71. 25771 -I/2 Wien,am 22.Juli 1930,

Dr.-Robsrt F Sl sTc h © ¢,
Habilitieruns fiir Pharma-

kognosie.

z.Z1. 1682/1 vom 10.Juli 1930,

-

An

das Dekere bt der medizinishhen Falulibi dsr Universitat

) in
I’ n g-hrsniosie:
Tch ertd le d:m Beschluss des Professorenkcllegiums
der medlzinicschen Falo:liit der Universiiit in Innsbruck auf Zu=-

dzs Dr. Bobert " i s ¢ he r als Privatdozenten fiir

lassuns

Phormakognosie an der genannten Fekuliit .
Die Bd lagsn des Berichtes folgen im Anschluss mit

Ausnalme des curriculum vitae vund dos Vorlesungsprogrammes zZur

weltzren Veranlassung zuriick.

Der Standssausweis wolle nachtriiglich vorgelegt werden..
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Der in der Kollegiumsitzung vou 7.III.1930 eingesetzte
Ausschusz erlaubt sich sein Gutachten iiber das Gesuch des Assi-
stenten vom pharmakognostischen Institute Dr. Robert Fischer
um Erteilung der Venia docendi fir Pharmakognosie vorzulegen.

Dr, Fischer wurde 1903 in Innsbruck als Sohn daf Apc-
thekers Karl Fischer geboren, legte 1922 dise Reifeprifung ab,
wurde 1925 Hagister der Pharmazie und promovierte am 18. Juni
1927 zuw Dr. phili Seit 18, Juli 1926 ist Dr. Fisther Azsiztent
all phurmskognostischen Institut.

Die Habilitationsschrift Dr. Fischers handelt "Ueber den
mikreskopischen Saponinnachweis durch Blutgelatine". Die bisher
‘in der Literatur beschriebenen mikrochemischen Reakticnen zum
Nachwels von Suponinen in der Pflanze sind nicht gindeutiz und
ermoglichen nicht, die Verteilung der Saponine im Gewebe zu ver-
folgen. Dr. Fischer beniitzt nun fiir den Nuchweis von Saponinen im
Mikrcoskop Elutgaimtineﬁ; in welche die Pflanzen~und Drogenschnitte
eingebettet werden. Durch den entstehenden hamolytischen Huf las-
sen sich die saponinhaltigen Gewebe und Zellen scharf erkennen.
Die. haufig vurhﬁndanan Gerbstoffe, die sonst die SaponinhZmolyse
infolge Agglutination der Erythrozyten storen, sind bei dieser
Versuchsanordnuig ohne Einfluss.. Wit Hilfe der Blutgelatinemetho-
de wurde nun bei einer grisseren Anzahl von Pflanzeén die Vertei-
lung der. Saponine , in den Orgenen und Geweben zenguer untersucht.
Do die Methode empfimdlicher ist als der Hamolyseversuch im Rea~
genzglas eignet.sie-sich -auch “in ‘ausgezéichnetér Waiﬁabﬁﬁr”ﬁuf-
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den .Erbsit, die sich im Druck befindet, wurde die Blutgelatine-
methode in zweifucher Richtung weiter ausgebaut. Durch Verwendung
von Blutgelatine, die mit saurem, neutralem und alkalischen Phos-
phatpuffergemischen versetzt sind, gelingt die Unterscheidung

ven Saponinen vom Hamolysetypus I und II, und die Unterscheidung
von sauren und neutralen Saponinen. In Fallen, wo aus irgendwel-
chen Grinden Zweifel bestehen, ob die becbachtete Himolyse tat-

sdchlich spezifisch fir Saponine ist, wird eine Entgiftung der

Schnitte durch Cholesterin vorgenommen, In diesem Falle werden

drei Schnitte in Blutgelatine untsrsucht: Ein Schnitt ohne Vor-
behandlung; hier muss Himolyse eintreten; Bin zweiter Schnitt
nach Kochen in Cholesterinlisung; hier darf keine Hdmolyse ein-
treten; Ein drittur Schniti wird nach der Bshandlung mit Chole-
sterin m1t Xy lol gekocht, hiser muss wieder HamﬂL?s% auftreten,
weil das Sapeninchelesterid durch das Xylel wieder zerlegt wor-
den ist,

