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(Goldsehliigerh~t utehen). 
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R. Raf t  und E. Abrahamezik .  

Mit 3 Tcxtabbildungcn. 

(Eingegangen am 30. November 1934.) 

A. Einleitung. 
Wie in einer Arbeit gezeigt wurde, die A .  v. W a c e k  gemeinsam mit  

dem einen yon uns 1 durehgefiihrt hatte, 1/~Bt sich Eiter, der selbst 
toxische Eigenschaftcn zeigt, durch F/illungsmethoden in vollsti~ndig 
atoxisehe Fraktionen zerlegen. Da nur die leichtfliichtigen Anteile und 
die Eiweil3stoffe entfernt worden waren, muBten die Eitergifte unter 
diesen Stoffen gesucht werden. In  der oben zitierten Arbeit wird nun 
die Vermutung ausgesproehen, dal~ die Toxizit~t des Eiters dureh das 
Zusammenwirken zweier Komponenten zustande kommt,  die im Ver- 
laufe der Fraktionierung getrennt werden; die leichtflfichtigen Abbau- 
produkte, vor ahem die Amine, sollen die Durchl~ssigkeit der Membranen 
erh6hen und so durch Flfissigkeitsaustritt aus den Gcf~t~en zu Odem- 
bildung, durch Eintri t t  yon Eiweil~abbauprodukten (Peptonen) in die 
Gef~Be zu ehronischen Peptonvergiftungen AnlaB geben. 

In  fast allen Eitern und Verbrennungsharnen konnte auch direkt 
Trimethylamin nachgewiesen werden, in einem besonders toxischen 
Eiter iiberdies Allylamin 3. 

Da nach Versuchen E p p i n g e r s  und seiner Schule besonders Allylamin 
i~ul]erst toxisch wirkt und ,,ser6se Entziindung" im Sinne E p p i n g e r s  

hervorruft  3, wurdo das Allylamin im folgenden als Modellsubstanz heran- 
gezogen und seine Einwirkung auf Membranen untorsucht. 

Unsere Aufgabe bestand nun also darin, festzustellen, ob die als 
durchD, ssigkeitssteigernde Komponente angenommenen Substanzen tat-  
s~chlich diese Wirkung zeigen, welters zu untersuchen, ob es Stoffe gibt, 
die imstande sind, derartig gesch~,digte Membranen zu ,,heilen", bzw. 
gemeinsam mit dem sch~ligenden Stoffe angewandt, dessen Wirkung 
herabzusetzen, und schliel~lich vergleichende, wenn mSglich quantitat ive 
Angaben fiber beide Wirkungen und ihre Kompensation zu maehen. 

x Wacek, el. v. u. R. Ra]]: Z. exper. Med. 95, 416 (1935). - -  z Wacek, A.  u. 
H. L6]fler: Mh. Chem. 64, 161, sowie A. v. Wacek: Klin. Wsehr. 13~ 1147 (1934). - -  
3 E1opinger" H., J.  Faltitschek, H. Kaunitz  u. H. Popper: Klin. Wsehr. 1934 II. 
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B. Versuehsanordnung. 
A]s Membranen wurden in dieser Arbeit die sog. Goldschli~gerhgutchen ver- 

wendet, pr~parierte Rindsdi~rme, tiber deren Behaudlung wit jedoch leider nichts 
n~,heres cffahrcn konnten. Die Membmnen haben eine Dieke yon 8--10 p. - -  Als 
durchliissigkeitsverringemde Modellsnbstanz verwendeten wir das Phenyldhnethyl- 
pyrazolonmethylaminomethansulfosaure Natrium (Novalgin) 1, das yon Prof. 
EFp~nger wiederholt als Heilmittel bei ser6sen Entziindungen angewandt worden war. 

Die Methodik, die uns gestattet, eine durchl~,~sigkeitsgndernde Wirkung yon 
Stoffen auf Membranen festzustellen, beruht auf folgendem: EinTulpcnrohr (Abb. l) 
wird dutch eine Membran, die durch ein starkes Gummiband festgehalten wird, 
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Wasser eingestellt. Belmnntlieh dringt nun Wasser in die Zclle ein und treibt die 
LSsung in das Rohr;  ware die Zeilc ideal semipermeabel, dann wiirde der Meniscus 
zum Stfllstand kommen und seine H6he behalten, wenn der Druek der Wasser- 
saule im Rohre dem osmotisehen Drucke gleichgeworden ist (Kurve 1 yon Abb. 2). 
Da die Membran jedoch auch fiir Zucker permcabel ist, t r i t t  wohl Wasser in die 
InnenlSsung, jedoch auch Rohrzucker in die Auflenlfsung; der Meniscus erreicht 
lange nicht die H6he, die dem osmotisehen Drucke der anf~nglich im Innengef~fi 
enthaltenen I~sung entspreehen wiirde, sondern beginnt sehon nach Erreichung 
einer geringeren Steigh6he wieder zu fallen, um sehlieBlieh, nach v611igem Konzen- 
trationsausgleich, auf den urspriinglichen Markenstand zuriickzukehren (Kurve 2 
yon Abb. 2). Ftigt man nun zu Innen- und AuBenl6sung eine Substanz, die die 
Permeabilitat der Membmn fiir Zucker erhSht, und zwar derart dosiert, dab die 
Substanz in Innen- und AuBenlSsung in gleicher Konzentration vorhanden ist, so 
laflt sieh folgendes erwarten: :~[ndert diese Substanz die Geschwindigkeit des Wasser- 
durchtrittes durch die Membran nicht, erhSht sie jedoch die Permeabilitat der 
Membran fiir Rohrzucker, so ist ein schnellerer Zuckerkonzentrationsausgleich 

1 Herrn Kommerzienrat Creutzberg sagen wir ftir die liebcnswiirdige ~berlassung 
einer gr6fleren Menge dieses Prftpara.tes unseren besten Dank. 
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zwischen Innen- und AuBenl6sung zu erwartcn, das Maximum der Druck-Zeitkurve 
wird tiefer liegen (Kurvc 3 yon Abb. 2). Steigt die Durchlf~ssigkeit der Membran 
aueh fiir Wasser, so wird dicscs rascher eindringcn, so dab die Maxinia der Kurven 
h6her liegen werden; d. h., Vorthuschung einer Sch~idigung im Sinne einer st~rkeren 
l)urchlk~sigkeit ist nicht zu erwarten, wohl aber einc Schw~chung der Erscheinung. 

