite Ol seine saure Reaktion und den typischen Geruch
verloren. Von beiden Olpartien wurden nun 20 °/,ige Emulsionen
hergestellt und Frischen eingespritat:
2. Versuch. Frosch von 60 g erhielt 1 cem emulgiertes, aus-
geschiitteltes, also alkoholunlisliches Ol. Er wurde 6 Tage lang beobachtet
und zeigte keine Anderung seines Befindens.
3. Versuch. Ein Frosch von 60 g erhielt 1 cem Emnulsion des
alkoholliislichen Curcasilanteils in den Riickenlymphsack. Nach etwa
40 Stunden lag er noch schwach atmend anf dem Riicken, um 4 Stunden
spiter keine Lebensiiusserungen mehr zu zeigen.
Sektion: Das Herz schlug noch langsam. Einige kleine Ekchymosen
in der Muskulatur der Oberschenkel; der Darmtraktus unterhalb des Magens
entziindet.
4. Versuch. Ein Frosch von 82 g hatte dieselbe Dosis wie der
vorige bekommen; nach 256 Stunden waren Blutungen in der Riickenhaut zu
sehen, nach 60 Stunden war er tot. Die
Sektion gab ein typisches Bild: Ekchymosen am Gaumen, in der
Schenkelmuskulatur und Riickenhaut. Lymphsack voll Blut; Magen voll
Blut, aber intakt, Darm gerttet.
Diese Versuche zeigten also, dass man dureh blosse
Alkoholbehandlung das Curcasil in einen ungiftigen
unléslichen, und einen giftigen léslichen Teil zerlegen
kann, ein Verhalten, das es mit dem Crotondl teilt.
Indessen ist diese Zerlegung nur relativ, wie folgende Versuchs-
anordnung zeigt:
1. 225 cem Curcasiil wurden geschiittelt mit 300 cem 96 9/,igem
Alkohol; es listen sich 25 cem. Die zuriickbleibenden

2. 200 eem wurden mit abermals 300 cem Alkohol geschiittelt,
es losten sich 21 cem;

3. die 179 cem gaben an die folgenden 300 cem Alkohol
12 cem ab,

4. die 167 ccm an die ndchsten 300 cem Alkohol 10 eem, von
den restlichen

5. 157 cem losten sich in weiteren 300 cem Alkohol 5 cem,
und von den

6. 152 ccm abermals 5 cem.
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Die einzelnen gelisten Olportionen wurden dureh Destillation
vom Alkohol befreit, und dabei zeigte sich in der Kilte die
I. Fraktion vollkommen fest, die
II. Fraktion auch, war aber etwas klarer, in der
ITI. Fraktion schwammen in klargelbem Ole einzelne Rosetten
von kleinen Kristallen, die
IV. und V. Fraktion war klar gelb und sah dem iibrig ge-

bliebenen Ole durchaus dhnlich. An Froschen wurde IT und IV

gepriift.

b. Versuch. Einem Frosch von 65 g wurden 0,2 cem der I, Fraktion
als Schiittelemulsion mit 1 ecem physiologischer Kochsalzlisung injiziert.
Nach 44 Stunden war er verendet und zeigte den typischen Sektionsbefund:
Ekchymosen im Maul, Magen prall voll Blut, aber intakt, Ekchymosen im
Eileiter.

6. Versuch. Ein Frosch von 70 g erhielt 0.25 cem der IV. Fraktion
als Schiittelemulsion in den Lymphsack. Er blieb munter und zeigte nach
4 Tagen keinerlei Veriinderung.

Von der IV. Fraktion an, das heisst von dem Moment an
wo das Losungsverhiiltnis des Oles beim Ausschiitteln mit
Alkohol konstant (1:60) wurde, war das Gift also verschwunden.
Die giftige Fettsiure oder deren Glycerid oder beide
sind also in Alkohol recht leicht léslich.

Es fragte sich nun, ob die Fette, die die ersten beiden
Fraktionen erstarren liessen, etwa Triger der Giftigkeit wiiren.
Ich loste also die ersten drei Fraktionen in moglichst wenig
Alkohol und beliess diese Losung einige Zeit in einer Kiilte-
mischung. Wirklich fiel auch ein grosser Teil von Fettkristallen
— Nadeln rosettenartig angeordnet — aus und konnte vermittelst
eines gekiihlten Trichters von dem flissigen Rest getrennt
werden. Um ihn moglichst rein zu bekommen, l6ste ich den
Filterriickstand in Alkohol und kiihlte nochmals, wobei der
grosste Teil der Kristalle wieder ausfiel und nun endgiiltig auf
gekiihltem Filter gewonnen wurde. KEs geniigte stets die
Temperatur des schmelzenden Eises.

