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Uber die physiologische Bedeutung des Mangans und anderer Elemente,
die sich in den Organismen spurenweise vorfinden.

Von Prof. Dr. GaBrieL BERTRAND,
Faculté des Sciences, Laboratoire de Chimie Biologique, Paris.

Nach einem Vortrag*) anldfllich einer wissenschaftlichen Veranstaltung der Kaiser- Wilhelm-Gesellschaft, der Berliner Hoch-
schulinstitute fiir Chemie und des Instituts Robert Koch im Harnack-Haus, Berlin-Dahlem, am 15. Mai 1931.

(Eingeg. 22. Juni 1931.)

Das Mangan wurde als neues Metall in der
schwarzen Magnesia von Scheele 1774 entdeckt.
Spuren davon fand er auch in der Holzasche.

Lange nach ihm, 1849, =zeigten Herapath,
Richardson und Salm Hortsmar, dal Mangan in
der Asche einiger Kulturpflanzen vorkomme. 1852, im
35. seiner chemischen Briefe, schreibt Liebig, da
wder Tee und der Kaffee bemerkenswerterweise Eisen
und Mangan enthalten. Berthier, spiter Leclerc
haben den Mangangehalt einiger Pflanzenaschen an-
gegeben. Thre Ergebnisse wunden spiter bestitigt
vou Maumené, Pichard, Gossel, Jadin,
Astruc usw.

Aus -allen diesen Beobachtungen und Untersuchun-
gen hatte man schlieflen konnen, daff Mangan iiberhaupt
in allen Pflanzen vorkomme, hitte nicht Maumené
auf bemerkenswerte und verhiltnisméfig zahlreiche
Ausnahmen aufmerksain gemacht. Tatsichlich gibt es
keine Ausnahmen. Mit Hilfe einer duflerst empfind-
lichen und genauen colorimetrischen Methode, die sich
auf die quantitative Umwandlung des Metalls in Uber-
mangansiure griindet, ein Verfahren, das ich 191t ver-
offentlichte, gelang es Frau Rosenblatt und mir,
Mangan in allen Pflanzenarten und Pflanzenteilen, die
wir untersucht haben, nachzuweisen und quantitativ zu
bestimmen, einschliefllich der vorerwihnten , Aus-
nahmen* (1). '

Seit etwa 20 Jahren hat man iibrigens viele quanti-
tative Bestimmungen durch Umwandlung des in der
Asche enthaltenen Metalls in Ubermangansiure aus-
gefithrt, Sie alle bestitigen, daf Mangan in Pflanzen
vorkommt, und zwar am meisten in den Blittern, be-
sonders sind es die jungen und rasch wachsenden Teile,
welche am manganhaltigsten sind.

Ebenso weifs man seit iiber 100 Jahren um das Vor-
kommen von Mangan im Tierreich. Vauquelin als
erster fand ,einige Atome*“ im Haar. Fourcroy und
Vauquelin, Berzelius, Bibra erwihnten
Spuren in den Knochen, Oidtmann hat sogar einige
Milligramme aus der Leber eines Mannes und der Milz
einer Frau isoliert. Pichard und Balland sprechen
von Spuren in den verschiedenen Organen des Rinds,
des Schweins, des Pferdes, usw.

Medigreceanu und ich (2) haben die Frage-
stellung erweitert und gezeigt, dafl der Nachweis und
vor allem die quantitative Bestimmung des Mangans im
Blut und den tierischen Geweben weit schwieriger ist
als in Pflanzenorganen. Die klassischen Methoden sind
meist unzuliinglich, und auflerdem sind die Reagenzien
hiufig manganhaltiger als die untersuchten Stoffe selbst.
Gerade deshalb hat man seinerzeit o6fters das Vor-

*) Ubersetzt von W. Foerst.
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kommen von Mangan im Blut bestritten. 1912 und 1913
haben wir die Ergebnisse von mehr als 250 quantitativen
Bestimmungen publiziert, die vermittels der colori-
metrischen Methode, die wir an den Pflanzen entwickelt
haben, durchgefiihrt wurden, An 50 Tierarten und den
verschiedensten Organen wurde gearbeitet. Die Ergeb-
nisse beweisen, daff Mangan im Tier- und Pflanzenreich
gleicherweise vorkommt. Bei den hoheren Tierarten
enthialt die Leber am meisten. Seitdem sind die Un-
tersuchungen iiber die Gegenwart von Mangan in tieri-
schen Geweben auch von anderer Seite durchgefiihrt und
bestitigt worden.