Fiigt man umgekehrt zu Innen- und AuBcnl6sung cine Substanz, die die Perme- 
abilit~t der Membran fiir Rohrzucker herabsctzt, so Lst tin h6hcr liegendes Maximum 
zu erwarten. Auch hier wfirde eine Anderung in der Wasserpcrmeabilit~t die beob- 
aohtete Erschcinung hSchstens schw~chen, nicht aber eine Dichtung der Mcmbran 
fiir Rohrzucker vort~uschcn k6nnen. 

Obige Methode erh~l t  ihre Stfi tze und Berecht igung ers t  dann,  wenn 
der  Nachweis  gelingt,  dab  in den F~llen,  in welchen Herabse t zung  ties 
K u r v e n m a x i m u m s  gefunden wurde,  ta ts~chl ich  e r h 6 h ~ r  Subs tanz-  
d u r c h t r i t t  du tch  die Membran  s t a t tge funden  hat .  Es wurde  daher  der  
osmotische Versuch in vielen F~l len nach gleicher Zeit  abgebrochen,  der  
Zuckergeha l t  yon  ~Jmen- und  AuBenl6sung polar imet r i sch  b c s t i m m t  und  
vergi f te te  und  unverg i f t e tc  Versuche verglichen.  

C. Versuchsergebnisse.  

1. Fallversuche. 
An ers ter  Stelle m6gen diejenigen Versuche bcschrieben werden,  

welche den EinfluB vonAl ly l amin -  und  Novalginl6sungen bzw. Mischungen 
beider  au i  den Wasse rdu rch t r i t t  durch Membranen  untersuchen.  Diese 
Versuche s ind un te r  anderem auch deshalb wichtig,  well  ihre Ergebnisse  
bei der  Deutung  der  sp~teren osmotischen Versuche eine Rolle  spielen 
werden.  

Es wurden 15 gleichdimcnsionierte Tulpcnrohre (Volumen 46--47 ccm) mit 
Membranen tiberzogen, gleich tief in Gef~Be mit Wasser eingesenkt, die Rohre bis 
zur oberon Marke mit Wasser gefiillt, und nach 15 und 30 Min. festgestellt, um wicviel 
dcr Meniscus gefallen war; zcigtc sich hicr tin abnorm raschcs Absinken, dann wurde 
die betreifende Membran als unbrauchbar ausgcschieden: diesc Art der Auslese 
dutch den Fall~crsuch wurdc auch bci allen sp~tcren Versuchen eingehalten. ~rurdcn 
solche Rohre, die mit defekten Mcmbranen iibcrzogen warcn aus dcm AuBengef~6 
hcrausgenommen, so bemerkte man hicr Bildung groBer Tropfen. 

Naohdem also nach 30 Min. dcr Abfall abgclcsen worden war, wurden die Rohre 
1--5 wiederum mit Hilfe einer Capillarpipette mit Wasser aufgefiillt und dcr Fall- 
versuch wiederholt; bei den iibrigen Versuchen wurdcn Rohre und AuBengef~Be 
cntleert und mit LSsungen yon Novalgin bzw. Allylamin gefiillt. Die weitere 
Leitung der Versuche sowie die Ergebnisse sind aus Tabelle 1 ersichtlich. Kolonne L 
enthf~lt die nach 30 Min. abgelesenen Falltiefen in Millimeter, Kolonne C die pcrzen- 
tuelle ~.nderung der Fal]tiefe gegenfiber dem vorhergchendcn Versuch; als -~ bei 
Geschwindigkcitszunahmc, als - -  bci Geschwindigkeitsabnahmc bezeichnet. 

Auf  Grund  der  un tens tehenden  Zahlen ]~l~t sich also sagen:  Fo r t -  
laufender  W a s s c r d u r c h t r i t t  durch die Membranen  &ndert an  deren Perme-  
abi l i t~ t  im al lgemeinen n ichts ;  m a n  vergleiche bei  den Rohren  1 - - 5  die 
ers ten  5 Versuchsreihen,  sowie alle 13 Wer te  yon  Rohr  1. W u r d e  jedoch,  
wie dies bei  sp~tcren Versuchen h~ufig geschah, das  Innen roh r  zwisehen 
2 Fa l lve r suchen  ent leer t  und frisch geffillt, dann  zeigte (tie Membran  als 

Z. f.  d .  ges .  e x p .  M e d .  95. 4 5  
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Tabe l l e  1. 

R o h r - N r .  �9 ~ Ve t -  
| suchs -  

11 ] 12 [ 13 I 14~ i 15 I Nr .  ~ l ' i  ~ l e i T I 8 1 9 1 ' ~  

L 
C 
L 
C 
1, 
C 
L 
C 

L 
C 
L 
C 
L 
C 
L 
C 
L 
C 

L 
C 
L 
C 
L 
C 

S~mtliche Versuche laufen mit Wasscr: 

58 19 2 2 1 3 3 ] 2 6  

Versuche 1--5 mit H~O 
weitergefiihrt 

53 20 25:321 24 
--  91.4. 5 .4 .14! - -  3 i -  8 

531 19 241 32 i 25 
0 - - 5 - - 4  0 -4-4  

,5,5 19, 26 33 25 
% 4q 0,4, 8-4- 3 r 0 

, t 

531 191 25i 331 25 
--41 0 - - - 4  0 ( 

Versuch l mit HzO 
welter. 