Bei den nun angestellten Froschversuchen zeigte sich aber,
dass den gewonnenen Kristallen jede Giftigkeit abging, wihrend
das Filtrat unveriindert wirkte.

7. Versuch. Einem Frosch wurden im Abstand von 4 Stunden die
Fettkristalle (etwa in der Menge einer Erbse) in ganz schwach mit Soda
alkalisch gemachter phys, Kochsalzlisung eingespritzt. Nachdem er 4 Tage
keine Symptome gezeigt hatte, wurde er getitet, aber irgend etwas von
Ekchymosen liess sich nicht finden.
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In schwach alkalischer Kochsalzlosung liessen sich die
Fettkristalle leichter in der Wirme verteilen, da ja ein Teil
verseift wurde. i

8 Versuch. Ein Frosch von 50 g erhielt von dem Ol, ans dem die
Fettkristalle ausgefillt waren, nach Abdunsten des Alkohols 0.2 cem als
Schiittelemulsion in den Lymphsack, Nach 15 Stunden war er tot und
zeiote bei der

Sektion eine Ekchymose im Mundwinkel, mit fliissigem Blut
bedeckt, von der aus der ganze Magen und Darm mit verschlucktem Blut
cefiillt war. Auch der Eileiter trng einige Blutungen.

2 Damit war bewiesen, dass die Fettkristalle ungiftig
waren, das Gift sich also auf diesem physikalischen Weg nicht
isolieren liess. Ich gehe wohl nicht fehl, wenn ich das leicht
zu isolierende feste Fett als die Isoceticsiure Bonis anspreche,
die oben erwihnt wurde. Diese wurde von einigen als ein
Gemisch von Palmitin- und Myristinsiure erklirt.!) Knein
allerdings konnte Myristinsiure nicht nachweisen,® nach ihm
wiire die feste Siure ein Gemisch von Stearin- und Palmitin-
siure. In beiden Fillen wire natiirlich keine Giftigkeit zu
erwarten.

¢) Darstellung der Curcanolsiure.

Eingehende Zerlegung des Curcasiles in verschiedene
Fraktionen hat Sreeern®) schon vorgenommen. KEr wandte eine
Verseifung mit Kalilange an und fiillte einzelne Fraktionen
durch Zusatz von Barytlosung. Aus den Fraktionen entfernte
er den Baryt durch Waschen mit verdiinnter Salzsiure und
erhielt so finf verschiedene, aber nicht scharf getrennte Frak-
tionen. Nach der chemischen Analyse der einzelnen Fette kam
er zu dem schon erwihnten Resultat: Die Fettsiuren des
Curcastles sind Palmitin-, Myristin- und . eine hypothetische
Curcanolsiiure. Leider hat Sizeen keine Versuche an Tieren
mit seinen Fraktionen ausgefiithrt, und ein harzartiger Kirper
yon bitterem Geschmack, in Ather unldslich, in Alkohol loslich,
wird von ihm zwar erwihnt, kann aber, wie meine Versuche
spiiter zeigen werden, nicht als das wirksame Gift angesehen
werden.

‘) Geissuer-Morier, Realenzyklopiidie der gesamten Pharmazie, erste
Auflage unter ,Jatrophaol®. ;

%) 0. Kiemv, Uber das Curcasil. Zeitschrift fiir angewandte Chemie
1898, 8. 1012—1015.

8) Siegarn 1. c.

her:




