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Placenten, welche die Geb~irmutter enthielt, siud vielleicht nur die 
Uterinauschwellungen gewesen, wie sie sich bei Nagern finden, yon 
denen aber die f'otale Placenta sich bereits losgellJst hatte. Nach 
der Darstellung ist wenigstens nicht anzunehmen, dass ein Uterus- 
riss vorhanden gewesen und durch diesen der Nabdlstrang hin- 
durchgegangen s e i . -  Die Beobaehtung yon C a r u s  ist dadurch 
wichtig, dass sic das Vorkommen einer Tubarschwangerschaft beim 
Hasen erweist. Auch hier laud sich ein stark fortgeschrittener 
Haarwuchs, obwohl die Frucht geschrumpft war, yon Fruchtwasser 
war ebeufalls keine Spur mehr vorhanden. Leider l~isst abet die 
B~schreibung gerade den wiehtigen PmJkt unberiihrt, ob die Ovula 
lose in der Tubarhiihle lagen oder die Eihtlllen mit den Wan- 
dungen derselben verbunden waren. Der reichliche Haarwuchs 
scheint nichts Zuf~illiges zu sein, er wurde als gteich anff'~illig yon 
R o m m e l ,  C a r u s ,  C l a u d i u s  und mir beobachtet. EineDeutung 
dieser Erscheinung weiss ich nicht zu geben, 

XY1. 

Beitriige zur Lehre von tier Ur/imie. 

Von Dr. S i e g m u n d  Opp l e r  in Berlin. 

W e n n  im Verlaufe der Bright'schen Krankheit die Function 
der Nieren allm~ilig erlischt, so tritt oft eine Reihe von Erschei- 
mmgen zu Tage, die man schon seit alten Zeiten gekannt, und jetzt 
unter dem Namen der Uraemie zusammengefasst hat, ohne jedoch 
im StSnde zu sein, eine auf wahre Thatsachen sich stiltzende phy- 
siologische Begrtlndung daf(ir zu finden. Es war leicht einzusehen 
und man erkannte es sehon ]iingst, dass in der ehemischen Unter- 
suehuug der ganze Schwerpunkt der Saehe liege; so lange man 
nieht im Stande sei, die Ver~inderungen genau zu erkennen, die 
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im Blute gesetzt werden, sobald die Nieren ihre Th~itigkeit aufge- 

geben haben, so lange set es auch unmiiglich, jene Symptomen- 
reihe rationell zu erkl~iren und mit Erfolg gegen sie therapeutisch 
einzuschreiten. Dieser Gedanke war es, welcher der Wissensehaft 

genau die Wege vorzeichnete, welche sie zu betreten babe, urn zu 
ether Liisung der Frage yon der Uraemie zu gelangen, und es 
diirfle interessant und ftir die Auffassung jener Frage yon Wichtig- 

keit seth, in einem kurzen RUckblick die Spuren jener Wege zu 
verfolgen und die Resullate, die man so allm~ilig erlangte, in ihrer 
historischen Entwickelung darzulegen; ich will daher zun~ichst ver-- 
suchen, das hieriiber ~esa!nmelte Material kurz diesem Zweeke ge- 
m~iss zusammenzustellen. 

Schon am Ende des sechszehnten Jahrhunderts wurden die 
Beobachtungen einiger Autoren bekannt, welche angeben, dass bet 
Kranken mit verh~ir te ten  Nieren pliitzlieh Erbrechen, Unbesinn- 
lichkeit, Somnolenz auftrat, also Erscheinnngen, die auf Uraemie 

hinzudeuten seheinen. Bet dem damaligen Standpunkt der Physio- 
logie, insbesondere der physiologischeh Chemie, war selbst ein 
Versuch, jene Erscheinungen rationell zu begriinden, kaum zu er- 
warten; an eine chemische Untersuchung des Blutes war noch 
nicht zu denken; selbst die Beurtheilung dew' Harnbestandtheile war 
eine so oberfiiichliche, wie sie eben eine blosse Besichtigung des 

