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Zum Chemismus der sogenannten Kalkseifenknotchen.

Von
Dr. phil. nat. H. Klauer.

Mit 2 Textabbildungen.

In der Leiche eines bereits 3 Monate beerdigt gewesenen, etwa
50 Jahre alten Mannes, der 5 Tage vor seinem Tode an Gehirnblutung
erkrankt war, fand Nippe zahlreiche festhaftende Auflagerungen. Sie
waren hell grauweill und safien auf der Herzoberfliche, in den Herz-
hohlen, sowie in den Kranzschlagadern, auf der Oberfliche des
Lungenfells, der Leber und in den Lebergefilen. Thr Chemismus
wurde von ihm eingehend studiert. Auf Grund seiner Untersuchungen,
auf die unten noch naher einzugehen ist, kam er zu dem Krgebnis,
daBl es sich bel diesen Gebilden um Kalkseifen handelt und gibt
ihnen daher die Bezeichnung Kalkseifenknitchen. Diese Bezeichnung
hat Eingang in die Literatur gefunden und wird u. a. von Walcher
ibernommen.

Walcher bezeichnet damit die, besonders auf der Innenfliche der
Venen, vorwiegend der Lebervenen aber auch der Serosa der Bauch-
hohle, auf der Pleura, auf dem Endokard, sowie im Nierengewebe von
faulen Leichen vorkommenden weilllichen, grauweifllichen oder gelb-
weilllichen Knotchen, die hart sind, kalkiahnlich aussehen, von Mohn-
korn bis tiber Stecknadelkopf groB8 sind und manchmal in Gruppen
oder Reihen angeordnet sind, manchmal auch eine gréfiere Fliche mehr
oder weniger dicht bedecken.

Nippe behandelt dann noch einmal die Kalkseifenknotchen in seinem
Vortrag iiber Fettwanderuny nach dem Tode auf dem Internationalen
KongreB in Bonn 1938. Er erwidhnt, dall ,typische Kalkseifenknot-
chen® auf der Leber, in den Lebergefafien, an der linken und rechten
Herzkammer und den beiden nicht verwachsenen Brustfellsicken ge-
sessen haben. Die Person war 66 Jahre alt, am 11. VIII. 1937 gestorben
und 15 Tage nach dem Tode enterdigt worden.

Puchowsk: untersuchte weillliche, harte, von ihrer Unterlage nur
schwer trennbare Kérnchen von Stecknadelkopfgrofle, die sich sehr
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zahlreich an der Innenwand des Herzens einer nach 2 Monaten exhumier-
ten Leiche eines 20jébrigen Mannes fanden und stellte darin neutrales
phosphorsaures Calcium, Calciumcarbonat, Spuren von Fetten, endo-
theliale Zellen, Kokken und stidbchenférmige Bacillen fest.

Wir hatten verschiedentlich Gelegenheit derartige Gebilde zu be-
obachten.

Besonders grofile Knétchen fanden sich an der Innenfliche des
Herzbeutels und der entsprechenden Hinterwandung des Herzens sowie
an der Innenwandung beider Herzkammern, und zwar rechts mehr als
links bei einer mannlichen, 60 Jahre alten Wasserleiche (Sektion 182/41),
die seit dem 25. 1. 1941 vermiBt und am 22.V. 1941 aufgefunden wor-
den war, also 4 Monate im Wasser gelegen hatte. Im Herzbeutel fand

Abb. 1. Tyrosin-Leucinkndtchen aus dem Herzbeutel.

sich keine Herzbeutelfliissigkeit. Form und GriéBe der Knotchen ist
aus Abb.1 zu ersehen.

Wesentlich ausgedehntere Flichen, die mit Knoétchen besetzt waren,
wurden an einer ménnlichen 72 Jahre alten Wasserleiche gefunden,
die von Dezember 1940 bis 1. VI. 1941, also etwa 6 Monate in der
Saale gelegen hatte (Sektion 196/41). Hochgradige Fiulnis, Fett-
wachs an Wangen und Kopthaut, keine Knotchen in den Herzhohlen,
aber an der Leberkante — und Unterfliche (Abb. 2), Milzoberfliche,
Bauchwand, Peritoneum des rechten Oberbauchs, spérlich am Ge-
krose und oberen Diinndarm, ferner auch im Innern des oberen Diinn-
darms.