die
‘eil

die
als
and

Hlut
Hut

tig
cht
cht
he,
ein
EIN
hm
in-

ALl

ane
ine
1en
nte
md
ak-
am
des
the
remn
per
leh,
che
1€n

rate

mie

TUber die Giftstoffe der Samen von Jatropha Curcas. 143

Fiir die Darstellung der Crotonolsiiure hat nun HirscErEYDT
unter Koperr eine Methode angewandt, die zwar von Chemikern
nicht recht anerkannt worden ist, die aber zum mindesten sehr
geeignet ist, das giftige Prinzip weitgehend einzuengen. Erst-
malig veriffentlicht wurden diese Verfahren von Prof. Koserr
1887, und ich gebe es im folgenden wieder, wirtlich nach
HirscarrypT.!) ,Der in Alkohol leicht ]i':slic_l]e Teil des Crotonils
wird mit heissgesiittigter Barytlosung im Uberschuss auf dem
Wasserbade einige Zeit innig verrithrt, Bei 50 cem Substanz
geniigt dazu, falls man energisch riihrt, !/ Stunde. Es bildet
sich dabei ein weisser, steifer Brei, der mit kaltem, destilliertem
Wasser anhaltend verriilhrt und durch Dekantieren gewaschen
wird, indem der iiberschiissige Baryt, Farbstoffe und die in
Wasser loslichen Verbindungen der Essigsiure, Buttersiure und
Tiglinséiure mit Barium dabei entfernt werden. Dann bringt
man den Brei auf ein Filter, wiischt von neunem, lisst das
Wasser abtropfen, entfernt die letzten Reste durch Erwirmen
im Vakuum und verreibt die steife Masse mit Ather zu wieder-
holten Malen. Dabei bleiben die Barytsalze der Stearin-,
Palmitin- und Laurinsdure ungelost, wihrend 0lsaures und
crotonolsaures Barium in Losung gehen und nach Verdunsten
des abfiltrierten Athers als gelbe halbfliissige Seife quantitativ
gewonnen werden. Diese Seifenmasse behandelt man mit Alcohol
absolutus, wobei der crotonolsaure Baryt sich lost, der olsaure
aber nicht. Aus der alkoholischen Lisung wird der Baryt
durch vorsichtigen Zusatz von H, SO, ausgefillt und das Filtrat,
welches die Crotonolséiure enthdlt, verdunstet.“ Nach dieser
Vorschrift ist sdmtliche Crotonolsiiure dargestellt worden, welche
die Firma E. Merok in den Handel gebracht hat.

Bei der Verwandtschaft der Stammpflanzen, der weit-
gehenden Ahnlichkeit der Ole und besonders dem gleichen
Verhalten der beiderseitigen wirksamen Stoffe gegen Alkohol
lag es nahe, obiges Verfahren auf Curcasl anzuwenden.

Zu diesem Behufe wurden 1000 cem Cureasil mit 3000 cem
Alkohol versetzt, geschiittelt und dann absitzen lassen. Nach
dem Abdestillieren des Alkohols wurden 150 ccm darin gelist
gewesenes Ol erhalten. Der Rest des Curcastles wurde abermals

1) Hmscareypr, Uber die Crotonolsiure Bucnmems, Dorpater Arbeiten,
herausgegehen von R. Koserr, Band 4, 1890, S. 301
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mit 3000 cem Alkohol geschiittelt, wobei bedeutend weniger,
30 ccm, in Losung gingen. Auch diese wurden vom Alkohol
durch Destillation befreit. Alle drei Olportionen wurden auf
ihre Giftigkeit gepriift.

1. Versuch. Ein Frosch von b5 g erhielt 0.2 cem des zweimal durch
Ausschiitteln gereinigten Oles als Schiittelemulsion in den Lymphsack. Er
blieh 5 Tage lang giinzlich gesund.

2. Versuch. Ein Frosch von 60 g erhielt 0.2 ccm der beim ersten
Ausschiitteln geltsten Olportion. Nach 36 Stunden zeigte er Blutextravasate
in der Riickenhant. Nach 66 Stunden war er tot.

Sektion: Ekechymosen am Gaumen, Magen voll blutigen Schleims.
Darm geritet.

3. Versuch. Ein Frosch von 60 g erhielt 0.2 cem der beim zweiten
Ausschiitteln gewonnenen Olportion. Er hatte nach 36 Stunden blutig ver-
firbte Riickenhant; nach 88 Stunden war er tot.

Sektion: Kleine und grosse Ekchymosen im Maunl. Riicken- und
Schenkelmuskulatur mit kleinen Blutungen. Magen bei intakter Wand mit
blutigem Schleim gefiillt, ehenso Rectum.

Das zweimal mit Alkohol ausgeschiittelte Ol war
also entgiftet; das Gift war in den beiden mit Alkohol gelisten
Fraktionen enthalten, in der ersten vielleicht etwas mehr als
in der zweiten. Die beiden Fraktionen wurden zusammen nun
genau nach der oben gegebenen Vorschrift verseift. Die Baryt-
vergiftungen bildeten sich sehr rasch, ein Teil des gelben
Farbstoffes ging nicht in sie iiber, sie waren also nach dem
Auswaschen und Trocknen, das allerdings nicht im Vakuum
geschah, eine fast weisse, brickelnde Masse. Diese wurde nun
mit Ather tiichtig verriihrt und verteilte sich recht fein in
demselben. Nach Abdestillieren des Athers zeigte sich, dass
45 ccm Seife in Losung gegangen waren, die als dickfliissige,
gelbbraune Masse gewonnen wurde; 200 cem Aleohol absolutus
vermochten hiervon 15 cem zu ldsen, der Rest erwies sich als
unléslich. Der klaren Alkohollisung wurden nun in der Wirme
so lange tropfenweise alkoholische Schwefelsiure zngesetzt, bis
kein typisches Ausfallen von Bariumsulfat mehr erfolgte. Hierbei
fielen schon einige dlige Tropfen aus, der Rest der vom Barium
befreiten Fettsiure wurde nach Filtrieren und Neutralisieren der
Alkohollésung durch Abdunsten gewonnen. Es ergaben sich so
12 cem einer hellgelben, dligen Flissigkeit, die bei etwa 10° C.
zu einer (allerte erstarrte und sich sehr leicht in Ather lste.