Harris nur ergeben konnte undes  ist bekannt, dass erst am Ende 
des achtzehnten Jahrhunderts C o t u g n o  sich das Verdienst eP 
warb, im Harn []ydropiseher zuerst Eiweiss zu constatiren. Erst 
sp~iter, als man die chemische Untersuchung ftir medicinische 
Zweeke besser zu handhaben .verstand, ring man an besonders, 

nachdem die Bright 'schen Arbei{en tlberall bekannt geworden, 
das Verhalten der Blutmischung bet iNierenkrankheiten genauer zu 

untersuchen; das Resultat derselben gab manche siehere Anhalts- 
punkte und war, in kurzem zusammengefasst, folgendes. Die auf- 
fiilligste Ver~inderung, die das Blut erleidet, besteht im Verluste 
seines Eiweisses; derselbe ist nach Oven Rees  zuweilen so be- 
deutend, dass das specifische Gewicht des Serum, welches im ge- 

sunden Zustand 1029--1031 betr~igt, auf 1018~101,5 herabsinkt. 
Das Verh~iltniss der rothen Blutki~rperchen erleidet in den ersten 
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Stadien der Krankheit keine auffallenden VerIlnderungen; dieselben 

zeigen sich erst mit dem Fortsehreiten der Krankheit und dana 
in so bedeutendem Maasse, dass das bleiche an,~lmische Aeussere 
far ein charakteristisches Zeichen des Morbus Brightii gehalten 

wird. Der Faserstoff wird zuweilen im ersten Stadium, we die 
entztindlichen Erscheinnngen Vorherrschen, vermehrt gefunden; 

sp~iter bleibt das Verhllltniss das normale, obgleich die Faserstoff- 
gerinnsel im Harn eine Abnahme desselben im Blute zu bedingen 

seheinen. Das Fett und die Salze des Blutes zeigen im Allgemeinen 
naeh den Analysen von Rees  keine erheblichen Abweichungen 
von den normalen Verhl~ltnissen. Als das wichtigste Resultat der 
Biut-Analyse wurde das Factum angegeben, dass die Bestandtheile 

des llarns, besonders der Harnstoff in gleichem Verhliltnisse mit 
der Abnahme der ausgeschiedenen Harnmenge im Blute sich an- 

gehllufl finden. Wlthrend nun die ersterwllhnten Resultate als 
wiehtige Fingerzeige ft~r die Therapie und die Erkl~irung maneher 

deal Morbus Brighti eigenthilmlichen Erscheinungen verwerthet wur- 
den, so war es hauptsiiehlich das letztgenannte Ergebniss, auf 
welches man bei der Erkl~irung der uramisehen Erscheinungen sich 

zu sttltzen suchte. Fast alle Forscher gingen daher yon der Ver- 
unreinigung des Blutes mit Harnbestandtheilen aus; nut O s b o r n e  
giebt an, den Erscheinungen liege eine Arachnitis in subacuter 
Form zu Grunde; doch es ist klar, dass die leiehten Verdi~ckungen 
und Trtibuagen der Arachnoidea durcbaus nichts Cbarakteristisches 

ftlr Uraemie haben; ausserdem haben viele Sectionen Uriimischer 

erwiesen, dass das Verhalten der Araehnoidea durchaus nieht con- 
stant ist. Man versuchte nun die Bestandtheile des Itarns einzeln 
in ihrer Einwirkung auf den Organismus zu pri|fen, um so das 
sch~dliche Princip, den Urheber der Uraemie zu finden. Zun~chst 

besehuldigte man den Harnstoff einmal wegen seiner grossen Rolle 
im Stoffwandel tiberhaupt, dann weil man ihn unter allen Harn- 
bestandtheilen im Blute Uritmischer am meisten angeh~uft fand. 
Diese Annahme wiederlegten bald klinische und experimentelle Be- 
obaehtungen; Oven Rees  erz~ihlt yon einem Falle, we alas Blur 

eines Kranken~ der bis zum letzten Augenblick im Gebraucb seiner 
Sinne gewesen, mehr Harnstoff enthielt als in irgend einem Falle 
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Bright ' seher  Krankheit, tier ihm zur Beohachtung kam; iihnIiehe 

F~iile erztihlt C h r i s t i s o n  und s.elbst Br igh t ;  fl'anz~sische Beob- 
achter injicirten erhebliche Mengen Harnstoff in das Blut yon Hun- 

den und Kaninehen, ohne hierdureh mehr als eine diuretisehe 
Wirkung zu erzieten. (In neuester Zeit will Gal lo is  dureh In- 
jection sehr grosser Harnstoffmengen in das Blut von Kaninehen 
urlimisehe Erseheinungen hervorgebraeht haben; diese Versuehe 

sind jedoeh durehaus nieht beweisend, denn die Mengen Harnstofl; 
die er injieirte, sind so bedeutend, dass andere indifferente Stoffe, 
in so grosser Menge in's Blut injieirt, wahrscheialieh dieselben 

Zul~ille bedingt h~itten.) Ebenso lieferte die HarnsUure, in Form 
yon harnsauren Salzen injieirt, negative Restfltate; diese Versuehe 

hest~itigeu nut die yon Wi~hler und F r e r i e h s  (Ann. d. Chem. 

u. Pharm. Bd. 65 S. 337,338) behauptete Thatsache, dass die Harn- 
s~iure dieselben Umwandlungen im Organismus erleide wie bei 
Behandlung mit Bleisuperoxyd; der Harnstoff im Haru war ver- 

mehrt und es zeigten sieh Niedersehl~ge yon oxalsauren Salzen. 