Bei einer unbekannt gebliebenen méinnlichen Wasserleiche (Sektion
229/41) wurden folgende Befunde erhoben: Hochgradige Faulnis, Fett-
wachsbildung am Vorderkopf, Wangen, Hiiften, teilweise am Ober-
und Unterschenkel. Am rechten Arm fanden sich festhaftende krystalli-
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nische Gebilde, die, wie die Untersuchung ergab, aus Magnesium-
phosphat (1) bestanden.

Knotchen fanden sich an der Innenfliche des Herzbeutels und der
AuBenfliche der linken Herzkammer, ferner an der Innenwand des
rechten Vorhofs und der Kammer, sparlich im Innern der linken Kam-
mer, ferner an der Unterfliche der Leber, und zwar am rechten Lappen
feinkérnig und reichlich, neben und am Lig. teres. hep., an der Leber-
unterfliche feinkérnig verstreut, auf der Leberschnittfliche, in gréBeren
Mengen in den Blutgefifien, feinkornig und in gréferer Menge auch
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Abbh. 2. Tyrosin-Leucinkndtchen auf der Teber.

auf der Milzoberfliche, vereinzelt auf der Schnittflache der rechten
Niere, und zwar vorwiegend in der Rinde.

Wir konnten in diesen Gebilden die, wie die Abbildungen zeigen,
mit den , Kalkseifenknttchen® identisch sind, entweder iberhaupt
keine anorganischen Bestandteile oder nur Spuren nachweisen. Ebenso
verhielt es sich mit Fettsduren, die ebenfalls nur als Verunreinigungen
anzusprechen waren. Es stellte sich vielmehr heraus, dafl diese Ge-
bilde ganz vorwiegend aus T'yrosin und Leucin bestanden. Es er-
scheint daher notwendig darauf hinzuweisen, dall der Gebrauch der
Bezeichnung Kalkseifenknitchen fiir derartige Gebilde nicht generell an-
géngig ist.

Zur chemischen Untersuchung wurden die Knétchen zum Teil mit Schere
und Nadel abgchoben, zum Teil mit dem Messer abgekratzt, dann mit Messer
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und Nadel unter Wasser moéglichst weitgehend von anhaftenden Gewebsresten
befreit.

Ein einzelnes Kndtchen wurde auf dem Objekttrager zerdriickt und mit
Wasser erwarmt. Losung trat nur in ganz geringem MaBe ein. Nach dem Ein-
dampfen war ein krystalliner Riickstand zu beobachten, bei dem aus der Haupt-
masse kurze Nadeln herausgewachsen waren. Diese ldsten sich beim erneuten
Frwirmen mit Wasser nur duflerst schwer und unvollkommen. Auf Zusatz von
verd. Schwefelsiiure wurde bei dem einen oder anderen Knétchen eine gering-
figige Gasentwicklung wahrgenommen. Nach kurzem FErwirmen, wobei teil-
weise Losung. eintrat und Abkiihlen, konnten keine Gipskrystalle beobachtet
werden.

Eine andere Probe wurde auf dem Platinblech erbitzt. Die Substanz schmolz
und fing an zu brennen. KEs hinterblieb entweder tiberhaupt keine oder nur ganz
geringfiigige Asche, in der Spuren Calcium nachgewiesen werden konnten,

Beim Erwiirmen einer weiteren Probe auf dem Objekttriger mit verd. Salz-
sidure trat entweder vollkommene Losung ein, oder es blieb nur ein geringfiigiger
Riickstand. Beim Eindampfen der Lésung wurde ein sirupdser Riickstand er-
halten, der beim Reiben mit einer Nadel an den geriebenen Stellen zur Krystalli-
sation gebracht werden konnte. Beim weiteren Erhitzen wurde bei etwa 180°
ein geringes Sublimat erhalten. Die Hauptsubstanz schmolz bei etwa 263° unter
Zersetzung,

Die Salzsaurelosung der urspriinglichen Substanz wurde mit Natronlauge ver-
setzt. Es trat keine Fallung ein.

Die Priifung einer gut gereinigten weiteren Probe auf Stickstoff verlief positiv,
diejenige auf Schwefel negativ.

Die Substanz loste sich kaum in Alkohol und Ather, jedoch in Natron-
lauge.

Wegen des hohen Schmelzpunktes und der nahezu Unléslichkeit in Wasser,
der Loslichkeit in Salzsaure und Natronlauge wurde an eine Aminosiure gedacht.