Diese Fettsiure zeigte also dasselbe Verhalten
wie die von Hirsommmypr dargestellte Crotonolsiure,

R
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and wenn sie sich nun noch als giftig bewihrte, konnte
man sie wohl mit Recht als Cu reanolsiure ansprechen.

4 Versuch. Ein Frosch erhielt abends 0.05 g in Gummi arabicum-
Emulsion, am anderen Morgen, als noch keine sichtbare Wirkung eingetreten
Fettsiiure. Abends sass er schon in einer grossen
Am folgenden Morgen atmete
3lut aus dem Maule, und

war. nochmals 0.1 g der
Blutlache, die aus seinem Maunle stamimte.
er nicht mehr; mittags strimte ihm abermals viel I
nachmittags, 46 Stunden nach der ersten Injektion, war er tot.

Qektion: Aus dem Manle entleerte sich noch Blut, die ganze Sehleim-
Rachens und Osophagus war mit Rkehymosen besiit, die an der

haut des
Darmtraktus war mit

Cardia wie abgeschnitten aufhirten. Der gesamte
Blut gefiillt, ebenso der Riickenlymphsack.
Es waren also ausserordentlich heftige Erscheinungen auf-
getreten; der zeitliche Ablauf der Vergiftung entsprach allerdings
nicht ganz der gegebenen Menge, die doch immerhin der 15-
fachen Menge in Alkohol lislichen Curcastles entsprechen musste.
Finen Teil der Schuld trug hieran das Gummi arabicum, das
als Mucilaginosum ja resorptionshemmend wirken muss. Ausser-
dem war beim Ubergang vom rohen Curcasdl zum alkoholischen
(lurcastl trotz grosserer Konzentration des Giftes in letzterem
keine Beschleunigung des Ablaufs der Vergiftung zu bemerken,
wohl weil die Resorption an und fiir sich langsam vor sich ging.

TJedenfalls aber waren die Erscheinungen ausserordentlich
heftig, auch bei wiederholten Versuchen; man kann daher in der
gewonnenen Fettsiure wohl das wirksame Prinzip des Curcasoles,
die Curcanolsiure, sehen.

Die Curcanolsédure wurde nun auch noch auf ihre Wirkung
auf Warmbliiter untersucht:

Einem Kaninchen wurden 0.2 cem Cureanolsiure in Gummiemulsion
(2 com) unter die Haut gespritzt. s trat keine Wirkung ein, das Tier
frass ruhig; Urin zeigte kein Riweiss oder Zucker. Eine Injektion (nach
Emulsion und einer Menge von 8 ccm

3 Tagen) von rohem Curecastl in 509/,
die ohne Allgemeinerscheinungen nach

erzeugte eine lokale Empfindlichke
9 Tagen voriiber ging.

Einreiben einiger Tropfen Curcasdl oder auch Curcanol-
ggure in die Haut des Vorderarmes beim Menschen erzeugte
keine Reizung. Diese Tatsachen trennen das Curcasdl
vnn10rulnnﬁl,das.htuussururdeutﬁch heftig lokal reizt.

Endlich mochte ich an dieser Stelle noch einmal auf die

Versuche kommen, die Lippmann?) in Hamburg gestellt hat, und

von denen schon die ede war. Dass Meerschweinchen und

1) LiepMany, L ¢
10

e~
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Kaninchen durch Curcassamen nicht irritiert wurden, ist schon
unter ,Curcin“ angegeben und an derselben Stelle schon der
lImamplmdlm!tkeit dieser Tiere gegen andere giftige Fette
irwithnung getan, die fiir Kaninchen nach meinen eben be-
richteten Versuchen auch bei subkutaner Applikation gilt. Zur
Krgiinzung mogen folgende Hundeversuche angefithrt werden, die
Lrppmany mitteilt:

Ein Hund von 6.5 kg bekommt niichtern 5 g gut zermahlene und in
Wasser emulgierte Curcasniisze, Nach 30 Minuten setzt fiinfmaliges Erbrechen
ein (stark alkalisch). Sonst erfolgte nichts,

Am niichsten Tage erhdlt er 20 g Niisse zermahlen mit Fleisch.