S t a n n i u s  und S e h e v e n  maehten, da man bei Injeetionen yon 
Harnstoff in das Blur gesunder Thiere wegen der sehnellen Aus- 
seheidung dureh die Nieren die seh~idliehe Wirkung des HarnstolTs 
vielleieht nieht zur Ansehauung kommen konnte, Harnstoifinjectionen 

an nephrotomirten Thieren; aueh die Resultate dieser Versuehe be- 
wiesen, dass der Harnstoff nieht der Urheber der Uraemie seiu 

k~)nne. So kam man denn schliesslieh zu der Annahme, dass die 
Bestandtheile des Harns ia ihrer Gesammtheit die seh~dliehe Wir- 
kung veranlassen lnDehten und V a u q u e l i n  und Sega las  besta- 
tigten dies dureh Versuebe, allein bald [lberzeugte man sieh, dass 

das Resultat dieser Versuehe nur bedingt wurde dutch die Ver- 

stopfung der Capillaren mit dem Harn beigemengten Epithelien, 
dass abet roiner filtrirter Harn keine seh~dliehe Wirkung hervor- 
bringe. 

SO ztand im Wesentliehen die Frage yon der Uraemie, als 
F r e r i e h s  im Jahre 1852 in seinem trefflichen Werke fiber die 
Bright 'sehe Nierenkrankheit etc., gestfitzt au[' eineReihe von Be- 
obaehtungen am Krankenbette und Versuehen an Thieren die Be- 

hauptung aufstellte, class die Erseheinungen der ur~imisehen In- 



264 

toxication nicht durch den im Blute angesammelten Harnstoff als 
solchen, sondern durch die unter Einwirkung eines geeigneten 

Fermentki~rpers teieht bedingte Umwandlung desselben in kohlen- 
saures Ammoniak hervorgebraeht werden. So geistreieh diese 
Hypothese nun aueh erseheinen mag und so plausibel sie dutch 
die Experimente, auf deren'Resultaten sie aufgebaut, gemacht wird, 
so ist sie doch nicht im Stande vor einer scharfen und yorur- 

theiisfreien PrUfung ~der in Frage kommenden Verhiiltnisse zu be- 
stehen. Stellen wit zunlichst die Voraussetzungen nebeneinander, 

auf welche jene" Behauptung sich stiltzt; sie lauten: 
I. Es ist eine bekannte Eigenschaft des Harnstoffs, unter 

giinstigen EinflUssen sich leicht in kohlensaures Ammoniak 
umzuwandeln. 

11. hn Blute Uriimiseher llisst sich stets das kohlensam'e 

Ammoniak chemiseh naehweisen. 
IlL Injectionen von kohlensaurem Ammoniak in das Blur yon 

Thieren bringen die Symptomengrnppe der Uraemie hervor. 
Es ist klar, dass wenn diese Voraussetzungen wahr sind, die 

Behauptung, class das aus dem Harnstoff entstandene kohlensaure 
Ammoniak der Erreger der Uraemie sei, kaum bezweifelt worden 
kann. Um diese Verhiiltnisse zu priifen, habe ich unter der gtt- 

tigen Leitung des Herrn Prol: Hoppe  im chemischen Laboratorium 
des pathoiogischen Instituts eine Reihe yon Untersuehungen ange- 
stellt, aus denen ieh jedoeh die Ueberzeugung gewonnen, dass die 
zweite und dritte Voraussetzung nnd somit die darauf begrtlndete 
Theorie bei genauer Priifung als irrig erscheint, dass vielmehr der 
Grund de r uriimischen Erseheinungen in ganz anderen Verhiilt- 

mssen gesucht werden mtisse. 
Was zuniichst die Frage anlangt: Rufen lnjeetionen yon koh- 

lensaurem Ammoniak in das Blur yon Thieren die S)'mptomen- 
gruppe der Uraemie hervor, so haben reich mehrere Versuche ge- 

leh,'t, class die Erseheinungen der uriimischen lnti)xication sich 
wesentlieh yon der durch Injection yon kohlensaurem Ammoniak 
hervorgerufenen S,~mptomenreihe unterscheidet. Das Bild der am 
hiiufigsten zur Beobachtung kommenden Form, tier ehronischen 