Die daraufhin angestellten Prifungen mit frisch gefalltem Kupferoxyd und
mit Ninhydrin verliefen positiv.

Entsprechend der schweren Léslichkeit der Aminosaure in Wasser wurde
vor allem an Tyrosin, einem Eiweiabbauprodukt, gedacht. Der sichere Nachweis
gelang jedoch zunichst nicht. '

Mehrere Zentigramm der Substanz wurden in Wasser auf dem Wasserbad
zwecks weiterer Reinigung in Losung gebracht, vom geringen Riickstand filtriert
und die Losung eingedampft. Hierbei krystallisierte die Substanz in langen Nadeln
aus, die meist in Biischel vereinigt waren. Es wurde nicht ganz his zur Trockne
eingedampft, sondern itber Nacht stehen gelassen und dann durch einen Filter-
tiegel filtriert und mit wenig Wasser gewaschen. Die Substanz schmolz nun bei
277° unter Zersetzung.

In dem geringen Filtrationsriickstand konnte Calcium in sehr geringer Menge
nachgewiesen werden.

Herr Geheimrat Abderhalden hatte die Liebenswiirdigkeit, uns bei
der weiteren Untersuchung mit seiner besonderen Erfahrung auf dem
Gebiet der Eiweilchemie zu unterstiitzen. Es gelang durch Umkrystalli-
sation, Geschmackspriifung, Prifung der Loslichkeitsverhaltnisse und
Verhalten gegeniiber Millons-Reagens die Anwesenheit von Tyrosin
und Leucin wahrscheinlich zu machen. ’
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Tyrosin wurde dann sicher erkannt an seiner Krystallform, seinem Verhalten
gegeniiber Millons-Reagens, wobei beim Erwarmen Rotfarbung auftrat, ferner
an der Rotfirbung, die die essigsaure Losung beim Erwirmen und Zusatz von
Iproz. Natriumnitritlosung annahm, ferner an der Griinfarbung, die auftrat,
wenn die Substanz mit einer Mischung von 1 Vol. 45proz. Formalin, 45 Vol.
Wasser und 55 Vol. konz. Schwefelsidure erhitzt wurde.

Zur FErkennung des Leucins wurden wenige Milligramm mit etwa der
doppelten Menge Harnstoff und etwa 0,5 com Wasser unter Verwendung eines
Kiihlrohres im sgicdenden Wasserbad 1/, Stunde erbitzt, dann mit Essigsiure
versetzt und stehen gelassen. s schieden sich nach einiger Zeit nadelférmige
Krystalle aus, deren Schmelzpunkt zwischen 205—206° lag. (¥r cntsprach so-
mit dem im Schrifttum angegebenen Schmelzpunkt fiir 1-Leucinhydantoinsdure
von 205°.)

Es ist nun Stellung zu nehmen zu den von Nippe und Kllinger
vorgenommenen Untersuchungen der Knétchen. Sowohl Nippe als
auch FEllinger haben offensichtlich nur die Verunreinigungen, nicht
aber die Hauptsubstanz erkannt, denn einerseits betont Nippe ver-
schiedentlich, daB der Kalkgehalt der Knétchen gering sei und anderer-
seits findet Ellinger nur einen eben sichtbaren, hauchartigen Nieder-
schlag (von Fettsauren), nachdem er die Kalkseifen mit Salzsdure zer-
legt und die Fettsiuren mit Ather ausgeschiittelt hatte. Also gerade
die Bestandteile, die das Wesen der Kalkseifen ausmachen, sind nur
in geringer Menge vorhanden! Aullerdem findet Nippe, nachdem er
die Knétchen einige Minuten in abs. Alkohol gekocht hat (wobei sich
Kalkseifen losen, ebenso Fettsiauren) in der verbliebenen Substanz
nach Behandlung mit Salzsidure Trépfchen, die er fiir Fett halt, und
Nadeln, die er als Fettsdurenadeln angpricht. Es konnen aber, wegen
der vorerwihnten Loslichkeit derselben in Alkohol, keine Fettsiuren
sein, aber Tyrosin, das durch die Behandlung mit Salzsiure zum Teil
in Losung gegangen und wieder auskrystallisiert war. Weiter ist mit dem
Vorhandensein von Kalkseifen bzw. Fettsduren nicht vereinbar die
Tatsache, dal} sich die Knétchen in 25proz. Salzsdure auflosten, denn
die hier in Frage kommenden hoheren Fettsiuren sind in Salzséure
nicht I6slich, wohl aber Tyrosin und Leucin.