Darauf erfolgt 20 Minuten spiiter 30 Minuten anhaltendes Erbrechen., Kein
Durchfall. Dann Wohlbefinden.

Bei diesen Versuchen ist als brechenerregendes Gift das
Curcastl anzusprechen, und bei den leicht brechenden Hunden
erfolgt der Vorgang so prompt und griindlich, dass Darm- und
Allgemeinerscheinungen ausbleiben. Worauf andererseits die
Unempfiinglichkeit der Meerschweinchen und Kaninchen beruht.
ist nicht zu sagen; Pflanzenfresser scheinen eben diese Art Gifte
besser zu vertragen.

IV. Uber die Priifung anderer giftiger Fette an Fréschen.

Da sich Frische, von denen zuniichst Temperarien verwandt
wurden, als ausserordentlich geeignete Versuchstiere bewiihrt
hatten, lag es nahe, auch andere giftige Fette in ihrer W irkung
auf diese Tiere zu untersuchen. Als aktuelles Material stand mir
durch die Giite des Herrn Geheimrat Prerrrer eine Portion der
beriichtigten giftigen Backa-Magarine, Marke Luisa, mit
sogen. Cardamonfett hergestellt, zur Verfiigung. 10 g dieser
Margarine wurden mit 140 cem Alkohol gese hiittelt, wobei sich
4 cem losten und als dickfliissiges Ol gewonnen wurden. Eine
Emulsion von dieser Substanz diente zu folgenden Versuchen.

1. Versuch. Ein Frosch erhiilt 0.3 ccm Substanz eingespritzt. Es
trat keine Wirkuug ein,

2. Versuch. Ein Frosch von 60 g erhielt 0.4 cem der Substanz
nicht emulgiert in den L\mpirka:l\ Am folgenden Tage 1 cem. Nunmehr
trat am niichsten Tage eine gewaltige Schwe llung des Rilckens ein, und
nachmittags wurden durch Punktion 9.5 cem einer |mh}1|nwn Fliigsigkeit aus
dem gewaltig gespannten Lymphsack entleert. Das Exudat enthielt einzelne
Pmrkurpeulmn_ und reichlich Fetttriipfchen. Nach 2 Tagen war der Frosch
tot. Die

Sektion ergab keine typischen Veriinderungen. 1 em unterhalb des
Pylorns befand sich etwas Blut auf der geriteten Darmschleimhaut. Keine
Ekchymosen. Im Lymphsack wieder eine Fliissigkeitsansammlung.
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Das gewaltige Exsudat braucht man nicht als spezifische

101
der Wirkung auffassen; es kann vielmehr durch die lokale Reizung
tte der durch das Ranzigwerden der Magarine entstandenen Fett-
be- siiuren bedingt sein. Um jedenfalls sicher zu gehen, priifte ich
ur auch das reine Maratti-(Cardamon-)fett.
die Als der giftige DBestandteil des Marattifettes ist die
Chaulmoograsiure aufzufassen, das sich herausgestellt haft,
in dass Marattifett mit dem von indischen Hydnocarpusarten
hen stammenden Chaulmoografett indentisch ist.!) Durch Prof.
e, Tuoms stand mir etwas der von ihm selbst hergestellten Chaul-
oin moograsiiure zur Verfiigung. Weisse Miuse sterben nach interner
Darreichung von 0.04 g dieser Siéure in 1—1%/; Stunden.®)
las Um die feinen, weissen Schiippehen Frischen gut einspritzen zu kinnen,
en liste ich sie in warmem Olivendl.
nd ] 5 \'e_lrsui-ll. Einem FruH:'h_ ‘.l.'nrlhl’u 0.1 g l"hauhn:I-:I:,J'J'zisiml'v in
: Oliveniil gelist in den Lymphsack eingespritzt. Nach acht Tagen war der
lie Frosch unverindert munter.
ht, 4. Versuch. Einem Frosch wurde zur Kontrolle 1 cem Olivenil
fte eingespritzt. Innerhalb acht Tagen zeigte er keine Veriindernngen.
Das Chanlmoografett wirkt also auf Friosche an-
scheinend gar nicht toxisch, und der letale Ausgang des
. 9 Versuches mit Backamargarine ist auf die oben schon der
lokalen Reizung beschuldigten frei gewordenen Kettsiuren zu
d.t schieben. Dieses Ergebnis ist um so bemerkenswerter, als man
'lt, anfinelich beim Bekanntwerden der Margarinevergiftungen des
ll_g‘ Jahres 1911 an eine Beimischung von Curcastl gedacht hat®)
111' eben wegen des Ausfalls der Fiitternngsversuche an Warmbliitern,
e.i die stets mit Erbrechen des Genossenen endeten, wenigstens bei
E]l Hunden. Die angefithrten \'81’81.1('.-]}6‘ an Kaltbliitern
i lassen aber im Gegensatz zu den Warmbliiterversuchen
l Croton- und Curcasol als zu einer anders konstitunierten
ie giftigen Fettgruppe gehorig erkennen als Chaulmoogra-
[}:: S}'Lurer, , y : : i
I'rotz des negativen Ausfalles der Versuche mit Chaul-
B2 moograsiure an Froschen wire es aber doch_ empfehlenswert,
hr bei einer etwaigen Priifung von unbekannten Olen oder Fetten
ad auf ihre Verwertung zu Nahrungsmitteln sie Kaltbliitern,
I‘:; Froschen, einzuspritzen.
ch