In einer Airbeit Uber den "Einfluss der Wasserstoffio-
nenkonzentrution auf die Solaninhdmolyse" konnte Fischer wahr-
scheinlich machen, dass die uuseercr@antlicﬁ= gtarke Zunahme der
Hémolysewirkung des Sclanins bei Verschiebung der Reaktion wvon
der sauren zur alkalischen Seite auf zwei Faktoren zuriickzufiih-
ren ist: Bei dem ersten starken Anstieg handelt es sich um einen
Einfluss der quaarstﬂffianenknnﬂantration auf das Solanin selbst,
das in Freiheit gesetzi wird, bei dem weiteren weniger starken
Anstieg um eine gleichzeitige Wirkung des Solanins und der OH-
Ionen. Die von Hausmann und Wozasek beschriebene Entgiftung des ;
Solanins durch Kohlensdure ist keine spezifische Wirkung der Koh-

lensture, sondern eine Folge der sauren Reaktion,

Diese Arbeit war eine notwendige Vorarbeit fiir eine

gemeinsam mit Thiele veroffentlichte Untersuchung "Usber den So-
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laninnuchweis in der Kartoffel mit Bl .utgelatine ". Es wurden 62
verschiedene vom Tircler Lundeskulturrat zur Verfiigung gestellte
Rartoffelsorten untersucht und die Verteilung des Solanins in der
Kartoffel, in den Schisslingen, der Einfluss des Lagerns, der Ein-
flus® des Kochens der Kartoffel mit oder ohne Schale, der Ein-
fluss von Verwundung und ultravioletter Bestrahlung auf den Sola-
ningehalt studiert, Die Bildung des Sclanins in der gartoffel woll-
zieht sich an den Urten des intensivsten Stoffwechszels,

Drei weitere Arbsiten behandsln den Nachweis von Arznei-
mitteln und Drogeninhaliscstoffen auf mikrochemischen veze, Dabsei
bewahrte sich in ausgezeichneter Weise ein von Fischer gefundener
Arbeitsgung, den er zuerst in seiner Arbeit lber den Nachweis klein-
gter Mengen von Vercnal im Blut und Birn" erdffentlichte. Viels
Arzneimittel und Gifte sublimieren in mehr cder weniger gut ausge-
bildeten Kristullen, sc das:s in manchen Fallen dis Mikrosublimation
zum Nachweis herangezogen werden kann., Der Anwendbarkeit der Mi-
krosublimation ist aber haufig dadurch eine Grenze gesetzt, dass
das Untersuchungsmaterial nicht dirskt der Hikrosublimation un-
iterworfen werden kann, Hlun muss oft muerst wit Aether cder einem
anderem crganischen Losungsmittel extrahieren, den Aether vertrei-
ben und den Rickstand sublimieren. Der Aether krischt nun bekannt-
lich beim Abdampfen in seiner Schale an den Wanden empor, so dass
der ;hdampfrﬁckstand auf eine gros=e Fliche verteilt und daher fiir
die Mikrosublimation ungeeignet ist. Ein Zusammenkratzen des BRick-
standes ist infolge seiner schmierigen Beschaffenheit meist nicht
moglich. Un dies zu vermeiden giesst Fischer die ﬁtharisﬂhﬂlLﬁaung
in eine Eprouvette, die zu einer Kapillare ausgezogen ist, aus der
in der Sekunde ein bis zwei Tropfen abfliessen. Der abtropfends
Aether f&llt in ein geeignetes Sublimaticnsgefdss, das in ein Ta-
heiztes Wasserbad oder in ein Paraffinbad eintaucht., Jeder Asther-

tropfen verdunstet nun sofort beim Auffallen auf das heisse Glaal
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bevor der néchete Iropfen nachfolgt, Wit Hilfe des Kunstgriffes

gelingt es den Abdampfrickstund auf der kleinen Bodenfldche des
von Fischer konstruierten Sublimationsrohrchens zu samsmeln, Durch
diaaa? Arbeitsgang ist es mﬁgliqh, Vercnal aus 5 com Blut noch
bei einerlvardﬁnnung von 1:100,000 in kristallisiertem Zustand
zu erhalten und wit Sicherheit zu identifizisren. Die Methcde
hat sich in den letzten Jahien wiederholt pfktisﬂh bewahrt, wenn
bei Uar;iftungafﬁllsn von der Klinik Blut oder Liquor zur Unter-
suchung ans Institut geschickt wurde.

