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519. H. v. Tappeiner: Ueber die Wirkung fluorescirender
Substanzen auf Fermente und Toxine.
[Pharmakologisches Institut Minchen.]

(Eingegangen am 13. August 1903.)

In einer auf meine Veranlassung ausgefiihrten Untersuchung von
Dr. Raab!) wurde festgestellt, dass die giftige Wirkung fluores-
cirender Substanzen auf Infusorien im Lichte ausserordentlich gesteigert
wird. Eine Losung von salzsaurem Acridin 1:20000 z. B,, in der
Paramecien im Dunkeln noch nach 100 Sionden am Leben waren,
todtete in Sonnenlicht in 6—10 Minuten, bei zerstreutem Tageslicht in
ca. 60 Minuten. In analoger Weise wirkten alle anderen untersuchten
fluorescirenden Stoffe, verschiedene einfachere Acridinderivate, Phosphine,
Eosin, Chinolinroth, Harmalin, Chinin. Nur Aesculin machte eine
Ausnahme, es war im Hellen und im Dupkeln gleich unwirksam.
Weitere Untersuchungen machten es sehr wahrscheinlich, dass die Er-
scheinung mit der Erregung der Fluorescenz im Zusammenhange steht.
Sie ist allgemeinerer Natur, denn auch Zellen hdherer Organismen
(Flimmerepithel des Frosches) werden in gleicher Weise beeinflusst.

Die genannten merkwiirdigen Beobachtungen gaben mir die Ver-
anlassung, den Einfluss fluorescirender Substanzen auf Enzyme zu
untersuchen bezw. untersuchen zu lagsen. Es haben sich hierbei die
HH. Dr. Stark, Tillmetz, Rehm und insbesondere Dr. Jodlbauer,
Assistent des Institutes, betheiligt.

Das erste Enzym, das untersucht wurde, war die Diastase in
ihrem Verhalten za Eosin. Es zeigte sich ganz regelmiissig, dass
dieser Korper die Verzuckerung der Stiirke in bedeutendem Maasse
hemmt, sobald die Versuchslésung dem gewdhnlichen Tageslichte aus-
gesetzt war. Im Dunkeln hingegen war er ohne jede Einwirkung.
Ebenso war Tageslicht fiir sich allein ohne Einfluss. Auf Gleich-
haltung aller sonstigen Verhiltnisse, insbesondere der Temperatur,
war selbstverstindlich sorgfiiltigz geachtet. Als Beleg sei folgender
Versuch angefithrt.

_Gebildete Maltose in 5 Stunden

im Daunkeln im Hellen

Versuchslosung (gutes Tageslicht)
0.85 pCt. Starke -+ 0.01 Diastase in
100 Wasser . . .« . 0429g="15.0pCt. 0.430g = 76.8 pCt.

0.85 pCt. Stirke 4 0.01 Diastase in
100 Wasser + 0.05 Eosin . . 0.428»>=176.4 » 0.119» =213 »

Wie Eosin wirkte Magdalaroth, etwas schwicher Chinolin-
roth. Unwirksam waren Acridin, Dimethylphosphin, Uranin, Gallein,

) Minchener med. Wochenschrift 1900, No. 1, und Zeitschr. f. Biologie
39 und 44.
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Resorcinblan und Aesculin. In bemerkenswerthem Gegensatze zu
lebenden Zellen (Infusorien, Flimmerepithel) wirkte also nur eine sehr
beschrinkte Anzahl voo fluorescirenden Substanzen, und zwar soweit
es sich jetzt schon iberblicken lisst, nur jene, deren Lichtabsorption
im griinen oder hellblanen Theil des Spectrums liegt.

Werden diese Strahlen von der Versuchsldsung abgehalten, da-
durch, dass man alles zutretende Licht vorher eine Losung des in
Versuch stehenden fluorescirenden Stoffes von 10 em Schichtendicke
passiren liésst, so hort die Wirkung auf. Die Maltosebildung ist dann
in den so belichteten und den im Dunkeln gehaltenen Proben von
gleicher Intensitit. Mit der Absorption als solcher aber hat die Er-
scheinung trotzdem keine Beziehung, denn #hnlich absorbirende, aber
nicht fluorescirende Stoffe, wie Krystallviolet, Fuchsin, Azofuchsin,
Azobordeaux besitzen diese Eigenschaft, die Wirkung der Diastase
im Lichte zu hemmen, nicht.