Uraemie, ist, wie die vorziigliehsten Kliniker beme,'ken, durch alas 
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Vorherrschen einer bedeutenden Depression der Hirnfunction aus- 
gezeiehnet. Im Benehmen der Kranken sowie in ihren Gesiehts- 

ztlgen macht sich eine gewisse Tr~igbeit und Sebl~ifrigkeit bald be- 
merkbar; diese steigert sich bis zu einer tiefen Bet~lubung, aus 

der sie durch das lauteste Anrufen nicbt mehr erweckt werden 
kltnnen; die Lethargie nimmt immer mehr zu, bis endlich die 
Respiration stertoriis wird und der Tod eintritt. Nur zuweilen 
eombiniren sich mit diesen Erscheinungen klonische tiber das 
ganze Muskelsystem verbreitete Kr~impfe; sic kommen in der acut 
auftretenden Uraemie in Folge yon plStzlicher Unterdrtickung der 
"Harnabsonderung h~iuflger als in tier chronischen vor; das Selbst- 

bewusstsein besteht wiihrend dieser Anfiille zuweilen ungestiirt 
fort (wie Br igh t  in einem Falle erzliblt); doeh bald iindert sich 
auch hier die Scene, die Kranken verfallen in Bet~iubung und ein 
tiefer Sopor verkiindet das bevorstehende Ende. Vergleichen wit 

nun die dem eben gezeichneten Bilde charakteristiscben und con- 
stanten Ztige mit den Erseheinungen, die lnjeetionen von kohlen- 
saurem Ammoniak hervorrufen, so m(Issen uns die Differenzen so- 
fort in die Augen springen. Wiihrend wir dort bei der urlimisehen 
Iutoxication die Depression des gesammten Nervensystems auf das 

vollst~indigste ausgeprligt sehen, begegnen wir hier nut den Zeichen 
tier h.ritation desselben; kohlensaures Ammoniak wirkt als Reiz- 
und Erregungsmittel, sobald es in alas Blut der Thiere kommt 
werden dieselben unruhig, spvingen in die Hiihe, wtirgen und 
erbrechen; sodann folgen heftige Convulsionen, die sich entweder 
nach kurzer Zeit bei  vollkommener Munterkeit des Thieres ver- 

lieren oder zum Tode ftlhren. Zu lblgendem Resultate hat reich 
daher die Ver$1eichung dieser Verb~iltnisse gefiihrt. Was mir so- 

wohl dutch Beobachtung der Uraemie am Krankenbette als auCh 
durch Versuche an Thieren als ein fib' die uriimische Intoxication 
ckaracteristisches und constantes Zeichen auffiel, die grosse Trlig- 
heit und Schtlifrigkeit, der Mangel aller Reaction auf das lauteste 
Anrufen und Riitteln, mit einem Worte, die vollstlindig ausge-  
priigte Depression des gesammten Nervensystems, babe ich dutch 
Injection yon kohlensaurem Ammoniak in das Blut yon Thieren 
hie hervorrufen k(innen; nut was Zuweilen mit den u,.:dmischen 

Archly f. pathol. Anat. Bd, XXL tlft. 3. 1 8  
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Erseheinungen sieh combinirt, die Convulsionen, tuft aueh kohien- 
sautes Ammoniak hervor, und es liegt auf  der Hand , dass nichts 
unlogischer wlire, als aus dem zuweilen beobachteten Auftreten 
eines Zeichens in zwci Symptomenreihen zu schliessen, dass diese 
beiden Symptomenreihen gleiche Ursache und gleiche Bedeutung 
haben. Es  ist somit klar, dass die die F r e r i e h s ' s c h e  Theorie 
yon der  uriimisehen Intoxication begrtindende Voraussetzung, wo- 
nach stimmtliche fiir Uraemie charakteristischcn S~/mi)tome dutch 
Injection yon kohlensaurem Ammoniak kilnstlicb lJervorgerufen wer- 
den ki~nnteu, sich bei genauer Prtifung durchaus nicht best~itigt. 