Versuch 2: 0,1% Amin 
4- 0,1% Novalgin. 

Versuch 3: 0,1% Amin 
4- 0,2% Novalgin 

Versuch 4: 0,1% Amin 
4- 0,5% Novalgin. 

Versuch 5: 0,05% Amin 
+ 0,5% Novalgin 

63:291 271 311 37 
,4,19 -4-53 -4- 8:-- 61450 

71. 341 38~ 391 45 
�9 4-131-4-171,4,41;.4.261-4-22 

61! 32!_366! 36! 41 
- -14 - -  , 5 - -  8',-- 9 

33 371 37i 41 
i 

--  51.4. 3 i4  3.4. 3 0 
56! 47! 49 441 r~ 

-- 3i442143214 19:422 

Versuche 1--5 olme 
~lmderung weiter- 

gefiihrt 

26 ; 24 144 , 14 I 29 75 I 67 141 ] 36 I 54 

Versuche 6- -  10: Rohre Versuche. 11 -- 15: Rohre 
und Auflengef~fle ent- und AuBengef~Be ent- 
leert, innen und auflen leert, innen und auflen 
LSsung yon 1/lOO% No- L~sung yon 1/lOO% Allyl- 

valgin eingefiillt amin eingefiillt 

28 231 47 13 31 6 5  61[ 44[ 39 53 
-4- 8 - -  4~+ 7 - -  7-4- 7 - -13  -- 9,-4- 71.4. 8 - -  2 

28i 241 461 13 311 71 : 66 i 47 42] 58 
0!.4. 4 ' --  2 0 01.4. 9 -4- 8 i4  71.4. 8i+ 9 

30', 25 47 131 321 75 i 691 48 441 61 
4- 71,4, 4'-4- 2 0-4- 3[-4- 6 !1,4, 51,4, 2J+ 5i+ 5 

4,1 131 311 75 69i 49: 45, 
0: -  41 oi o -  3t 0 : 0 ; + 2 i +  21+ 5 

Versuche 6--10 mit 
0,1% NovMginl6sung 

weitergefiihrt 

29 25; 5o i 14 34 
- 3 -4- 41.4. 614  8 ,4,10 
34 29! 57' 171 39 
�9 1714 16i414:+22:+15 
281 25 ~ 47: 13 32 

18!--1428!--181--24'-- 18 ! 
24 46 i 12 32 

0 ! -  4 -  2 : -  8 0 
i 

29 25! 48 14 32 
-4- 4!.4. 41,4, 41,4,17 0 

Versuche 6--10 nun- 
mehr mit 1/1o% Allyl- 

amin weitergefiihrt 

52 48[ 51 45' 51| 3 3 : 3 1  49; 1T 30 I 
-- 7 -4- 2 :+  41-+- 2 ,4, 2 ~ 4 1 4 4  24 -4- 2 ,4 ,21-  6 

53[ 531 , 54[ 48[ 541 41 38[ 58 211 37 I 
4- 2 ,4,10 -4- 6 -4- 6 4 6~+24 -4-23 .4.18 -4-24-4-23 

52 511 541 471 531 47[ 431 67[ 24i 421 
-- 2 - -  4 O-- 2 - -  2~415 413  ,4,16 414 :414  

Versuche 11--15 mit 
0,1% AllylaminlOsung 

weitergefiihrt 

9 8 ! 8 7 1  59 54] 69 
,4,31 [-4-26 -4-20 -4-20 -4- 8 

116 103! 71 65 84 
.4.18 418  -4-20 -4-20 -4-22 

10~ 93 66 60 79 
- - .  - - 1 0 - -  71 - -  8 - -  6 

106 : 94~ 68: 60 80 
0 14 1:4  3 0.4. 1 

144 1191 74 691 100 
+36 -4-27 4 9 -]-15 -4-25 

Versuche 11--15 nun- 
mehr mit 1/lo% NovMgin 

weitergefiihrt 

208 f166 781 8ol 1~[ 
+44 ,4,40.4. 5t+16 -4-35] 
213 1661 79 ! 81 141l 

4 2 01.4. 1 :+  1 -4- 4 I 
212 166 80 81 1401 

-- 0,51 01,4, II 0!--  11 

I I  

I I I  

IV 

V 

VI 

VII  

VI I I  

IX  

X 

X I  

X I I  

X I I I  
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Folge der unvermeidliehen meehanischen Beanspruehung mmmehr etwas 
gr6Bere Durchl~ssigkeit fiir Wasser. Noch viel st/~rker war die Durch- 
l~ssigkeitserh6hung in der Regel dann, wenn zwisehen 2 Fallversuchen 
1 Steigversuch ausgeffihrt wurde. 

Ein Vergleich der Rohre 6--10 ergibt, dab Novalgin sowohl in 
geringerer als in hSherer Konzentration nichts an der Permeabilit/~t der 
Membranen /mdert. Hingegen sch/~digt Allylamin (Rohre 11--15) 
durchwegs die Membranen, auch dann, wenn diese vorher mit Novalgin 
behandelt worden waren (Reihen X I - - X I I I  der Rohre 6--10) ; wird der 
Versueh sofort nach Einffiller/ der Aminl6sung ausgeffihrt, so zeigt sich 
manehmal anfangs ein diehtender Einflu~ des Amins, der dann sp/~ter 
erst einer sch~digenden Wirkung Platz macht. J~hnliches wurde auch 
gclegentlich der sp/~ter zu besprechenden osmotischen Versuche ge- 
funden. 