Diese Arbsitsweiss wird sich zweifellos auch beinm
Nuchweis vieler anderer Arzneimittel und Gifte anwenden lassen,
Fischer veriffentlichts eine Arbeit "Zum Nachweis des Kunthari-
dins" und gemeinsam mit Linser eine Arbeit "Usber den mikroche-
mischen Nachweis gerinpger Mengen ven Arbutin und Urson® in—Ursen
in Pflanzen", in der die noue liethode wit Erfolg zur Anwendung
gelangte,
) Eine weitere Veriffentlichung berichtet "Ueber eine
Harﬁﬁsaerung der Methcde von Daufert zur Bestimmung des atheri-
schen Osls in Drogen". Bei der von Dafert beschriebenen Methods
wird das Etharisqpa Osl wit Wasserdaupf iq ein geeignetes Riohr-
chen abdestilliert, durch Zentrifugieren von der wdsserigen Pha-
se getrennt und volumetrisch bestimmt, Eine Fﬂhlp:ﬁﬂﬂ¥l§~ﬂiﬂﬂﬁr
Eathuda‘wur bisher-die teilweise Lislichkeit vieler &therischer
Osle in Wasser und der Umstand, dass sie. nur fir Oele nit einem

- spezifischen Gewicht unter ;LEH anwendbar war. Beide Nachteile :

basaitigt Fiauhar durch Zusatz von Kochsalz zum Destillat. Da-

durch w1rd ﬂlE Lusllchkﬂlt der atharlﬂﬂhan Qele in Hasaar:misﬂnt-

llﬂh harahgasatzt und das apazlflapha Gewicht auch iiber das ﬂin_‘;;flrl

ﬁuhﬂaratﬂn ﬂale Erhnht
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der Darmresorption durch Saponine bei EKalksalzen" wurden von Fischer
die Beatimmunganqdea kalkes im Blutserum durchgefiihrt,

In einer MitteilungnUeber die Hamolysewirkung von bestrahltem
Bhllpesterin und fregosterin” beriuhfat Fischer iiber die von ihm gemach-
te interessante Feststellung,dass Sterine bei der Bestrahlung mit der
Quarz lampe oder mit Sonnenlicht hamolytische Eigenschafien annehmen,
Beim Ergosterin geniigt eine 2% stindige Bestrahlung mit der Quecksil-
berdampf lampe, beim Gﬁnlaatﬂnin sind mingestens 40 Stunden erforderlich.
Sonnenbestrahlung vermag erst nach mehrwichentlicher Einwirkung eine
Aktivierung herbeizufiihren., Die betirahlten Produkte sind photoaktiv.
Bestrahlung in Stickstoffatmosphare verlaiht.dan gterinen keine
hﬂmnlyiianhan Eigenschaften. Damit ist zugleich bewiesen, dass das
D Vitamin, das bekanntlich durch Bestrahlung des Ergosterins unter
Sauerstoffabschluss hergestellt wird,nicht hamolytisch wirkz, Bei dem
hamo lytisach wirkenden Umwandlungsprodukt handelt es éiuh zweifellos um
ein Oxydationsprodukt,dessen Natur jedoch nicht ermittelt werden konnte,

In einer gemeinsam mit Riedl durchgefiihrten Arbeit "zum Nachweis
von Kornrade im ﬁahl und Brot" wird ein neuartiges Verfahren beschrie-
ben, durch das sich das Agrostemma-Saponin noch bei einem Gehalt von
0.006 % Kornrade im Mehl nachweisen lasst, Das auf der EKapillarana-
lyse beruhende Verfahren ist umlain Vielfaches empfindlicher und
genauer als die bisher iiblichen, in der Literatur und in den Handbiichern
fiir Lebensmittel-Untersuchung haauhri&ﬁnan Methoden.

Es folgen nun fiinf Arbeiten,die von éisnh&r gemeinsam mit dem
Referenten durchgefiihrt und veroffentlicht wurden,

In einer Arbeit "Ueber den Eiﬁflusa von Saponinen auf die Resorp-
tion von Kurare" konnte eine waitgah&ﬁda Bégiinstigung der Resorption
von Kurare unter dem Einfluss von gleichzeitig verabreichtem Saponin
nachgewiesen werden, Es genigt zﬁr gerbeifiihrung von typischen Kurare-
wirkungen und Tad beil Frﬁachan‘;chun der zehnte Teil der Dosis,die

bei Einfiihrung von EKurare allein ohne Erscheinungen vertragen wird.
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Das Saponin entfaltet seine Wirkung nur dann,wenn von seiner Ein-
filhrung bis zur Verabreichung des Kurare kein langerer Zeitraum

als 45 Minuten verstreichen., Es kann sich daher bei der resorptionsf
fordernden Wirkung nicht um eine Schadigung der Darmwand handeln,

In einer weiteren Arbeit wurden"vergleichende Untersuchungen
iiber die resorptionsfordernde Wirkung verschiedener Saponine und
den Einfluss des CHalaﬂtarins"angastallt. Die Forderung der Darm-
resorption wurde dabei als eine charakteristische allgemeine
Eigenschatt auch der in Nahrungs- und Futtermitteln vorkommenden
Saponine erkannt., Die wirksamen Dosen sind ausserordentlich gering
und betragen weniger als ein Hundertistel der toxischen. Der Ver-
gleich der Starke der Resorptionsfdrderung der einzelnen Saponine
zeigt keinec Paralllelitat mit ihren anderen biclogischen Eigen-
schaften, Durch Bindung der Saponine an CR&lesterin wird die
resorptionsfddernde Wirkung autgehcben oder weitigehend abgeschwacht.