Die Wirkung zeigt sich noch bei sehr grosser Verdiinnung. Bei
Eosin z. B. war noch in Verdiinnung von 1:400000 nach 5 Stunden
im Lichte um 4.8 pCt. weniger Maltose gebildet, als in der im Dunkeln
gehaltenen Probe. Sie bernht sehr wahrscheinlich auf einer allméh-
lich sich ausbildenden Schidigung resp. einer Zerstérung des Enzymes,
nicht auf einer nur auf die Dauer der Lichtexposition beschriankten
Hemmung. Die im obigen Belege angefiihrte Stiirke-Diastase-Eosin-
Lésung wurde nach 5 Stunden Lichtexposition in’s Dunkle verbracht.
Nach 18 weiteren Stunden war in ihr der Verzuckerungsprocess nur
auf 0.258 g = 46 pCt. fortgeschritten, wihrend die dauernd im Dunkeln
gehaltene Probe um diese Zeit (und wahrscheinlich schon friiher) das
Maximum des Zuckergehaltes (0.560 g Maltose) anndhernd erreicht
hatte. Es ist demnach sehr walrscheinlich, dass bei lingerer Ex-
position die Wirkung des Enzyms dauernd aufgehoben worden wire.
Versuche hieriiber stehen noch aus.

Das zweite untersuchte Enzym war das Invertin. Es verhilt
sich sehr dhplich der Diastase. Als wirksam erwiesen sich auch hier
Eosin, Magdalaroth und Chinolinroth, unwirksam waren alle
‘ibrigen, bei der Diastase angefiihrten, fluorescirenden Substanzen. Als
Beleg sei wieder ein Versuch mit Eosin angefiihrt.

Gebildeter Invertzucker in 22 Stunden,
davon 10 Nachtstunden
D S N
im Dunkeln im Hellen

Versuchslosung (missiges Tageslicht)

4.5 pCt. Robrzucker mit 0.05 pCt. Invertin
in 100 Wasser . . . . . . . . 425g 425 ¢g
4.5 pCt. Rohrzucker mit 0.05 pCt. Invertin
in 100 Wasser -+ 0.05 Eosin . . . 410» (31.0pCt) 2.90>» (64.4pCt.)
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Die Wirkung tritt auch hier noch bei ZHusserst geringem Zusatz
von fluorescirender Substanz anf: Eine 22 Stunden (davon 9 Nacht-
stunden) exponirte Rohzucker-Invertin-Liésung, versetzt mit Eosin im
Verhiltniss von 1:1000000, ergab noch ein Minus von 5 pCt. Invert-
zucker gegeniiber einer gleichen, danernd im Dunkeln gehaltenen Probe.

Die Wirkung hort wie bei der Diastase auf, wenn die Licht-
strahlen, welche die Fluorescenz erzeugen, vorher abgefangen werden.
Ebenso waren die dort aufgefiihrten, lediglich absorbirenden, nicht
fluoreacirenden Farbstoffe wirkungslos.

Als drittes, bisher untersuchtes Enzym wurde das eiweissver-
dauende Papayotin (Merck) gewihlt. Seine Wirkung wird von
Eosin, Magdalaroth und Chinolinroth im Lichte in analoger
Weise gehemmt, wie jene der Diastase und des Invertins. Zum Unter-
schiede von diesen aber war hier auch von Wirkung Uranin (schwach)
und Dimethylphosphin (sebr wenig). Wirkungslos waren Aes-
culin und die nur absorbirenden Farbstoffe Fuchsin und Azobordeaux.

Als Beleg sei ein Versuch mit Eosin angefiihrt.

Versuchslosung: 2.7680 coagulirbares Eiweiss, 0.25 Papayotin, 100 Wasser.
Versachsdauer: 24 Stunden, davon 10 Nachtstunden.

Coagulirbares Eiweiss wieder erhalten verdaut

Eiweiss +Papayotinallein . . . . . . . . 0.0988 64.4 pCt.
) N + Eosin 0.01 % im Dunkeln 0.1026 630 »
’ » Hellen  0.239%0 18.7 »