0,01% Amin sch/~digt wenig; nach 4 Fallversuchen ergibt sich im 
Mittel eine perzentuelle Zunahme der Fal]tiefe um 14%. Bci Anwendung 
yon 0,1% Amin ergaben sich im Mittc] 68%. Membranen, die mit Amin 
behandelt worden waren, nunmehr auf ihr Verhalten gegen 0,1% Novalgin 
untersucht, ergaben, nachdem die Sch/iAigung anfangs noeh Fortschritte 
gemacht hatte, ein Gleichbleiben der Fallgeschwindigkeit. Bei Vergleich 
der Rohre 2--5 zeigt sich ein sch/~digungshemmender Einflul] yon Nova.l- 
gin : Die Sch/~digung, die eine L6sung yon 0,1% Amin ~ 0,1% Novalgin 
in Wasser einer Membran zufiig~, bctr/~gt 168%, die einer L6sung von 
0,1% Amin ~ 0,2% Novalgin nur mehr 116%, die einer L6sung yon 
0,1% Amin ~ 0,5% Novalgin 42%, die einer L6sung yon 0,05% Amin -~ 
0,5% Novalgin 112%. 

~hnlich wie Allylamin erst yon einer gewissen Konzentration an deut- 
liche Wirkung zeigt, ist dies auch bei Novalgin der Fall, wobei bier die 
Wirksamkeitssehwelle besonders hoch zu liegen scheint. Dasselbe wurde 
auch bei den sp/~ter zu beschreibenden Stcigversuchen gefunden. V o n  
groBem Interesse w~re es, die beschriebenen Versuche an fiberlebenden 
Membranen auszuffihren. Soweit orientierende Versuehe dar/iber etwas 
aussagen lassen, scheint die Permeabilit/~t solcher Membranen sehon 
durch geringere Substanzkonzentrationen beeinfluBt zu werden, als dies 
bei unseren token Membranen der Fall ist. Die betreffenden Versuehe, 
die wir an Schweinsblasen ausgeffihrt hatten, wurden sehon seinerzeit 
in einer Arbeit A .  v. W a c e k s  , ,~ber den Mikronaehweis einiger flfichtiger 
Amine und deren EinfluB auf die Durchl~sigkeit yon tierisehen Mem- 
branen" ver6ffentlicht 1. __ Es m6ge noch erw~hnt werden, dab auch die 
Durchtrittsgeschwindigkeit einer Phosphatpufferl6sung nach SSre~sen  

(PH -- 6,6) mit der Durchtrittsgeschwindigkeit von destilliertem Wasser 
verglichen, keine deutlichen Untersehiede ergab. Hingegen zeigtcn 

1 W ~ e k ,  A.  v.: Klin. Wschr. 1~, 1147 (1934). 
45* 
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LSsungen yon Allylformiat  bedeutend gr5Berc Durchtr i t t sgeschwindigkei t  
als reines Wasser. 

2. Osmotische Versuche (Steigversuche ). 

Wic schon in der Ein le i tung  geschildert, soll bei den osmotischen Vcr- 
suchen aus dem bei gleicher Zuckerkonzentra t ion  nach Hinzuffigen yon 
Amin  bzw. ~Novalgin gegentiber dem zusatzfreien Zuckerversuch ge- 
/ inderten S te ighShenmaximum (Lage des Umkehrpunktes)  auf Sch~di- 
gung der Membran  bzw. deren Regenerierung goschlossen werdcn. Die 
Versuchsanordnung ist aus Abb. 1 ersichtlich, wo auch die Dimensionen 
angegeben sind. 

Es mSgen im folgenden als Beispiel dafiir, wie wir unsere Versuche geleitet haben, 
die Ergebnisse yon in 15 Rohren gleichzeitig ausge/iihrten Versuc~n mitgeteflt werden. 
In allen R#hren wurden zuerst, wie in Absatz 1 beschrieben, Fallversuche mit 
Wasser ausgefiihrt. Sodann wurden die Rohro entleert, mit 5% l~ohrzuckerlSsung 
bis M~rke 1 geftillt, in die Aullengef~Be, die 200 ccm Wasser enthielten, bis zum 
Steigrohransatz eingesenkt und naeh gleiehen Zeiten der Meniseusanstieg gemessen. 
Nachstehende Tabelle sei als Muster fiir unsere Versuchsprotokolle gebraehI;. 
In Tabelle ,,Fallversuch 1" finden sieh die in Millimeter abgelesenen Falltiefen zu 
der in Kolonne T in Minuten angegebenen Zeit. In Tabelle ,,Steigversueh 1" sind 
die zur Zeit T (in Stunden) abgelesenen SteighShen eingetragen, die Maxima der 
SteighShen fett gedmmkt. 

Tabe l le  2. 

Fallversuch I Steigversuch I 

Rohr 3 Rohr 10 Rohr 14 T R ,,~hr RlO2r Riohr T R(~hr Rlohr Rohr 14 

0 0 0 0 0 0 0 0 6 152 !155 191 

l 

0 TM 119 85 45 1 29 39 42 7 158 ! 155 191 
0 a~ 190 142 83 3 101 121 142 8 160 150 186 
045 233 182 113 4 125 142 170 9 159 144 179 
1 ~176 265 214 140 5 142 152 185 20 105:  73 97 

Nach Abbrechen des Steigversuches l wurden dic l~ohre cntleert, gesptilt und 
nochmals Fallversuch mit Wasser (F. II) und Steigversuch mit 5% ZuekerlOsung 
(S. II) ausgefiihrt. Nach einem weitcren Fallvcrsueh mit ~Vasscr (F. III) wurden 
die Rohrc in 3 Gruppcn geteilt: W/ihrend Rohrc und Augengcf/iBe Nr. ] - -5 abcr- 
reals mit Wasser gcfiillt wurden, gaben wir nun diesmal in die ]~ohre und Augen- 
gef/~l]e Nr. 6--10 eine w/tsscrige L6sung yon Allylamin (0,01%), in die Rohre und 
Au6engefitBe Nr. 11--15 eine wfi,sserige IAisung yon Novalgin (0,01%): Fallvcr- 
such IV. - -  Hierauf wurden s~mthche Rohre und AuBengef~,Be abermals entleert, 
gew~sert und yon Neuem gefiillt, und zwar: Rohre 1--5 mit 5% Zuckerl6sung, 
Auflengef~ge 1--5 mit ~Vasscr; Rohre6--10 mit 5% Zuckerlfsung, die 0,01% 
Allylamin enthielt, AuBengef/i, gc 6---10 mit AllylaminIfsung (0,01% ) ; Rohre II--15 
mit 5% Zuckerl6sung, die ,Novalgin (0,01%) enthiclt, Auflengef/~Be 11--15 mit 
0,01% XovalginlSsung: Steigversuch III. 