Wieviel Mangan ist nun im lebenden Organismus
vorhanden? Das ist je nach der Artzugehorigkeit im Tier-
und Pflanzenreich sehr verschieden. Nihere Angaben
konnen hier nicht gemacht werden. In griinen Pflanzen
sind schiitzungsweise 1 bis 20 mg Mangan pro Kilogramm
enthalten, berechnet auf frische Substanz etwa 0,0005%.
Wie bei Raite und Maus, so auch wahrscheinlich beim
Menschen diirfte das Verhiltnis etwa nur 0,3 mg pro
Kilogramm sein, auf frische Substanz bezogen etwa
0,00003%.

Diese Ziffern geniigen, um zu zeigen, dafi Mangan
zwar einheitlich in der lebenden Substanz verbreitet ist,
jedoch nur in sehr kleinen Mengen.

Ist die Annahme gerechtfertigt, dafl diese winzigen
Mengen des Metalls von irgendwelcher physiologischer
Bedeutung im Pflanzen- und Tierreich sind?

Das Studium der Konstitution und Wirkungsweise
der Laccase wies mich auf die biologische Bedeutung
des Mangans hin. Die Laccase ist die erste bekannte
Vertreterin aus der Gruppe der Oxydasen. Nach
der Definition, die ich von diesen gegeben habe, als ich
sie 1895 entdeckt halte, ist also die Laccase ein natiir-
licher Katalysator, der die Eigenschaft besitzt, freien
Sauerstoff an die organische Materie zu binden. Nach-
dem man sie zunichst aus dem Latex des Lackbaums
gewonnen hatte, fand man die Laccase beinahe in allen
Pflanzenarten (3) und auch Ofters im Tierreich. Sie
tritt bei vielen Naturerscheinungen auf, so bei der Um-
wandlung von Latex in schwarzem Laock, beim Braun-
werden vieler Friichte an der Luft: Apfeln, Birnen, in-
dischen Kastanien usw., oder ebenso, wenn manche Pilze
an der Luft beim Auseinanderbrechen blau werden, und
schliefllich bei «der krankhaften Verdnderung des
Weins, die unter dem Namen ,,Casse” bekannt ist (4).

Der einfachste und typischste Nachweis aut Laccase
ist der mit Hydrochinon, das quantitativ in Chinon iiber-
geht. Dabei entstehen nur Spuren von Kohlendioxyd
und sekundére Korper, wihrend sich bei der Oxydation
von Pyrogallol zu Purpurogallin, wie iiberhaupt bei
der Oxydation mehrerer Tannine, viel Kohlendioxyd
entwickelt. Der Vorgang &hnelt einer Atmung ,,in vitro*.
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Die Wirkung der Laccase wird gehemmt durch schwach-
saures Milieu, durch Cyanwasserstoffsiure, schweflige
Saure und Schwefelwasserstoff. Unterwirft man eine
wifirige LOsung von Laccase des Lackbaumes einer
fraktionierten Fiallung durch allm#hliche Zugabe von
Alkohol, so erhidlt man Fraktionen mit abnehmender

Aktivitat. Die experimentelle Messung des an Hydro-

chinon gebundenen Sauerstoffs ergab:

mit Fraktion 1 19,1 cm?3
mit Fraktion 2 15,5 ems3
mit Fraktion 3 10,6 cm*

Nun aber hat die Analyse der Asche aus diesen Frak-
tionen nicht allein das Vorkommen von Mangan, sondern
auch folgende Gewichtsverhiltnisse ergeben:

Fraktion 1 . 0,159% Mn
Fraktion 2 . 0,126% Mn
Fraktion 3 . 0,098% Mn

Nach diesem Ergebnis und aus den allgemeinen Eigen-
schaften der Manganverbindungen kann man schlieflen,
daf} eine Beziehung zwischen der Oxydationsaktivitit der
drei Laccasefraktionen und ihrem Metallgehalt besteht.
Spiter gelang es mir, ein anderes Laccasepriparat zu
erhalten, das Hydrochinon kaum oxydierte und nur
Spuren von Mangan aufwies (weniger als 0,00002 Ge-
wichtsprozente), das aber sehr aktiv wurde, wenn man
eine geringe Menge Mangan in Form des Sulfates hinzu-
fiigte. Ganz die gleichen Ergebnisse erhielt man mit
diesem Priiparat, wenn man mit Hydrochinon arbeitete.

Absorbierter Sauerstoff

in cm3
Mangan allein 1 mg) . . . . . 03
Laccase allein . . . . . . . . 02
Laccase + Mangan. . . . . . 63

Uberdies war das Mangan, dem Aufireten von Chin-
hydronkristallen nach zu urteilen, nicht durch andere
Metalle ersetzbar — auch wenn man bis zu 1 mg ging —,
selbst nicht durch Eisen, Kupfer oder Cer.

Dies und anderes lie mich die Laccase als leicht
hydrolysierbare Verbindung von Mangan mit einer
kolloidalen organischen Substanz ansehen. Die kataly-
tische Wirkung der Laccase wiire also folgende: zunéchst
eine Hydrolyse
1. R”Mn + H,0 = MnO + RH,;

dann die Umwandlung des MnO in MnQ? auf Kosten des
molekularen Sauerstoffs, wie beim Regenerationsvorgang
des Weldonschlammes:

2, MnO + 03 = MnO, + O.