1) H. Teoms und F. Mouner, L. c.

2) Dieselben, 1. c.

I“ 3, W. Boomer, ,Zeitschr. f. Untersuch. d. Nahrungs- u. Genussmittel®,
e : "8 ‘o .
21, Bd., 5. 262. 10*
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V. Durch Jatropha Curcas herbeigefithrte Vergiftungen von
Menschen und Haustieren.

1. Marquis Bourrners bekam nach 8—10 Brechniissen
(Curcasniissen) Brechdurchfall.

2. In Dublin erkrankten 1859 iiber hundert Rinder,
die von den Samen, die aus einem zu Boden gefallenen und
aufgerissenen Sack gefallen waren, genascht hatten.

3. Ein Stadent in Dorpat ass 15—20 Curcassamen, die
er nicht kannte, und die ihm nach seiner Aussage out geschmeckt
halben sollen. Nach einer halben Stunde setzte starkes Erbrechen
ein, das sich 15mal in einer Stunde wiederholte und zuletzt
blutig wurde, dann traten nicht blutige Durchfille ein. Das
Brechen und Magenspiilungen schaffte Linderung Der Patient
fiihlte sich zerschlagen und hatte am andern Tage das Gefiihl
eines Katzenjammers.?)

4, In einem Fall wurden 5 Samen genossen, worauf
Brennen in Mund und Kehle eintrat, der Leib schmerzte: nach
einigen Minuten trat Erbrechen ein, das sich fiinfmal wiederholte
in einer Stunde. Darauf erfolgte Durchfall, aber der Schmerz
wurde nicht gelindert; der Patient fithlte sich zerschlagen. Bald
traten Delirien und Ohnmacht ein, und als nach einigen Stunden
das Bewusstsein wiederkehrte, war das Gesicht blass, der Puls
war schwach, 110 pro Minute, die Hiinde waren kalt. Patient
genas.?)

%

5. 1854 erkrankten in Birmingham mehr als dreissig
Kinder unter den eben angefilhrten Symptomen nach dem
Genuss von Curcassamen. Dazu kam noch Schlifrigkeit, wohl
durch die Erschipfung.?)

6. Vergiftung eines Rindes:3) Bei einem Rind sah Worrr
nach Fressen von Curcassamen Schlingbeschwerden auftreten,
ferner kolikihnliche Anfille, Durchfall, Anurie und subnormale
Korpertemperatur; die Lektion ergab himorrhagische Entziindung
im Labmagen und Diinndarm mit Ekchymosen und Geschwiirs-
bildung.

') 1—3 nach Koserr, Lehrbuch der Intoxikationen IT, S. 550.

*) W. Dymock, The vegetable Materia medica of Western India 1886
pag. 694,

%) Froaner, Toxikologie fiir Tieriirzte, 2. Anflage, 1901, S, 276
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7. Ferner sah Lzonmarp bei 28 Liufersechweinen Kolik,
Erbrechen, Diarrhde und unstillbaren Durst; 12 Schweine
krepierten, nachdem blutige Durchfille eingetreten waren.!)

8. und 9. Zum Schluss fithre ich noch zwei Vergiftungs-
fille an, die in der I. medizinischen Abteilung des Allgemeinen
Krankenhaunses St. Georg zn Hamburg beobachtet worden sind.®)
Weil es die neuesten und bestbeobachteten Fille sind, gebe ich
sie z. T. wortgetreu wieder.