Sodann alle Rohre und Auflengef/~ge entleert, Fallversuch wiederholt, jedoch 
die Konzentration der zugesetzten Stifle auf je 0,1% erhSht: Fa]lvcrsuch V. Nun- 
mehr Stcigvcrsuch wiederholt, die Konzentration der Zus/~tze auch auf jc 0,1% 
gehalten: Steigvemuch IV. Rohre entleert und gew/i~sert, in allen 15 Rohren Fall- 
versueh mit dest. Wasser ausgcfiihrt (Fallversuch VI). Fallversuch in der Weise 
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wiederholt, d ~  die Rohre 1--5 wie immcr bisher, weitcr mit Wasser laufen, w~hrend 
die Rohre 6---10, die zuletzt mit Amin gelaufen waren, nunmchr mit Nowlgin 
(0,1%), die Rohre 11--15 hingegen, start mit NovalginlSsung, nunmehr mit Amb~ 
(0,1%) gefiillt werden (Fallversuch VII). Es folgt der Stcigversuch V: Itohre 1--5 
ohne Zus~tze, Rohre und AuBengefiige 6--10 cnthalten Novalgin (0,1%), Rohre 
und Aullengef~ge 11--15 Allylamin (0,1%). Nun folgt Fallversuch VIII (Wicder- 
holung yon Fallversuch VII ohne Xndcrung), hicrauf Steigvcrsuch VI (Wieder- 
holung yon Steigversuch V ohne Xnderung). 

Die an einem Rohr in aufeinanderfolgenden Vcmuchen crhaltencn Wertc 
erwiesen sich als untereinander gut vergleichb~r, hingegcn war Vergleicb dcr Wertc 
versehiedener Rohre unterein~nder nicht m6glich. Etw~s vcrschiedcne, Dimcn- 
sionierung der Tulpen und Stcigrohrc und vor ~llem Verschicdenheiten in den Mem- 
brunen (vermutlieh Dicke) erg~ben groge Differenzen in dcn Ablcsungen. Um dem 
~bzuhelfen, bezogen wir bei jedcm Rohr alle Ablesungen ~uf einen Wert aus der 
betreffenden Vcrsuchsserie, den wir gleich 100 setztcn. Die Ergebnisse der erstcn 
Fall- und Steigversuche zeigten Abweiehungen, die wohl durch Quellungserschei- 
nungen und Dehnung der friseh ~ufgespsnnten, trockenen bIembran hervorgerufen 
wurden. Wir wRhlten d~her die Ablesung des Fallversuchcs 1[ nach l Stunde a]s 
Bezugswert fiir ~lle iibrigen Ablcsungcn der F~llversuche und entsprechend das 
Maximum des Steigvcrsuchcs II  fiir die Rcsult~te der Steigvcrsuche. 

Dureh dicse einfache Rechnung erhielten wir bei den cinzelnen Rohren gut 
unterein~nder vergleichb~re Werte, die die Bildung von Mittclwerten gest~tten. 
Diese wurdcn in dem folgendcn Schaubild cingctr~gen. Hier bedeuten die s(;hr~f- 
fierten Felder die Werte der Fallversuche nach einer Stunde, die schwarzcn Felder 
die Maxims der Zuckersteigversuehe. A bedeutet Zusatz yon Allylsmin, N yon 
Nov~lgin; die Zahl darunter gibt die angewandte Konzcntr~tion in Prozent sn. 

- - -  

. . . . . . . . . . . . . . . . . . .  A . 4 . 4 . 4 - N N N N  . . . . .  N f f N N  - A . 4 . 4 A  

M.,~l aug den Zohpen / - 5 Hi/S/ aus den Rohr~n G-/0 M / ~ I  aug den Roheen f f  - r 

A b b .  3. 

Aus dem Schaubild l~f3t sich en tnehmen :  
I n  den Rohrcn  1--5 ,  in denen nu r  zusatzfrcie Versuche h in tere inander  

ausgefiihrt  wurden,  nehmen  die Wcrtc  dcr Fallversuche nur  langsam zu, 
d. h. die Permeabi l i t~t  fiir Wssscr  steigt ctwas, wohl infolgc der mechani-  
schen Beanspruchung der Membran  beim Ent lecren  und  Fiillen. Dem- 
entsprechend nehmen  die Maxima der Zuckcrsteigvcrsuche langsam ab, 
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was fiir eine geringe ErhShung der Permeabilit/~t fiir Zucker spricht: - -  
Die Rohre 6--10 hingegen zeigen eine ErhShung der Wasserpermeabilit~t 
durch Zusatz yon Amin bis auf das Doppelte. Anfangs tr i t t  auch hier 
eine vorfibergehende Dichtung durch das Amin ein. Wurden nun die 
Versuche, die bisher mit Amin liefen, mit Novalgin weitergefiihrt, dann 
l~ft  sich teilweise Aufhebung der durch das Amin bewirkten Sch/idigung 
erkennen. In analog ausgefiihrten Versuchen, in denen nach Amin- 
behandlung zusatzfreie Versuche ausgeffihrt worden waren, hatte sich 
hingegen wcitere Permeabilit~tserhShung gezeigt. Die Steigversuche 
zeigen durch die Aminwirkung ein Absinken der Maxima bis auf die H/ilfte; 
auch hier wird eine weitere Schiidigung durch Novalgin aufgehalten. 