Im Verlaufe dieser Umwandlung wird das freie Sauer-
stoffmolekiil notwendigerweise in zwei ungesittigte und
daher sehr aktive Atome gespalten: das eine wird an
Mangan(1I)-oxyd gebunden, das andere kann sich einem
anderen Metall anlagern oder einer leicht oxydablen
Substanz vom Typ des Hydrochinons, das einem mole-
kularen Sauerstoff allein widerstehen wiirde.
Withrend des Ablaufs dieser Reaktion verbleibt im
Innern der Laccaselosung in Gegenwart des organischen,
sehr schwach elektronegativen Molekiils RH; Mangan(1V)-
oxyd und ein Uberschufl oxydabler Substanz. .
Durch die letztere, deren Oxydationswirme sich
derjenigen der Mangansalzbildnug zuaddiert, verlautt
die Reaktion zwischen RH. und dem Dioxyd wie folgt:
3. RH,; + MnO, — R”Mn + H;0 + O.
Das Sauerstoffatom bildet neuerdings Hydrochinon, und
die Laccase wird regeneriert.

In einer Laccaselosung verlduft dieser Reaktions-
zyklus mit um so groBerer Geschwindigkeit, als die

Bildung von Manganoxyden im kolloidalen Milieu
ihren Ausgang nimmt, sie selbst kolloidal bleiben und
eine im Vergleich zu ihrer Masse grofie Angriffsfliche
bieten.

Jetzt begreift man, dafl sehr kleine Mengen Mangan
geniigen, um wigbare Umwandlungen hervorzurufen.
Eine Laccaselésung vom Lackbaum (die, wie schon oben er-
wiihnt, zudem Fraktionierungsversuchdiente), ergabinner-
halb 24 Stunden eine sehr deutliche rosa Firbung durch
die Oxydation von Guayacol /ies, Wenn man noch eine
Verdiinnung */as0 oe0 anwandte, also 0,0004 auf 10 cm?, Bei
dieser Verdiinnung war in Form von Laccase nicht mehr
als 1/’50 000 000 gvelﬁstes Mangan enthalten, d. h. 0,000 000 04
in 10 em?® oder 1 g in 250000 1!

Aus diesen Umstiinden schlof8 ich 1897, daBl das
Mangan nicht etwa eine Art Verunreinigung der leben-
den Substanz, sondern ein physiologisch wirksames und
daher unentbehrliches Element darstellt, das, wie ein
wirklicher Katalysator, in den Umwandlungsprozessen
auftritt, die sich im Innern der Zelle abspielen.

Es war schwierig, eine direkte Bestiitigung fiir
die Unentbehrlichkeit des Mangans im Organismus
zu finden, vor allem, weil der Nachweis entschei-
dend sein sollte. Nach langem Suchen fand ich end-
lich diese Bestiitigung bei den Experimenten mit einer
aseptischen Kultur von Aspergillus niger, die
ich 1911 bis 1912 bekannigab.

Raulin hatte 1870 gezeigt, dafl man ein rasches
und lippiges Wachstum von Aspergillus niger an der
Oberfliche einer mit Zucker, Weinsiiure und gewissen
Mineralsalzen versetzten Losung erhilt. Er hatte weiter
untersucht, ob Mangan eine giinstige Wirkung hatte,
jedoch kein eindeutiges Resultat erhalten und daher
das Mangan aus seiner Néhrloésung ausgeschlossen, Das
negative Ergebnis kam daher, weil Aspergillus niger nur
einen geringen Manganbedarf hat und weil stets Mangan-
spuren den Nihrsubstanzen hartnéickig anhaften. Dies
konnte ich nach langen Versuchen aufs genaueste be-
stitigen. Dazu mufite die Zusammensetzung der Nihr-
16sungen derartig geéindert werden, dafl man nur ge-
reinigte Substanzen anwandte und, um diese Sub-
stanzen und die Kulturen vor neuen Verunreinigungen
zu schiitzen, das Glasmaterial zunichst durch Porzellan,
dann durch Platin und geschmolzenen Quarz ersetzte.
Die Resultate waren erstaunlich: in manganfreiem
Milieu lieferten die Aussaaten, in denen nur noch
winzige Mengen Mangan enthalten waren, kleine, isoliert
wachsende Kolonien vom Gesamttrockengewicht 0,5 bis
0,6 g; in einem Milieu, dem man Mangan in dem mini-
malen Verhiltnis 1/100 o000 000 zugefiigt hatte, blithten die
Kulturen auf, die Pilzfdiserchen wuchsen zu einer zu-
sammenhiingenden, dicken, faltigen Schicht zusammen,
wunden nach einigen Tagen vollig schwarz von der
Conidienentwicklung und wogen, einmal getrocknet,

2 bis 2% g.
Fiigt man etwas weniger Mangan hinzu, so kann
sich zwar die Kultur noch reichlich entwickeln,

bleibt aber pganz weiff und bildet keine Conidien,
wie sie sich nach Zugabe von Metall alsbald feststellen
lassen. Bei einer Kultur, die etwa zwei Wochen vollig
weifl geblieben war, konnte ich nach Verlauf einer ein-
zigen Nacht vollstindige Schwirzung beobachten, nach-
dem wir nur 1/, mg zugefiigt hatten.