Nach alledem scheint Nippe hier einem Irrtum zum Opfer gefallen
zu sein, wenn er behauptet, dafl die Knétchen in der Haupisache aus
Kalkseifen bestehen.

Auch die von Nippe in dem oben zitierten Vortrag erwahnten
,typischen Kalkseifenknotchen® dirften im wesentlichen aus Tyrosin
und Leucin bestanden haben. Eine chemische Untersuchung scheint
nicht vorgenommen worden zu sein, jedenfalls wird bei diesem Fall
nichts Néheres hieriiber mitgeteilt. Wichtig erscheint die Tatsache.
daB derartise Knotchen bei im Sommer beerdigten Leichen bereits
nach 15 Tagen p.m. auftreten konnen.
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Ebenso diirfte es sich bei den von Puchowski untersuchten Knot-
chen um solche handeln, die im wesentlichen aus Tyrosin und Leucin
bestanden, wie die oben wiedergegebene Beschreibung vermuten 1483t.

Das Auftreten derartiger Knotchen steht, wie wir durch die obigen
Feststellungen gezeigt haben, in keiner Beziehung zu dem Fettreichtum
der Leiche. Es kann natiirlich auch bei , féttarmen, fast kachetischen‘
Leichen beobachtet werden und ist nicht an stattgehabte Fettwanderung
gebunden. v

Daf3 es sich bei den Tyrosin-Leucin-Knétchen um ein Produkt der
FBiweiBfiulnis handelt, daran diirfte kein Zweifel bestehen. Schwieriger
ist es, eine Erklarung fiir die knotchenartige Ablagerung zu finden.

Es wire daran zu denken, daBl die schwer loslichen Aminosduren
beim Durchtritt von Fiulnisflissigkeit durch das Gewebe an diesen
Stellen zuriickgehalten, also gewissermaflen abfiltriert werden. Mit
dieser Annahme ist die Tatsache vereinbar, dafl die Xnétchen so fest
auf ihrer Unterlage sitzen und kaum, ohne Gewebsreste mitzureiflen,
entfernt werden koénnen. Eine andere Moglichkeit wire die, dafl die
zunichst gelésten Aminosiuren durch lokale Ubersittigung ausfallen,
oder durch Anderung der py der Lésung beim Durchtritt durch das
Gewebe niedergeschlagen werden. Um hieriiber Klarheit zu schaffen,
erscheint es notwendig, weiteres Material zu sammeln und Unter-
suchungen anzustellen.

DaBl Tyrosin und Leucin sich knétchenartig ablagern kann, ist an
sich bekannt. So weist u. a. Nippe selbst darauf hin, daB sie nicht all-
zu selten, zu kleinen Héiufchen angeordnet, bei dlteren Leichen vor-
gefunden werden kénnen. Auch Walcher betont ihr Vorkommen und
bringt eine instruktive Abbildung. DaB Nippe seinerzeit Tyrosin und
Leucin nicht erkannte, obwohl er an diese Stoffe gedacht hatte, lag
offenbar daran, daf} er sich nur auf die Beobachtung der Krystallform
beschrinkte, die in den von ihm untersuchten Praparaten nicht das
fiir diese Stoffe charakteristische Aussehen hatte. Die Krystallform,
in der ein chemischer Kérper ausfillt, hingt aber wie zahlreiche Be-
obachtungen gelehrt haben, weitgehend von den Bedingungen ab, unter
denen die Krystallisation vor sich geht, so daB das Ubersehen von
Tyrosin und Leucin leicht vorkommen kann, wenn nur auf die Krystall-
form geachtet wird. ‘

Zusammenfassung.

An Hand chemischer Untersuchungen wird gezeigt, daB die Be-
zeichnung , Kalkseifenknotchen® fiir knotchenartige weillliche Ge-
bilde, die fest auf der Oberflache oder an der Wandung verschiedener
Organe fauler Leichen zu finden sind, nicht generell angewendet werden
kann. Diese Gebilde bestehen hiufig zum allergréften Teil aus Tyrosin
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und wechselnden Mengen Leucin. Kalkseifen sind ihnen nur als Ver-
unreinigungen in ganz geringer Menge beigemengt.
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