Dies eine Resultat gentigt ohne Zweifel die Annahme, dass 
des kohlensaure Ammoniak der Erreger der Uraemie sei, zurtlek- 
zuweisen, und ich wende reich jetzt nur zu der ErSrterung der 
anderen wichtigeren Frage yon dem chemischen Naehweis des 
Harnstoffs und des kohlensaurcn Ammoniaks im Blute Urlimischer, 
weil eine Reihe von Untersuchungen , die ich dariiber angestellt, 
mieh zu Resu'ltaten gefffhrt, die vielleicht geeignet sein mSchten, 
interessante Anhaltspunkte zu einer anderen Erkltirung der ur~i- 
mischen Erseheinungen zu liefern. Mehrere Hunde, Kaninchen etc, 
babe ich zu diesen Untcrsuehungen benutzt; ersteren exstirpirte 
ich, um Uraemie kiinstlich hervorzurufen, theils beide Nieren, theils 
unterband ieh beide Ureteren; einigen der nephrotomirten Thiere 
wurde Harnstoff in die Vena jugularis injicirt; den Kaninchen in- 
jicirte ich grosse Harnstoffmengen in den Magen. Bevor ich jed0ch 
auf diese Versuche niiher eingehe, muss ich einige Worte tiber 

d i e  chemisehe Untersucbung auf Harnsroff resp, kohlensaures Am- 
moniak im Fltissigkeiten tiberhaupt erwlihnen. Unstreitig gehlirt 
diese Untersuchung zu den schwierigsten in der organisehen Che- 
mic, nirgends vermissen wir  so 'die Schiirfe Und Zulltnglichkeit 
der Methoden, nirgends bedarf es, um nut ein einigermaassen si- 
cheres Resultat beanspruchen zu kiinnen, so scrupultiser Vorsiehts- 
maassregeln, wie grade hier. Und glaubt man alle Schwierigkeiten 
tier Darstellung tiberwunden und den Harnstoff frei von Fetten ge- 
wonnen zu haben, wie schwer halt es dana sich mit Sicherheit 
yon seiner Anwesenheit zu tiberzeugen? wie unsieher sind die 
Reactionen, wie vielen T~iuschungen ist man bei der mikroskopi- 
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aeh.en Untersuchung der Krystalle ausgesetzt? Will man vollst~n- 
dige Sicherheit erlangen, dann sind mindestens 2 bis 3 Reactionea 
nothwendig und dazu reicht oK das gewonnene Material nicht aus. 
Die Methode, die ich fur die sieherstr unter den his jetzt be- 
kannten halte und deren ich mich bei meinen Untersuchungen 
stets bediente, ist folgende: Die zu untersuehende FlUssigkeit tiber- 
goss ich sofort mit dam 2--3faehen Volumen Alkohol, setzte, um 
alas etwa anwesende kohlensaure Ammoniak zu binden, einige 
Tropfen Essigsliure hinzu, filtrirte dann, verdunstete das Filtrat, 
extrahirte den Rtickstand mit Aether; einen Theil des verdunsteten 
Aetherextraets untersuchte ich mit Platinchlorid auf Ammoniak; 
einem anderen Theil setzte ich einige Tropfen Salpeters~lure zu, 
entfernte das Fett und die Extraetivstoffe dutch Aether und erhielt 
so reinen salpetersauren Itarnstoff, den ich mikroskopisch und 
durch andere Reaetionen prtifte. Hierbei muss jedoch bemerkt 
warden, dass  bei dieser Meth0de sowie bei allen Untersuchungen 
auf Harnstoff resp. kohlensaures Ammoniak unbedingt die Vor- 
siehtsmaassregel beobachtet werden muss, die zu untersuchende 
Fliissigkeit sofort mit Alkohol zu tibergiessen; so allein wird dam 
Harnstoff die F:ihigkeit genommen, sich so leieht in kohlensaures 
Ammoniak umzuwandeln. Fernev da r f  man nie, wenn man sieh 
die Ueberzeugung versehaffen will, oh kohlensaures Ammoniak 
schon w~ihrend des Lebens im Blute oder Mageniahalt etc. Ur~i- 
miseher sieh befunden, das zu untersuchende Material aus der 
Leiche nehmen; sobald das Leben erlischt, gehen iiberall im Kiir- 
per und besonders im Blute Uriimischer, wo Excretionsprodukte 
in Menge angeh[iuft sind, Zersetzungen aller Art Vor sieh und am 
wenigsten bleibt der Harnstoff verschont~ Wie leicht gewtihnliches 
Leichenblut, lttngere Zeit sich selbst tiberlassen, Ammoniak ent- 
wiekelt, beweisen die Untersuchungen yon J. Vogel  (V i r chow 
.Path. u. That. Bd. I. Pag. 449); schon 12 Stunden nach dam Tode 
war es naehzuweisen; um wie vial eher muss Ammoniak sieh ent- 
wickeln, wenn im Blute Stoffe vorhanden, die so leicht in kohlen- 
saures Ammoniak sich zersetzen, wie der Harnstoff. In jeder Un- 
tersuehung daher, die nur auf einige Sicherheit Anspruch maehen 
will, darien jane beiden Bedingungen nicht ausser Acht gelassen 