Mangan beeinflufit also wenigstens auf zweierlei
Weise die physiologische Funktion von Aspergillus niger
entsprechend der Konzentration, und zwar ist zur Ver-
mehrung des Pilzes der Metallbedarf grofier als zur
bloflen Entwicklung. Diese Versuche wurden mehrmals
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mit denselben Erfolgen wiederholt. Noch klarer traten
die Unterschiede zwischen den manganfreien Test-
kulturen und den Conidienkulturen auf, bei denen nur
1/1. 000 000 000 oder sogar nur 1'/1_0 000 000 000 des Metalles zu-
gesetzt war. In diesem Moment enthielt die Nihrlésung

nur ein Gramm Mangan auf 10 000 m® und jedes Schil-

chen seinerseits 250 cm? dieser Niahrlosung (5).

Raulin konnte die Bedeutung des Mangans fiir
Aspergillus niger nicht erkennen. Er hatte 1% 1 Kultur-
16sung 0,07 g Eisensulfat zugefiigt. Eisensulfat enthilt
jedoch immer Mangan, sogar die reinste Handelsware.
Ich fand in den ,garantiert reinen” Handelsmustern 0,02
bis 0,06% und mufite darauf verzichten, es durch einfache
Kristallisation zu entfernen, Eine Uberschlagsrechnung
zeigt, das Raulin allein mit dem Eisensulfat 100- bis
250mal soviel Mangan in die N#hrbéden hineinbrachte,
als ich bei meinem oben beschriebenen Versuch an-
wandte.

Weiterhin sollte mit Hilfe chemisch charakterisierter
Nihrsubstanzen der Beweis fiir die Notwendigkeit des
Mangans im tierischen Organismus erbracht werden.
Diese Versuche sind noch schwerer als bei Aspergillus
niger durchzufithren, weil der Nahrungsbedarf der Tiere
vielfiltiger ist als der der Pilze. Weiterhin sind die
Nihrsubstanzen schwerer zu reinigen und schliefilich spielt
vor allem die noch nicht geklirte Vitaminfrage eine
Rolle. Um vitaminhaltige Pridparate zu vermeiden, die
alle, wie man seiner Zeit annahm, manganhaltig sind,
mufte also gerade auf die zur Erndhrung wichtigen Fak-
toren verzichtet werden, so dafl infolgedessen die Ver-
suchstiere nach verhdltnismiflig kurzer Zeit eingehen
mufiten.

Im Anschluf} an die ersten Versuche von 1912 habe ich
neuerdings mit Hirosi Naka m ura Versuche angestellt.
Man trennte Miuse drei Wochen nach der Geburt von
den Muttertieren, d. h. also gerade danr, wenn ihr Man-
gangehalt infolge der Milcherndhrung auf ein Minimum
gesunken war. Die Tiere wurden in zwei Gruppen ge-
teilt und mit Brétchen aus sorgfiltig gereinigten Sub-
stanzen ernihrt. Die eine Gruppe erhielt auBlerdem
einen Mangan-Sulfat-Zusatz (0,002 g auf 100 g Brot).

Die Ergebnisse von sechs Versuchsreihen zeigten,
dafl die Tiere, welche man mit Mangan gefiittert hatte,
den totalen Vitaminmangel besser ertragen und zwar
mit einer durchschnittlichen Lebenszeit von 27 Tagen,
4/10, gegen 24 Tage, 4/10, der ohne Mangan genihrten
Tiere (6). Zweifellos wird man noch aufschlufireichere
Versuchsergebnisse erhalten kdnnen, sobald es gelungen
ist, den Brétchen chemisch definierte Vitamine bei-
zumischen.

Hier sei erwahnt, dal man auch von anderer Seite
versuchte, den physiologischen Wert des Mangans fiir
den Tierkdorper zu beweisen; ohne dieselben strengen
Vorbedingungen bei der Zubereitung der Nihrmitte] an-
zuwenden, stellten Levine und Sohm (7) einerseits,
MacHargue (8) und MacCarrison (9) anderer-
seits den giinstigen Einflufl des Mangans auf das Wachs-
tum der weiflen Ratte fest. .