Auf dem Lagerboden des Minnerheims der Heilsarmee
waren am 18. Oktober 1912 mehrere Mianner damit be-
schiftigt, Bodenabfille und Lumpen zu sortieren. Bei dieser
Gelegenheit fielen ihnen vier Pfund y,amerikanische Niisse®,
re vera Curcasniisse, in die Hinde, die sie fast alle verzehrten.
Nach kurzer Zeit frat bei allen Brennen im Schlunde auf, nebst
leichter Ubelkeit, die bald zum Erbrechen fithrte. Dann kamen
Durchfiille hinzu, am Abend waren die meisten aber wieder
wohl; nur zwei, die wohl besonders zugegriffen hatten, erkrankten
schwerer. Deren Krankengeschichten lasse ich wortlich folgen:

I. Arbeiter; 41 Jahre alt, hat Malaria und Gonorrhie. Ass am 18. Ok-
tober 1912 7 Uhr morgens zwei Hinde voll  amerikanischer Niisse“, die ihm
wie Haselniisse schmeckte Um 8 Uhr brennen im Hals und in der Brust,
und ihm wurde iibel. Es trat erst Durchfall, dann aunch Erbrechen anf,
Bald blieb der Durchfall und das Erbrechen gleich stark bestehen. Unter
heftiosten kolikartigen Bauchschmerzen verschlimmerte sich der Zustand.
Gegen 10 Uhr traten ausserordentlich heftige Wadenkrimpfe anf, num 10'* Uhr
wurde er ins Krankenhaus eingeliefert.

Befund: Drei Stunden nach Essen der Niisse. Mittelgrosser kriftig
gebauter Mann, in gutem Ernihrungszustand. Gewicht 70 kg, bei 170 cm
Linge. Er macht einen sehr schweren Krankheitseindrnck, sieht blass und
verfallen aus. Die Haut ist trocken, lisst sich in grossen Falten abheben
und bleibt lange so stehen. Heftige Klagen iiher Brennen im Hals und in
in der Brust, dabei starker Durst. Es bestehen starke Wadenkrimpfe und
dabei Schmerzen in der ganzen Unterschenkelmuskulatur.

Nervensystem: Cornealreflex stark herabgesetzt, Pupillen reagieren
langsam, alle iibrigen Reflexe schwach, nur Achillessehnen- und Bauchdecken-
reflexe nicht auslishar. Hs besteht ein Tetanus im rechten Quadriceps, beider-
seits bestehen in der Wadenmusknlatur fibrillire Zuckungen. Die Berithrung
der kontrahierten Muskulatur ist #usserst schmerzhaft. Mundschleimhant
nicht gereizt, blass. Muskulatur des Mundbodens in tonischer Kontraktion,
die bald schwindet. Atmung oberflichlich und sehr frequent. Herzttne

1) FROHNER, 1. e,
3\ LrppMANY, Zwei Ifille von sehwerer Vergiftung durch Curcasniisse.
Med. Klinik Jahrg. 9, 1913, No. 13, 3. 500
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rein, regelmiissig, keine Verbreiterung. Puls von sehr geringer Spannung
und Fiillung, Frequenz 90: Achseltemperatur 34.6 %, Der Leib erscheint sehr
leer, die Dirme sind zusammengesunken. Hs werden dauernd reichliche.
weisse, flockige Stiihle entlehrt, die wie diinne Mehlsuppe aussehen. Alles
Getrunkene wird erbrochen; Urin nicht vorhanden.,

Verlauf: Unter reichlichen Kampfer- und Coffeingaben indert sich
das Befinden nicht. Das Erbrechen hilt an, die Durchfiille kommen nicht
zum Stehen. KEs treten Gesichtstiuschungen und Benommenheit auf. Zwischen-
durch wird Patient klar und klagy ither heftige Schmerzen von seinen Muskel-
krimpfen. Der Puls ist kaum fiihlbay, Die Prognose ist absolut schlecht.
Subkutane Kochsalzinfusion wirkt nicht. Rine .'inderuug im Befinden wird
herbeigefithrt durch intravenise Gabe wvon 1 mg Strophanthin (Boehringer)
und unter sofortigem Anschliessen einer intravenisen Kochsalzinfusion (1.5 1),
Noch wihrend der Infusion verschwinden die Wadenkriimpfe und Patient
selbst erholt sich fast momentan. Nach zwei Stunden liest er schon wieder
»oherlock Holmes®. Um 6 Uhr ist die Temperatur noch 35 °, abends 10 Uhr
wieder normal 37° TFinzige Beschwerden: drennen in der Brust,

Am 19. Oktober 1912 ist nichts krankhaftes mehr zn finden. Subjektiv:
Etwas Brennen in der Brust und Ziehen in den Waden. Der Urin ist normal.
Unter vorsichtiger Kost erholt sich Patient in den niichsten Tagen schunell und
verlisst am 28. Oktober vollstindig gekriiftigt das Krankenhaus,