18"  
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werden, allerdings begegnete es mir, dass ieh selbst im Blute 
ur~imischer Thiere, die wiihrend der Nacht gestorben waren, noeh 
am n~ichsten Morgcn nur reinen unzersetzten ttarnstoff nachweisen 
koante; allein hierauf darf man sich hie verlassen und ich bin 
tiberzeugt, class ein grosset Theii der Beobachter, die im Blute 
Uritmischer so grosse Mengen yon kohlensaurem Ammoniak nach- 
wiesen, seine Resultate nut dem Umstande zu verdanken hat, dass 
er jenen Regeln nicht gentigend Bechnung getragen. - -  Was den 

5Iachweis des kohlensaurcn Ammoniaks besonders in der exspi- 
rirten Luft betriffq so hat man sich oft des /nit Salzs~iure befeuch, 
teten Glasstabes bedient; zeigten sich weisse Nebel, so hielt man die 
Zersetzung des Harnstoffs in kohlensaures Ammoniak fiir erwiesen. 
Schon l~ingst erkannte mall, wie wenig charakteristisch ftir Uraemie, 
so viel Werth auch darauf gelegt wurde, diese Reaction sei; schon 
1852 bemerkt Gt i terboCk (Bericht iiber das Cholera-Lazareth an 
der Waiseubrticke; Deutsche Klinik 1852): Jeder Mensch, der hohle 
Z~ihne oder Speisereste zwischen den Z~ihnen hat, oder Taback 
raucht, blitst an einem mit Salzsliure befeucbtetem Stabe Salmiak- 
nebel vorbci; in jedem Krankenzimmer entwickelt ein mit nieht 
rauchender Salzsiiure befeuchteter Stab Nebel etc.: Asph~ktisehe 
und T~,phoide bauchten eben so gut Ammoniakverbindungen aus, 
wie Gesunde; dagegen vermissten ~vir Salmiaknebel bei einem nach 
Cholera soporiis daliegenden Schiffsjungen, welcher den IVlund roller 
gesunder Z~ihne hatte. - -  Fiir die Untersuchung auf Ammoniak ist 
woht It~imatoxylin das sicherste Mittel; mit diesem seharfen Rea- 
gens habe ich einigemal das Blut ur~imischer Hunde vergleichend 
mit dem Blute gesunder Kaninchen geprtift; ein langer mit Hlima- 
tox)'linli~sung :getr~inktcr Streifen wurde auf einem Glasstabe fiber 
das Blut des Hundes geh~ingt, ein anderer ~ihnlicher tiber das Ka- 
ninchenblut; beide Streifen wurden ein wenig blau gef~irbt (wahr- 
seheinlich dutch das Ammoniak der atmosph~irischen Luft); keinen- 
falls reagirte, worauf es hier haupts~ichlieh ankara, das Blut des 
ur~imiscben Hundes st~irket als das der  gesunden Kaninchen. Zu 
genaueren Resultaten Ftihrten noch die bereits oben erw~ihnten Ver- 
suche, in den ersten Versuchen unterwarf ich das Blut der ur~i- 
mischen Thiere ausser der speeiellen Untersuehung auf Harnstoff 
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und kohlensaures Ammoniak noch ether Total-Analyse, sp~lter be- 
stimmte ich nur die Menge der Extractivstoffe. lch stelle hier die 
Ausftihrung der Experimente nebst den Resultateo kurz zusammen. 