Eine Fiille von Experimenten zeigt uns also, dafl
kleinste Manganmengen, die wie ein Katalysator wirken,
fiir die normale Funktion des Organismus im Pflanzen-
und Tierreich unentbehrlich sind. Diese Feststelung ist
von grofler biologischer Wichtigkeit, und ich habe
versucht, die Folgerungen daraus zu ziehen,

Daraus, daB die Laccase zu anderen natiirlichen
aktiven Stoffen in Beziehung gesetzt wurde, wie bei-
spielsweise dem Invertin und dem Pepsin, die nur im
sauren Milieu wirken, dem Trypsin, welches Protein-

substanzen nur in alkalischer Losung hydrolysiert usw.,
konnte 1897 die Behauptung aufgestellt werden, dafi man
kiinftig ,,beim Studium der loslichen Fermente nicht nur
diese organischen und leicht verinderlichen Substanzen
selbst in Betracht ziehen miiite, mit denen man bisher
allein den Begriff des loslichen Fermentes verband,
sondern auch diejenigen Korper, die man Co-Fer-
mente nennen konnte (in unserem Falle also mine-
ralische Stoffe, in anderen Fillen vielleicht organische),
die zusammen mit den oben erwiihnten Fermenten das
wirklich aktive System bilden“ (10). Diese Auffassung
wurde einige Jahre spiter zuerst durch die Entdeckung
von Harden und Young bekriftigt, welche fest-
gestellt hatten, daBl im Hefesaft eine dialysierbare, durch
die Wirme nicht zerstérbare Substanz vorhanden ist,
welche sie Co-Cymase (11) genannt hatten, die unent-
behrlich fiir die alkoholische Gérung ist. Heute kennt
man viele Substanzen dieser Art und weis, da8 sie bei
der enzymatischen Umwandlung, bis hinein ins Gebiet
der Toxine, Precipitine und wahrscheinlich sogar Vita-
mine eine Rolle spielen. Wenn das Mangan fiir die
Funktion der lebenden Zelle unentbehrlich ist, so scheint
mir der Schluff berechtigt, daBl dies auch mit anderen
Elementen der Fall ist, die nur in geringsten Mengen in
Tier und Pflanze vorkommen. Demensprechend durfte
dieser Gesichtspunkt einer Reihe anderer Arbeiten zu-
grunde gelegt werden.

Um die Mitte des vorigen Jahrhunderts fanden
Miiller, Lamy, Personne, Marchand, vor
allem aber Ad. Chatin Spuren von Jod zunéchst in den
meisten Pflanzen, spiter auch im Tierkérper. Chatin
vermutete dann, da8 der Kropf, der in Hochtilern so
héufig ist, vor allem wegen des Jodmangels im Trink-
wasser dieser Regionen enfstehe. Dieser Gedanken-
gang, der zuniichst in Vergessenheit geriet, wurde spater
aufs schonste von Drechsel und Baumann in ihrer
Arbeit iiber das Vorkommen von Jod in der Schilddriise
bestatigt.

Schliefllich sei auch die merkwiirdige, wenn auch
nicht néher ausgefiihrte Beobachtung von Raulin iiber
die giinstige Wirkung einer geringen Menge von Zink-
sulfat, Eisensulfat und Kaliumsilicat auf Aspergillus niger
erwithnt, weiterhin die Entdeckung eines kupferhaltigen
Atmungspigments, des Himocyanins, im Blut von Po-
lypen, die zahlreichen, wenn auch nicht endgiiltigen Be-
obachtungen iiber das Vorkommen mehrerer Metalle und
Metalloide in Organen und Substanzen pflanzlichen und
tierischen Ursprungs.

Jedoch fehlte diesen Beobachtungen jede Zusammen-
fassung, und ihre Resultate interessierten nur eine
kleine Zahl von Physiologen. Seitdem hat sich die
Kenntnis der chemischen Elementarzusammensetzung
der lebemden Materie ungeheuer entwickelt, viele Ar-
beiten liegen vor, die mit den verschiedensten chemi-
schen und physikalischen Methoden durchgefiihrt sind.
Jedoch ist Vorsicht bei der Deutung der Analysen am
Platz, bevor man nicht den Beweis hat, dal dabei keine
Verunreinigungen wvorgekommen sind, z. B. durch die
Apparaturen, die Reagenzien oder durch Staub. So z B.
geraten durch Kupferbrenner Kupferspuren in die
Aschen, die Glasgerite geben, insbesondere bei lingerem
Erhitzen der Losungen, nicht zu vernachldssigende
Mengen an Metallen oder Metalloiden ab, so dal man fiir
Feinuntersuchungen besser auf Platin-, Silicium- oder
Quarzgerite zuriickgreift. Reinheit der Reagenzien ist
besonders wichtig bei mikrochemischen Untersuchungen.
Weitere Fehlerquellen, die von Stiuben und von der
dufleren Umgebung herriihren, sind nicht weniger zu
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beachten, z. B. Einflufl von Arsen industrieller Herkunft,
Zinn aus Konservendosen, Quecksilber aus den Zahn-
amalgamen usw.