Ural zugetfihrtes Magnesiumsulfat bewirkt hakanntliuh weder
Narkose noch andere resorptive Erscheinungen, Durch gleichzeitige
Verabreichung von Sapaonin kann jedoch man schon durch verhalt-
nismassig kleine orale Gaben von Magnesiumsulfat bei M&ausen und
Froschen Narkose hervorrufen,wie in einer Arbeit unter dem Titel
"Uagnesiumnarkose durch orale Verabreichung von Magnesiumsulfat und
Saponin” gezeigt wurde.

In einer Arbeit"iber den Nachweis von Saponinen in Arzneimit4
teln und Lebensmitteln" kommt die Kapillaranalyse in einer Prinziell
neuen Form zur Anwendung,die sich inzwischen auch fiir den Nachweis
anderer Stoffe bewdhrte. Das Saponin &ar autrsteigenden Fliissigkeit
wird durch eine am unteren Ende des Kapillarstreifend angebrachie
Cholesterinschranke festgehalten und kann in Form des Cholesterids
nit Wasser ausgewaschen werden, Hierauf wird das Saponin durch kochen-
des Xylol wieder in Freiheit gasatzt und durch Einlegen diﬁ!

Streifens in Blutgelatine nachgewiesen, Mit dieser
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sehr empfindlichen Methcde wurden viele Arzneimittsel und Lebensnit-
tel unversucht. Unter anderem konnte in einer Reihe ven bekannten

Digitalispréaparaten Saponin aufgefunden werden, cbwchl die herstel-
lenden Fabriken uusdriicklich das Befreitsein von Sapcninen hervor-

heben,

Zum Schluss seif die Verdffentlichung iiber " eine biolo-
gische Priifung der Darmrezorption von Hﬂlkprﬁ?ﬂrutEﬂ“ETWﬁhnt. Die
neue einfache ¥ethode beruht suf dea bekannten Antagonismus zwischen
Magnesium und Qalcium, Weiscze Miuse srhislten per os das zu priifends
Kalkprdparat und sinige Zeit spiter sukcutan Magnesiumsu lfat. Je
mehr Calcium rescrbisrt warde, eine umeo grissere Dosis Magnesiuu-
sulfat ist zur Herbeifihruns siner Narkose erforderlich, Mit dieser
wethode wurden die gebriuchlichsten Kalkpréparate vergleichend Ze-
pruft,

Ueberblickt wan die hier zusammnengefasaten Brgebnisse

der Arbeiten, so kommt wen zu der Uebsrzeugung, dass sich Dr, Fi-
scher durch zeine wissenschaftliche Tatigkeit der Verleihung der
Venia docendi wirdigz erwiesen hat. Abgesehen von den Ergebnissen
der A beiten sei insbsscondsrs auf dis Vielseitigkeit der wissen-
scheftlichen Methoden hingewiesen, deren einwandfreie Beherrschung
eine.. notwendigs Voraussetzung fiir die Durchfiihrung der Arbeiten war, .

Dr, Fischer eignet sich auch infolge seiner persiénlichen
Eigenschaften zum akadenischen Lehrer und Forscher, Hervorgehoben
gelen: sein einwandfreier Charakter, sein Lehrtalent, das Referent
bel den pharmekognostischen Usbungen und bei Vortrdgen zu beurteilen
Gelegenheit hatte, ferner seine Gewissenhaftigkeit, seine gute Be-
obachtungsgabe und sein unermiidlicher Fleiss.

Der Ausschuss stellt somit den Antrag, Dr. Robert Fischer

zu den weiteren Akten der Habilitierung zuzulassen.
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Vorlicgender Ausschussbericht
wird in der 31tzung(3nm 16.5.30
vox de Prafessnr&nknll&gimﬁj}fﬂ
referiert., Die darauf erfolgte
Absgtimmung ergibt 16 Stimmen ja

e ey

2 Stimdenthaltg
Dadurch erscheint die Habliitation
schrift als geeignet.Von dem Re— .
sultat wird Herr Dr.Fischer Robert
verstiindigt, mit der Einladung
sich dem Kolloguium in der niich-
sten Sitzung am 20.Juni 1930
zu unterziehen und 3 wissenschaft-
liche Themen seines Faches vorzu-—
schlagen,itber diec er die Probe-
vorlesung ebzuhalten bereit ist.