1. Vers u ch. Am 9. Januar exstirpirte ich einem mittelgrossen Wachtelhunde 

yon hinten aus eingehend mit m6glichster Schonung des Bauehfells beide Nieren. 
Der Hund lag nach tier Operation zitternd da und erbrach eine gallig-griine Fl{is- 

sigkeit. Am folgenden Tage, 25 Slunden nach der Operation, wurde er, bevor 
sich noch die uriimischen Erscheinungen evident ausgepr/igt hatten, dutch einen 
Schnitt in die Carotis get6dlet, aus weleher das zu untersuchende Blur gewonnen 

und in 3 versehiedene Gef~sse gebracht wurde. Die eine Portion wurde in einen 
Fibrinapparat gebracht zur quantitativen Bestimmung yon F ibr inund  Hiimatin; 
eine andere zur Untersucinmg auf Harnstoff und kohlensaures hmmoniak mit AI~ 

kohol fibergossen und etwas Essigs/iure versetzt; die dritte Portion gewogen und 

itn Luftbade getrocknet, zur quantiiativen Analyse yon Extractivstoffen, Salzen-etc. 
Ausserdem wurde noch Leber und Galle auf Harnstoff und kohlensaures hmmoniak 
untersucht. Das Resultat der Total-Analyse des Blutes war folgendes: in 1000 
Theilen Blur 

Wasser . . . .  741,6 

Fibrin . . . .  1776 
Albumin -4- Globnlin 230,1 
H~imatin . . . .  6,820 
Wasserextractivstoffe ~,74~ 

Alkoholextractivstoffe 2,894 
Aetherextractivstoffe 2,645 

Salze . . . . .  6,923 
Die Untersuchung auf Harnstoff resp. kohlensaures Ammoniak ]ieferte folgendes 

Resultat: Nachdem ein Theft des Aetherextracts in der oben angegebenen Weise 

behandelt, zeigte sich beim Zusatz yon Salpetersiiure ein weisslicher Niederschlag; 
derselbe wurde kryslallisirt auf einem Uhrglase und die l~rystalle zeigten sich aleut- 

lich als salpetersaurer Harnstoff: Rhomben mit den charakterisfiscben Winkeln; 

zur Probe wurden s~e mit koblensaurem Baryt behandelt, um den Harnstoff rein 
darzustellen; es zeigten sich reine Harnstoffkrystalle in Form yon Nadeln und m 
der gezackten Fm'm. Der andere Tbeil des Aetherextracts wnrde [nit Plafinchlorid 

auf kohlensaures Ammoniak unlersucht; es zeigte sirh noch nach 2(t Stunden keine 

Spur eines Niederschlages. In der Leber und der Galle war ebenfalls Harnstoff. 
?. Ve r such .  Am 27. Januar wurden einem Hunde beide Ureteren nnter- 

bunden; bald naeh der Operation war der Hund, naehdem er sieh yore Aether- 

rauseh erholt hatte, ziemlich woh[ und lief taunter umher; erst /tO Stunden nach 
tier Operation.ring er an zu erbreehen, wurde schllifrig, lag apathisch da, rea~irte 

anf das st~irkste Anrufen und Riitteln in keiner Weise und verfiel so in den fief- 

sten Sopor, aus dem er nut zuweilen wieder erwachte. 50 Stunden nach der 
Operation 5ffnete ieh ihm die Carotis und untersuchte Blur und Leber, wie in dem 

vorigen Versuche; einen genauen Sectionsbericht iiber das Verhalten der Ureteren 
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und Nieren kann ich leider nicht n~ittheilen; nur ]st mir noch erinnerlieh, class 

be]de Nieren stark vergr6ssert waren. 
Die Total-Analyse des Blutes ergab: in 1000 Theilen 

Wasser . . . . .  769 
Fibrin . . . . .  4,762 
Albumin -~- Globulin . ]91,642 
H~imatin . . . .  J | ,8 
Wasserextractivstoffe . 4 , ]  6 

Alkoholextractivstoffe 3,934 
Aelhere~tractivstoffe . 6,286 
Sa~ze . . . . .  7~956 

Die Untersuchnng auf Harnstoff ergab : lm Blute s0~ohl als auch in der Leber 
waren auffallend grosse Mengen Harnstoff; schon im Alkoholextract machte slob 
der Harnstoff in Form l~inglicher Nadelu am Rande der Porzellansehale sichlbar; 

yon kohlensaurem Ammoniak war aueh bier keine Spur. 
3. V e r s u o b .  Am 10. Februar exstirpirte ich einem Hunde in derselben 

Weise wle ira ersten Versuche be]de Nieren; eein Befinden war naeb der Operation 
ziemlich gut, nur machte sich eine Parese an den hinteren Extremit~ten bemerkbar; 
am ~nacbsten Tage fand ieh ihn auf der Seite Heg~nd, apathisch, er erbrach gr0sse 
Mengen galliger Fliissigkeit, doch war ein ausgepr~:.gter Sopor~ wie im vorigen Ver- 
suche, noch nicht zu constatiren; ich t6dtete ihn deshalb an diesem Tage noeh 
nicht ; in der folgenden Naeht jedoeh st~rb er ungef/ihr 5 0 - - 6 0  Stunden nach der 
Operation, Es gelang mir, noch eine zur Analyse gen~gende Menge Blut aus dem 
Herzen und den grossen Venen zu erbal ten.  Das Resultat der Untersuchung war 
Folgendes (Fibrin und It/imatin konntefl nicht best]mint werden). 