II. Arbeiter A. B., 24 Jahre alt, ziemlich mager (48 ke bei 150 em
Linge) friither ausser einer durchgemachten Lungenentziindung stets gesund
gewesen, hat ebenfalls um 63/, Uhr morgens 30—40 von den Niissen gegessen,
7% Uhr trat heftiger Schwindel und allgemeine Schywviche auf, dann Durchfall
und Erbrechen, die seitdem ohne Pause anhalten. Rs traten heftige Leib-
schmerzen und Brennen in der Brust aunf das Atmen wurde ihm schwer.
Befund: 123/, Uhr: Sehr elender, unterernihrter Mann, schwerer Krankheits-
eindruck. Temperatur 35.7° Puls 76, sehr klein, Danernd reiswasserartige
Durchfille und heftiges Erbrechen. Reflexe normal, auch sonst kein Organ-
befund. Heftige Leibschmerzen, leichte Wadenkrimpfe.

Verlauf: Unter reichlichen Fliissigkeitsgaben bessert sich das Befinden
bald, Auf Bitterwasser erfolgen noch einige Stithle. Die
halten noch ziemlich lange an und sind erst am 2i. Oktober g
Es bleibt eine leichte Verstopfung zuriick. Urin immer
vollkommen geheilt entlassen.

Leibschmerzen
anz verschwunden,
normal, Am 28,

Bei diesen beiden letzten, so gut beobachteten Vergiftungs-
fillen stosst einem wohl die Frage auf, ob das Krankheitshild
nur durch das Curcin oder durch das Ol, oder durch beides
hervorgerufen ist. Wenn man die Vorgeschichte der Krankheit
nicht gekannt hiitte, so wiirde man unbedingt zuerst einen starken
Verdacht auf Cholera gehabt haben. Profuse Diarrhéen. Er-
brechen, Wadenkrampfe miissen einen hierauf bringen, und sub-
normale Hauttemperatur?) (bis unter 350 (. 1) wird ebenfalls trotz

') StrOMPEL, Spez, Pathologie und Therapie, Bd, I, 8. 110
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des Fiebers beobachtet. Aber auch die einfache Cholera nostras
geht mit Wadenkréimpfen einher; auch bei ihr kann die Haut
kiithl sein, und so lassen sich die Symptome sicher allein
durch die kolossale Entwisserung des Kirpers, die
durch das dauernde Erbrechen und die Durchfille
herbeigefiithrt wurde, erkldren. Diese Auffassung diirfte
weiter durch den ausserordentlich prompten Erfolg der Therapie
— Flissigkeitszufuhr — gestiitzt werden.

Die aufgenommene Dosis diirfte bei einem Gewicht von
0.6 g pro Samen und vielleicht 25 ,Niissen® auf eine Handvoll
30 g im ersten Falle betragen haben, d. h. auf Curcin bezogen,
die subkutan letale Dosis fiir 10 kg Kaninchen. Nach der
Auffassung, die ich oben ausgesprochen habe, wird das Curein
aber schon im Magen zum grossten Teil zerstort. und da die in
30 g Curcassamen enthaltenen 10 g Cureasil die Diarrhie mit
dem Krbrechen wohl geniigend erkliren diirften, da SirceL
durch 8 Tropfen schon entsprechend heftige Symptome verspiirte,
so braucht man das Curcin gar nicht heranzuziehen.

Zusammenfassung: Die Curcassamen enthalten

1. ein giftiges Agens, wohl ein Toxalbumin, das Curcin,
welches Blutkorperchen in vitro nicht beeinflusst, aber in
vivo die Blutgefisse schidigt und wahrscheinlich vor allem
durch Verankerung in wichtigen Hirnzentren — wie Rizin
— toxisch wirkt;

2. das Curcasdl. Dieses verdankt seine giftizen Eigenschaften
der der Crotonolsiure analog darstellbaren Curcanolsiiure.
Vermige seines (Gehaltes an letzterer gehirt es zu den
stirksten drastischen Stoffen, und bei einer internen Auf-
nahme von Curcassamen steht die durch die Curcanolsiure
erzeugte Gastroenteritis, die sowohl Menschen als Haustiere
betreffen wiirde, mit ihren Folgen im ,Vordergrund.

Das Curcin diirfte bei seiner ausserordentlichen Empfind-
lichkeit im Darme ginzlich zerstirt und seine Resorption auf
diesem Wege dadurch verhindert werden.

Zum Schluss sei es mir gestattet, Herrn Geheimrat
Kosesrr fiir die Uberweisung des vorliegenden Themas und
die mir in so reichem Malse zuteil gewordene liebenswiirdige
Unterstiitzung meinen tiefgefithlten Dank auszusprechen.
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