Die Vcrsuche, die in den Rohren 11--15 bei Gegenwart yon Novalgin 
ausgcfiihrt worden waren zeigcn, daf  dieses sowohl in 0,01% als auch in 
0,1% LSsung ohne sichtbaren Einfluf  auf die Membranpermeabilit~t 
ist. Werden nun die betreffenden Versuche mit Amin weitergefiihrt, 
darm zeigt sich auch hier dessen membransch~digende Wirkung. 

Wir linden also in der Abnahme des Steighfhenmaximums ein 
besonders empfindliches Kriterium fiir die Sch/idigung einer Membran. 

Bisher wurde ein Novalgineinfluf auf durch Amin gesch/idigte Mem- 
branen in der Weise untersucht, daft Amin und Novalgin nacheinandcr 
einwirken gelassen wurden, t?ber Fallversuche, in wclchen wir Amin 
und Novalgin in verschiedenem Mengenverh/iltnis gleichzeitig angewendet 
haben, wurde bereits berichtet; nun mSgen ebenso ausgefiihrte Stcig- 
versuche, s/imtliche mit 2,5% ZuckerlSsung, beschrieben, die Maxima 
mit dcnen der zusatzfrcien Versuche, sowie mit denen derjenigen Ver- 
suche verglichen werden, bei denen Amin allcin angewandt worden war. 
Die Zeichenerkl/irung in Tabelle 3 bleibt dieselbe wie bisher; unter C l 

Ver- 
such  
N r .  

I 
II 

C 
III 

C 
CI 

l~ohr  1 

Zusa t z  I Maxi-  
m u m  

k e i n  I 1 2 6  

A 1/1 c 71 

:/-?5 A lO ~ 

- -  - -  6 5  

- -  ~ - -  8 0  

Tabelle 3. 

P, o h r  2 -, l~ohr  3 ] R_o_h.r 4 

Maxi-  , Maxi-  Maxi-  Z u s a t z  m u m  I Z u s a t z  m u m  Z u s a t z  I m u m  

A 1/lo A lllo 14 | A 511o~) 90  Ny~o N 5' I ' 
J l ~  --81 -- --27 

A ~/~o A ~/~0 : 20 I A %~ I aS 

- 

. . . . .  7 2 1 -  I - e l  

R o h r  5 

. .  . [ ~Maxi- 
Z u s a ~ z  I r~ lum 

k e i n  94  

A ~/loo ! 34 
N ~  TM _ 64 

I - 4 ~  

(dazugeh6rige Werte fe t t  gedruckt) finden sich die perzentuellen ~nde- 
rungen der Werte des letzten Versuches gegentiber denen des ersten. 
Es wurde immer ein zusatzfreier Versuch, hierauf 2 Versuche mit den 
angefiihrten Zu~tzen  angestellt. 
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Ein Vergleich der l~ohre 1--3 zeigt folgendes: Zwischen Rohr 1, bei 
welehem 1/10% Amin allein, und Rohr 2, bei welchem 1/10% Amin und 
1/10% Novalgin angewendet worden war, besteht scheinbar kein Unter- 
sehied; bei Versuch 2 yon Rohr 2 ist die Seh/idigung sogar gr6Ber als bei 
Versuch 2 yon Rohr 1 ; da bei Rohr 1 in Versueh 3 die Sch/~digung aber 
viel st~rkere Fortsehritte macht als in Versuch 3 yon Rohr 2, erh/ilt man 
sehliel~lich in beiden lqeihen denselben Wert ffir C1; man diirfte wohl 
]~i weiterer Fortffihrung des Versuches bei Rohr 2 h6here Werte fiir C1 
erwarten als bei Rohr 1. Deutlich zeigt sich die sch/idigungshemmende 
Wirkung des Novalgins erst in hi~herer Konzentration, bei Vergleieh tier 
l~ohre 3 und 1 : Wieder ist in Versuch 2 yon l~ohr 3 die Seh/idigung grSBer 
als in Versuch 2 von Rohr 1 ; nun beginnt abet das Novalgin zu wirken ; 
w/~hrend die Sch/~digung in Rohr 1 stark fortsehreitet, zeigt sieh in Rohr 3 
eine starke Verbesserung der Membran, so dab nun der C1-Wert yon 
Rohr 3 ( - -  72) bedeutend geringer ist als der yon Rohr 1 ( - -  80) ; es ist 
Besserung um 10% eingetreten. Ein noch giinstigeres Bild ergibt ein 
Vergleieh der Rohre 5 und 4, was selbstverst/indlich ist, da in l~ohr 5 
die relative Konzentration des Novalgins weiter erhSht wurde: der 
C1-Wert yon Rohr 5 ( - -  42) liegt nun um 31% h6her als der yon Rohr 4 
( - -  61). Bei gleichzeitiger Zugabe yon Amin und Novalgin zeigt sich also 
deutlich, dab Novalgin, besonders in h6heren Konzentrationen, imstande 
ist, die schi~digende Wirkung des Allylamins auf die Membranen wei t -  
gehend abzuschw/ichen. Mit dieser Art der Versuchsleitung dfirfte auch 
eine quantitative Erfassung der Ph/~nomene sowie eine Klassifizierung 
und Wertung sch/idigender und ,,heilender" Pr/~parate gelingen. Ob die 
sch/idigungshemmende Wirkung des Novalgins gegeniiber Allylamin 
wirklich darauf beruht, dab letzteres die Membrancn dichtet, oder ob 
das Novalgin mit dem Amin in irgend einer Weise reagiert, vielleicht 
ein wenn auch lockeres Anlagerungsprodukt bildet und auf diese Art 
das Amin entfernt und so dessen Wirkung auf die Membran sehw~cht 
bzw. hemmt, l~l~t sieh auf Grund der bisherigen Untersuchungen nieht 
entscheiden. Jedenfalls w/~re die Feststellung bedeutsam und interessant, 
ob ein Pr/iparat, (lessen sch~digungshemmende Wirkung man festgestellt 
hat, bloB gegenfiber einer bestimmten Gruppe membransch~digender 
Stoffe wirksam ist oder nicht. 