Verfiigt man iiber eine empfindliche und genaue
Reaktion auf ein Element, so lift sich an Organismen
gut feststellen, ob ein Element konstant oder nur un-
regelmiflig auftritt, und in der Folge, ob es sich um eine
Verunreinigung in der lebenden Materie oder ein regel-
mafiges Vorkommen handelt.

Unter Zugrundelegung sehr vieler chemischer und
physikalischer Untersuchungen habe ich eine Bestands-
aufnahme unserer derzeitigen Kenntnisse iiber die quali-
tative Elementarzusammensetzung der lebenden Substanz
vorgenommen.

Danach hat man 45 Elemente, wenigstens je ein-
mal, gefunden.

Zweckmiiflig wartet man — unter Verzicht auf Argon,
dessen Beobachtung einem technischen Fehler entsprang
(12) — die Bestitigung fiir das Vorkommen der sieben
Elemente ab, die nur mit Hilfe des Spektrographen unter
biochemisch unzureichenden Bedingungen festgestellt

- wurden,

1. Elemente im Tier- und Pflanzenreich, auf Grund

chemischer Methoden nachgewiesen:

a) solche, die sehr wahrscheinlich eine physiologische
Rolle spielen:

Wasserstoff Natrium Kalium Nickel
Bor Magnesium  Calcium Kupfer
Kohlenstoff Silicium Vanadium Zink
Stickstoff Phosphor Mangan Brom
Sauerstoff Schwefel Eisen Jod
Fluor Chlor Cobalt

b) solche, deren physiologische Rolle wenigstens heute
noch unsicher ist:
Aluminium  Arsen Zinn
Titan Molybdin Blei
2. Elemente, die nur auf Grund spektrographischer
Methoden festgestellt wurden und deren physiologische
Rolle unbekannt ist:
Lithium
Chrom

Rubidium
Strontium

Silber
Casium
3. Elemente in Pflanzenaschen:

a) Chemische Analyse:

Barium
b) Spektrographische Methoden:

Beryllium Germanium Wolfram Wismut
Gallium Antimon Gold Thallivm

Daraus ergibt sich eine iiberraschend grofie Kompli-
ziertheit der lebenden Substanz. Sie scheint aus einer
groflen Anzahl Metallen und Metalloiden aufgebaut, min-
destens 30, iiber deren physiologische Rolle bei 23 Ge-
naueres bekannt ist. Infolgedessen wird man noch lange
nicht sagen diirfen, dafl die zufillige Vereinigung von 10
oder 12 Elementen geniigt, um eine lebende Zelle wie
etwa einen Lehmklumpen zu bilden. Augenblicklich 148t
sich das Geheimnis der Urzeugung pflanzlicher und
tierischer Lebewesen noch nicht mit der Biochemie oder
Mikrobiologie erkliren.

Ein Vergleich der Gewichisverhiltnisse der Ele-
mente zeigt im Menschen z. B., daf§ Sauerstoff, Kohlen-
stoff, Wasserstoff, Stickstoff, Calcium, Schwefel, Phos-
phor, Natrium, Kalium, Chlor, Magnesium und Eisen
etwa 999°/, des gesamten Korpergewichtes ausmachen.
Ausgenommen Eisen, das nur in etwa /100 000 vorkommt,
ist also der Mensch aus etwa 11 Metallen und Metalloiden
zusammengesetzt. Die Gesamtheit der anderen Elemente,

Jod, Fluor, Mangan, Zink, Kupfer usw., sogar noch Eisen
mitgerechnet, bildet nicht mehr als ein kleines Teil-
chen unserer lebenden Substanz.

Ich unterscheide daher plastische und kata-
lytische Elemente.

Die plastischen Elemente sind sozusagen die Roh-
baumaterialien der lebenden Substanz. Sie mmachen den
wesentlichen Teil der #ufleren oder inneren Skelette aus,
der Zellwinde, der fliissigen und festen Stolfe, die ent-
weder Reserven bilden oder zur Turgeszenz der Zellen
beitragen.

Die katalytischen Elemente dagegen sind iin weseni-
lichen aktiv, sie nehmen dauernd an den Umwandlungs-
vorgéngen der Materie teil, finden sich nur in sehr
kleinen Gewichtsverhiiltnissen vor und treten alsbald aus
den Reaktionen, die sie hervorgerufen haben, aus, wes-
halb erklirlicherweise eine #Huflerste kleine Gewichts-
menge geniigt, um sozusagen unbegreunzte Materien-
umwandlungen zu bewirken. Ich kann mich aus Platz-
mangel hier nicht weiter in theoretische Erérterungen
einlassen, sondern mochte nur einiges iiber die Anwen-
dungen in der Landwirtschaft sagen und iiber
die medizinischen Anwendungsmoglich-
keiten.