Nach diesen Erfabrungen mit Epzymen war die Ausdehnung der
Untersuchung aof Toxine sehr naheliegend. In einer in Verbindung
mit Dr. Jodlbauer ausgefiihrten Versuchsreihe zeigte sich in der
That, dass Ricin, in Lésung mit etwas Eosin 14 Stunden zerstreutem
Tageslicht ausgesetzt, sein charakteristisches Agglutinirungsvermogen
fiir rothe Blutkérperchen vollkommen verloren batte, wihrend eine
abenso lange exponirte, einfache Ricinlésung und eine mit Eosin ver-
setzte, im Dunkeln aufbewahrte Ldsung unverfindert wirksam waren.
Auch die allgemeine Giftigkeit des Ricing wurde durch Eosin im Lichte
aufgehoben resp. bedeutend vermindert. 0.0003 g Ricin aus obiger
einfacher Lésung oder aus der mit Eosin versetzten, im Dunkeln ge-
haltenen Lésung tédteten Meerschweinchen nach 36 Stunden. Von der
mit Eosin versetzten und belichteten Lésung aber waren selbst 0.003 g,
also die 10-fache Dosis, nicht hinreichend, den Tod zu bewirken. Die
Thiere wurden nur voriibergehend krank.

Wie das Eosin, verhielt sich Uranin, etwas schwiicher wirkte
Magdalaroth, Chinolinroth und Harmalin, am schwichsten Di-
methylphosphin. Unwirksam waren Aesculin und die vier nicht fluo-
rescirenden Farbstoffe Krystallviolet, Fuchsin, Azofuchsin, Azobordeaux.

Auf das Ricin wirken also im Gegensatze zu den saccharificiren-
den Enzymen eine grissere Anzahl von fluorescirenden Stoffen; das
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Ricin steht in diesem Verhalten den Zellen (Paramecien, Flimmer-
epithel) am niichsten. Das peptonisirende Papayotin scheint eine Mittel-
stellung einzunehmen.

Das Ungiftigwerden des dem Lichte und der fluorescirenden Sub-
stanz ausgesetzten Ricins ligst kaum eine andere Deutung zu, als dass
dieses Toxin dabei eine dauernde Zustandsinderung erfahren habe.
Fir eines der Enzyme (Diastase) ergab sich dies aus anderen Beob-
achtungen schon mit Wahrscheinlichkeit. Es wird darum anch kaum
zu erwarten sein, dass fluorescirende Substanzen auf anorganische,
nur Jangsam verinderliche Katalysatoren Einfluss haben werden.
Doch soll dies in Béilde untersucht werden; ebenso das Verhalten der
Zymase. Ich beabsichtige ferner, die Wirkung von Réntgen- und
Radium-Strahlen fiir sich und in Combination mit fluorescirenden Sub-
stanzen in den Kreis der Untersuchung zu ziehen, und bitte daher, mir
dieses Grebiet, inclusive seiner eventuellen, bereits in Angriff genomme-
nen therapentischen Verwerthung, fiir einige Zeit reservirt zn lassen.

520. Emil Baur: Nochmals die Autoxydation der Cerosalze.
(Eingegangen am 15. August 1903.)

Hr. Engler theilte im vorigen Heft dieser Berichte!) Versuche
iiber die Sauerstoffabsorption alkalischer Ceroldsungen mit, die den-
jenigen sehr dhnlich sind, die ich vor einiger Zeit an anderer Stelle
veréffentlicht habe?®). Er ist aber zn einem abweichenden Ergebniss
gekommen. Wihrend ich fand, dass im Grenzfalle auf ein Atom Cer
anderthalb Atome Sanerstoff aufgenommen werden, findet Hr. Engler
eine Absorption von hichstens einem Atom Sauerstoff.

Da die Sache von einiger Wichtigkeit ist, insofern, als Engler
behauptet, dass bei der Sanerstoffactivirnng durch Bildung von Per-
oxyden nur ein Activirungsverhiltniss 1:1 gefunden werden kénne,
wihrend beim Cer nach meinen Versuchen ein Activirungsverhiltniss
von 2: 1 thatséichlich besteht, so will ich nicht versiumen, festzu-
stellen, dass ich das Ergebniss meiner friiheren Versuche durchaus
aufrecht erhalten muss. Ich babe dieselben neuerdings mit dem
gleichen, ja mit noch entschiedenerem Erfolge wiederholt und will
dariiber in Kiirze berichten.

Ich nehme eine gewéhnliche kegelformige Saugflasche von etwa
3/¢ L Inhalt, fiille 30 cem Kaliumcarbonatlésung 1:1 hinein, lasse
dann aus der Pipette 10 ccm der Cerosalzldsung zufliessen, schiittie
um, verdiinne mit 55 cem Wasser, verschliesse den Hals der Sang-

1) Diese Berichte 86, 2642 [1903]. 2 Zeitschr. f. avorg. Chem. 80, 251.