Dariiber, wie weir die besprochenen Erscheinungen yon PH abh/~ngen, 
sind ausfiihrliche Untersuchungen im Gang. Es mSge iibrigens darauf 
hingewiesen werden, dab Allylformiat, welches schwach sauer reagiert, 
den Membranen ebenfalls starke Schi~digung zufiigt. 

Ms Abschlul~ dieses Kapitels mag noch kurz auf folgende Beobachtung 
hingewiesen werden: Wie oben beschrieben, wurde immer vor jedem 
Steigversueh ein Fallversuch ausgeffihrt ; hierbei zeigt sich nun folgendes: 
diejenigen Membranen, die im Fallversuche groSe Wasscrdurchl/issigkeit 
zeigten, erreichen im darauffolgenden Steigversuche eine geringere 
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SteighShe als solche Membranen, die geringere Wasaerdurchl/issigkeit be- 
sitzen. Mit anderen Worten : Falltiefe naeh einer bestimmten, beliebig ge- 
w~hlten Zeit undMaximum der SteighShe im daranffolgenden Steigversuche 
sind reziprok. Bildet man aus dem Werte ffir die Falltiefe in Zentimeter, 
nach 1 Stunde, und dem hfchsten Stand, den der Meniscus im darauf- 
folgenden Steigversuch (ebenfalls in Zentimeter) mit 5% Zuckerlfsung 
erreicht, das Produkt, so erh~lt man Zahlen, die in den verschiedenen 
Versuchen ziemlich konstant bleiben. Es wurden diese Produkto bei 
95Versuchen berechnet und verglichen: davon lagen unter 230 24, 
zwischen 230 und 270 55, fiber 270 16 Werte. Im Mittel ergab sich 253. 
Von der Versuchstemperatur scheint dieses Produkt, wie ein Vergleich 
yon bei 26 bzw. 370 ausgeffihrten Versuchen ergab, ziemlich unabh/~ngig 
zu sein. Versuche, in denselben Rohren, jedoch mit blofl 2,5% Zucker- 
15sung ausgeffihrt, ergaben als Produkt yon Falltiefe nach 1 Stunde und 
nachfolgendem SteighShenmaximum, beide in Zentimetcr ausgedriickt, 
einen Wert yon 177. Sinkt also (tie Zuckerkonzentration auf die H~l~e, 
so rut dies auch das Produkt. Fail- und Steigversuche, letzSere mit 
5% ZuckerlSsung, bei Gegenwart yon NovMgin ausgeffihrt, ergaben im 
Durchschnitt yon 39 Versuchen ais Produkt einen Weft yon 257. Wurde 
2,5?/0 Zuckerl6sung verwendet, dann sank das Produkt im Mit~l you 
/~ Versuchen auf 117. Mithin zeigt sich hier kein EinfluB des Novalgins. 

T a b e l l e  4 .  

R o h r -  
zucker-  

K o n z e n -  
t r a t i o n  

In % 

5 
2 ,5  

P r o d u k t  

bei G e g e n w a r t  y o n  

o h n c  Al ly l amin  
Z u s a t z  i N o v a l g i n  

t,'~oo % '/~o % 

2 5 3  2 5 7  2 2 9  175  
123 117 --- 6 0  

Bei Membranen jedoch, bei 
denen Fall- und Steigversuch 
bei Gegenwart yon Amin aus- 
geffihrt wurde, sank das Pro- 
dnkt auf 229 wenn 0,01% 
AminlSsung, auf 175 wenn 
0,1% AminlSsung angewandt 
wurde. Eine Zusammenstel- 
lung dieser Werte finder sich 
in Tabclle 4. 

Den oben angeffihrtcn, vollkommen willkfirlich entstandenen Zahlen- 
wertcn kommt an sich natiirlich keine Bedeutung zu. Bemerkenswert 
erscheint uns jedoch, dab es gelingt, diesen Membranen, die sich nach den 
Ergebnissen yon Fall- und Steigversuch als oft weitgehend verschieden 
erwiesen hatten, eine bei Einhaltung gleicher Versuchsbedingungen ziem- 
lich konstante GrSBe zuordnen zu k6nnen. 

3. Optische Versuche. 
Es ist nun noch, wie dies schon in der Einleitung auseinandergesetzt 

wurde, zu beweisen, dab in den F~llen, in denen Herabsetzung des Kurven- 
maximums gcfunden wurde, tats/~chlich erhShtcr Substanzdurehtritt  
durch die Membran stattgefunden hat. Es wurden daher die osmotischen 
Versuche in vielen F/illen nach 20 Stunden abgebrochen, der Zuckergehalt 
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yon Innen- und AuBenl6sung polarimetrisch bestimmt; vergiftete und 
unvergiftetc Versuche wurden in der Weise verglichen, dab wir aus dem 
Werte der optischen I)rehung in Graden in der Tulpe und aus dem 
im AuBengef/~Be (das Polarimetcrrohr besaB eine Li4nge yon 2 dm) den 
jeweiligen Quotienten bildeten. 

Ein Ansteigen dieses Quotienten bedeutet verringerten, ein Absinken 
desselben vermehrten Zuckerdurchtritt. Es konnte auf diesem Wege 
nachgewiesen werden, dab bci Gegenwart yon Amin mehr Zucker 
diffundiert als im zusatzfreien Versuch. Ein Unterschied zwiscben 
zusatzfreien Versuchen und Novalginversuchen konnte nicht festgeste]lt 
werden. So fanden wir im Mittel aus 144 Versuchen, die ohne Zusatz, 
bzw. bei Gegenwart yon Novalgin angestellt worden waren, einen Wert 
yon 2,73, fiir die mit Amin behandeltcn 70 Versuche jedoch 2,51. 