Wenn Mangan und andere #hnliche Elemente fiir
das Pflanzenwachstum unentbehrlich sind, so miissen
zweifellos auch im Boden geniigend groflie Mengen in
assimilierbarer Form, neben den anderen Nihr-
substanzen, Stickstoff, Phosphor, Kalium usw., vorhanden
sein. Das Gesetz Liebigs vom Maximum mufl ebenso
wie fiir gewshnliche, so auch fiir ,katalytische* Diinge-
mittel gelten. AuBlerdem sind, da nur kleine Mengen
bendtigt werden, fiir manche schwache Béden bedeutende
Mehrertragnisse der Ernte bei nur geringen Kosten zu
erwarten.

Die Erfahrung hat dies vielfach bestiitigt, haupt-
siichlich fiir Mangan, aber auch Aluminium, Bor usw,,
seitdem ich das Prinzip aufgestellt hatte (13). Jedoch
mufl am Liebigschen Gesetz, da es sich ja hier um
katalytische Diingemittel handelt, eine Korrektur
angebracht werden, die ich das Optimumgesetz der Er-
nihrungskonzentration genannt habe. Danach be-
obachtet man, wenn eine fiir die Entwicklung oder die
Funktion eines Organismus notwendige Substanz (Diinge-
mittel oder Nahrmittel) in wachsender Menge geboten
wurde, daf} die giinstige Wirkung allméhlich steigt, eine
bestimmte Hohe innehilt und dann, entsprechend der
Natur der Substanz, mehr oder weniger rasch fillt. Bei
plastischen Diingemitteln zeigt die Kurve manchmal ein
weit ausgezogenes Plateau, bei den katalytischen Diinge-
mitteln dagegen steigt und fillt die Kurve steil, weshalb
man sich in acht nehmen muf}, zu starke Mengen an-
zuwenden,

Eine der glinzendsten Anwendungen unseres
Wissens um den lebenden Organismus auf medizinischem
Gebiet ist wohl die Behandlung der Skrofulose und des
gewohnlichen Kropfs mit Jod oder Jodverbindungen.

Soweit jch die Geschichte der Medizin verfolgen
konnte, geht die medizinische Anwendung von Jod —
wenigstens die mittelbare — auf Arnauld de
Villeneuve bis ins 13. bis 14, Jahrhundert zuriick,
der bereits calcinierten Schwamm gegen Skrofulose
pries. Heute, nach den Arbeiten von Chatin,
Drechsel, Bammann, Kendall, und Haring-
ton kann die Jodheilmethode als ausgearbeitet gelten
und vervollkommnet sich stindig.

Auch die Behandlung der Blutarmut mit Eisen ist
schon sehr alt. Ihre wissenschaftliche Grundlegung
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datiert von dem Tage, als der italienische Physiologe
Menghini (1745) das Eisen im Blut entdeckte. Un-
gezéhlte Untersuchungen hieriiber sind seitdem entstan-
den, aber das Problem hat seine Geheimnisse noch nicht
ganz enthiillt. Meines Erachtens hat man es zu sehr ver-
einfacht, indem man die Animie als eine singulére
Mangelerscheinung behandelte, die allein mit Eisen be-
seitigt werden konnte. Himoglobin kann zwar ohne
Eisen nicht existieren, aber es hat, wie die klassischen
Untersuchungen von Emil Fischer und Hans
Fischer gezeigt haben, ein sehr kompliziert gebautes
Molekiil. Seine Totalsynthese ist das Ergebnis zahl-
reicher Reaktionen und erfordert sicher das Hinzutreten
vieler Katalysatoren.

Inzwischen haben einige in den Vereinigten Staaten
an kiinstlich anéimisch gemachten Ratten angestellte Ver-
suche gezeigt, daf3 fiir die Regeneration des Hiamoglobins
Kupfer wichtig ist. (Elvenhjem, Hart, Lindow,
Peterson, Steenbock, Waddell usw.) Auch
Zink, Mangan usw. spielen vielleicht hier eine Rolle. Wie
ich an mehreren Arbeiten in meinem Laboratorium
zeigte, ist die Leber ein Organ, das teilweise reich an
Mineralkatalysatoren ist, woraus sich ohne Zweifel die
Erfolge bei der Behandlung der perniziosen Anéimie nach
der Methode von Whipple erkliren.

Ich konnte andere Beispiele anfiigen, die vielver-
sprechenden Ergebnisse erwiithnen, die ich mit Mache -
boeuf — bestitigt durch Rathery und Levina —
bei der Behandlung einiger Formen der Diabetes mit
Nickel, Kobalt usw. erhalten habe, glaube aber genug
Beweise fiir die Wichtigkeit katalytischer Elemente in
der Heilkunst gebracht zu haben,

Zusammenfassend: das Studium der chemischen
Elementarzusammensetzung der lebenden Substanz zeigt,
daBl sie aus ungefihr 30 Metallen und Metalloiden auf-
gebaut ist, die sich in 2 Hauptgruppen einteilen lassen.
Einige, wie der Kohlenstoff, der Stickstoff usw. im
wesentlichen in der Form der Glucid-, Fett- und Eiweif-
korper, bilden die Hauptmasse des Korpers; das sind die
plastischen Elemente. Sehr wahrscheinlich
konnte sich der Lebensprozefl nicht abspielen, wenn sie

allein vorkamen. Es ist nicht ersichtlich, wie ein Ge-
nienge von Zucker oder Stirke, festen oder fliissigen
Fetts, von Eiweify, Casein oder Gluten, selbst bei Gegen-
wart von Chlor, Natrium, Kalium, von Kalk- oder
Magnesiumsalzen, in Reaktion treten und bei gewéhn-
licher Temperatur, mit der uns im Tier- und Pflanzen-
reich bekannten Leichtigkeit diese vielfdltigen exother-
men Umwandlungen erzeugen kénnte,

Aber da gibt es Elemente, die sich aus der zweiten
Gruppe rekrutieren und nur in unendlich winzigen
Mengen vorkommen, diese ungeheuer wichtigen Elemente
wirken nun nicht anders wie Katalysatoren. Nichtalle von
ihnen sind vollstindig bekannt, aber man kennt sie ge-
niigend, um zu begreifen, dafl durch ihr Eingreifen —
sei es vereinzelt oder zusammen — alle jene erstaun-
lichen Umwandlungen im Schoff der lebenden Materie
vor sich gehen,

So erscheint schliefSlich der tierische oder pflanz-
liche Organismus unter chemischem Gesichtspunkt wie
eine Art Oligarchie, in.der eine ungeheure Menge passiver
Elemente von einer kleinen Zahl katalytischer Elemente
beherrscht wird. [A. 179.]
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Analytisch-technische Untersuchungen

Schwefelbestimmung im Graphit.
Von Ing. L. HARANT,

Lehrkanzel tiir angewandte Chemie an der mont. Hochschule in Leoben.
(Eingeg. 15. Juli 1931.)

Fir die Bestimmung des Schwefels im Graphit
kommen im allgemeinen die gleichen Verfahren in Be-
tracht, die zur Ermittlung des Schwefelgehaltes von
festen Brennstoffen angewandt werden. In erster Linie
das AufschluSverfahren nach Eschka, mit Natrium-
carbonat und Magnesiumoxyd, und die Bestimmung des
Schwefels als Bariumsulfat. Da der Graphit keinen
organisch gebundenen Schwefel enthilt, sind Verluste
bei diesem Verfahren nicht zu befiirchten.

Wegen der geringen Schwefelmengen — im allge-
meinen enthielten die untersuchter Proben 0,05% bis
03% S — war eine Einwaage von mindestens 3 g
Substanz erforderlich. Ein vollstindiger Aufschlufi
konnte erst nach 4- bis 5stiindigem Erhitzen in der
Elektromuffel erzielt werden. Die dann noch notwen-
dige Abscheidung der Kieselséiure und die Abscheidung
des Bariumsulfats sind sehr zeitraubende Operationen.
Fir Serienbestimmungen ist die Methode nur schwer
anzuwenden,

Auch der SinteraufschluB nach Feigl?!) mit
Kaliumpermanganat und Natriumcarbonat(|:|)im Eisen-
tiegel wurde versucht. Der Aufschluf# war in kurzer
Zeit vollstindig, doch waren simtliche Werte zu hoch.
Blinde Versuche zeigten, dafl diese Fehler auf den
Schwefelgehalt der Eisentiegel zuriickzufiihren sind, da
diese durch das Aufschlufigemisch stark angegriffen
werden.

Das Verfahren von Lant-Eckl?) konnte zur Ge-
samtschwefelbestimmung verwendet werden, da die
Asche siamtlicher hier wuntersuchter Graphitproben
sohwefelfrei war. Durch Verbrennen im Sauerstoff-
strom wird der Schwefel zu Schwefeldioxyd bzw.
Schwefeltrioxyd oxydiert. Diese werden in geeigneten
Absorptionsmitteln aufgefangen und in der bekannten
Weise als Bariumsulfat bestimmt. Auch hier muff die
Einwaage entsprechend grof3 gew#hlt werden. Es ge-

1) Ztschr. analyt. Chem. 63, 10. 2?) Brennstoff-Chem. II, 330.