D. Zusammenfassung. 
1. In der Einleitung werden die Gedankeng~nge und Theorien 

besprochen, welche uns dazu bewogen haben, vorliegende Untersuchungen 
auszuftihren. Es wird die Vermutung ausgesprochen, dab die Toxizit'~t 
des Eitcrs dutch das Zusammenwirken zweier Komponenten zustande 
kommt; die leichtflfichtigen Abbauprodukte, vet allem die Amine, 
sollen die Durchl~ssigkeit der Membranen erh6hen, und so dutch Flfissig- 
keit~austritt aus den Gef~Ben zu 0dembildung, durch Eintritt yon 
EiweiBabbauprodukten (Peptonen) in die Gcf~Be zu chronischen Pepton- 
vcrgiftungen An]aB geben. Es wird nun als Aufgabe gestellt, zu unter- 
suchen, ob diejenigen Substanzen, denen man eine durchlii, ssigkeits- 
steigernde Wirkung auf Membranen zuschreibt, also vor allem die Amine, 
diese Wirkung im Modellvcrsuche tats/i, chlich zeigen; weiters sollte 
untersucht werden, ob es Stoffe gibt, welche derartig gesch~digte Mem- 
branen zu verbesscrn imstande sind bzw. die Wirkung membransch/idigen- 
dcr Stoffe abzuschw~chen vcrmSgen. SchlieBlich sollten beide Wir- 
kungen quantitativ erfaBt und eine graduelle Klassifikation beider 
Substanztypen gefunden werden. 

2. Es folgt der Versuchsteil in dem an erster Stclle (tie verwendeten 
Membranen beschrieben werden; als Vertreter der membranschgdigende, n 
Stoffe land AllyJamin, als Vertreter der sch/idigungshemmenden Stoffo 
Novalgin Verwendung; ffir diese Auswahl und Beschr/~nkung werden 
(lie Griinde angegeben. Daran schlieBt Beschreibung und Erkl~rung der 
Methodik,die in Fallversuch, Steigversuch und optischen Versuch zerf~ilt. 

3. Nun werden (lie FaHversuche beschrieben, als deren Ergebnis aus 
der beigebrachten Tabelle folgt, daB Allylamin sowie Allylformiat die 
Durchl~ssigkei~ der Membranen ffir Wasser stark erh6hen, besonders 
in hSheren Konzentrationen. Werden dieso Membranen nach dem W~ssern 
mit Novalgin behandelt, so zeigt sich Hemmung der Sch~digung, in 
manehen F~llen sogar ,,Ausheilung". 
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4. Die Besprechung der Steigversuche beginnt mit der gekiirzten 
Wiedergabe eines Versuchsprotokolles. Es werden 15 Versuche, die zu 
einer Serie gehfiren, beschrieben und die Messungsergebnisse unter Mittel- 
wertsbfldung graphisch aufgezeichnet, wobei auch die kombinierte An- 
wendung yon Fall- und Steigversuch deutlich wird. 

5. Ein Vergleich der Anderung der SteighShenmaxima yon Novalgin- 
bzw. Aminversuchen gegeniiber zusatzfreien Vorsuchsreihen ergibt, 
dall sie sich bei Gegenwart yon Novalgin nicht anders verhalten als im 
zusatzfreien Versuche, bei Zusatz yon AUylamin bzw. Allylformiat, 
jedoch stark absinken und daher als Kriterium einer normalen bzw. einer 
vergifteten Membran geeignet erscheinen. 

6. Betrachtung der $_nderung der SteighShenmaxima bei Versuchen, 
in denen mit Amin gesch~ligte Membranen im folgenden bei Gegenwart 
yon Novalgin beobaehtet wurden, ergab, dal~ Novalgin, besonders in 
hSheren Konzontrationen eine sch/i~tigungshemmende, in manchen F/illen 
sogar eine deutlich ,,heflende" Wirkung besitzt. 

7. Noch deutlicher zeigt sich die F~higkeit des Novalgins, die schadi- 
gende Wirkung des Allylamins weitgehend abzusehw~ehen bei Betrach- 
tung der SteighShenmaxima bei solchen Versuchen, bei welchen Amin 
und Novalgin gleichzeitig angewandt worden waren. Diese membran- 
verbessernde Wirkung steigt dann mit der relativen Novalginkonzen- 
tration. 

8. Multipliziert man den beim Fallversuche nach 1 Stunde in cm 
zuriickgelegten Weg des Meniscus mit dem beim naehfolgenden Steig- 
versuch mit 5% RohrzuckerlSsung erhaltenen SteighShenmaximum 
in cm, so erhalt man ZaMen, die fiir zusatzfreio und Novalginversuche 
ziemlieh konstant send; Aminzusatz bewirkt hingegen Herabsetzung. 
Es werden die Eigenschaften dieses Produktes besprochen, (lessen Ab- 
sinken als Zeichen einer Sch~tigung der Membran anzusehen ist. 

9. Wurden verschiedeno Steigversuche nach gleicher Zeit unter- 
brochen und Innen- und AuBenlSsungen polarimetrisch untersucht, dann 
ergab sich, dab bei solchen Versuehen, die bei Gegenwart yon Amin aus- 
gefiihrt worden w~ren, mehr Zucker herausdiffundierte als bei unver- 
gifteten Versuchen, unsere Erldarung der Herabsetzung der Steighfhen- 
maxima bei vergifteten Versuchen, und umgekehrt die Heranziehung tier 
Steighfhenmaxima als Kriterien des Membranzustandes berechtigt war. 