In 1000 The]len Blur: 
Wasser . . . . . . . . . .  707 
Albumin -}- Globulin -~- tl~imatin -~- Fibrin 273,36 
AIkoholextractivstoffe . . . . . .  4,25 
Wasserextractivstoffe . . . . .  . ~,98 
Aetherextractivstoffe . . . . . .  4,72 

Sa]ze . . . .  . . . . . . .  6,43 
Die Untersuchung auf Harnstoff resp. kohlensaures Ammoniak ergab: ffam- 

stoff in ansehn]icher Menge im Blute, durch die versehiedensten Proben nachge- 
wiesen; salpetersaures Queeksilberoxyd ergab einen deutlich flockigen Niederschlag; 
diesen filtrirte icb, braehte Filter mit Inhalt in eine Porzel]anschale mit verdfinntem 
Alkohol, darin digerirt und hierzu Schwefelwasserstoff geleitet urn das Qnecksilber 
zu ffillen; dann filtrirt, das Filtrat verdunstet~ im Riickstand deutliehe Krystalle 
yon salpetersaurem Harnstoff. Ausser Harnstoff waren Spuren yon Ammoniak im 
Blute nicht zu verkennen; auf Zusatz yon Platinchl0rid zeigte sich nach einigen 
Standen ein krystalliuiseher Niedersehlag, der sich als Phtinehlorammonium erwies; 
in der Leber fund sich nnr Harnstoff. 

4. V e r a u c h .  Am 25. Februar injicirte ieh einem Kanin.chen innerhalb ~,0 
Stunden in 3 Malen t~  Gr. Harnstoff in den Magen; nach den be]den ersten In-  



2 7 1  

jectionen war das Kaninchen sebr aufgeregt, Puis und Athemfrequenz gesteigert, 
in kurzer Zeit jedoch erholte es sich wieder und zeigte nichts Abnormes in seinem 
Befinden; nut  erfoIgten reichliche Stuhlgtioge mit bedeutendem Harnstoffgehalt; auch 
der Ham zeigte einen .vie] bedeutenderen Harnstoffgehalt a{s der vor der Injection 
gelassene; bei der dritten Injection starb es pl6tzlich, weil etwas Flfissigkeit m 
die Lungen gerathen war; ich untersuchte das Blut und land darin viel Harnstoff, 
yon koldensaurem Ammoniak keine'Spur; die Total-Analyse des Blutes ergab eine 
enorme Vermehrung der Extractivstoffe. In J000 Theilen Blut: 

Alkohotextraetivst offe 6,1 
Wasserextractivstoffe 3,4 
Aetherextraeti.vstoffe 7,3 

5. V e r s u c h .  Der obigeVersuch wurde an einem anderen [(aninehen wieder- 
holt, 6 Stunden nach der dritten Injection wurde es getSdtet; das Resultat der 
Blut-Analyse war dasselbe: viel Harnstoff, kein kohlensaures Ammoniak, Vermeh- 
rung der Extract[vstoffe. In 1000 Theilen: 

Alkoholextractivst o fie 5,8 
Wasserextractivstoffe 4,5 
hetherextractivstoffe 6,7 

6. V e r s u c h .  Ich injicirte einer Krlihe 6Gr. Harnstoff in den Magen; es 
erfolgten nach kurzer Zeit wassrige Diarrhoeen, in denen der itarnstoff deutlieh 
haehzuweisen war; das Befinden des Thieres ~'urde in keiner Weise durch diese 
verh~ihnissm,'issig grosse tlaa'nstoffmenge alterirt. 

7. V e r s a c h .  Am 12. Juni exstirpirte ich einem erwachsenen Hunde beide 
Nieren in derselben Weise wie in den friiheren Versuehen; ieh ging yon hinten 
em und es gelang mir, auf der linken Seite das Bauehfell vollstfindig zu sehonen. 
Mehrere Stunden nach der Operation bekam "der Hund Erbrechen; die erbroehene 
Fliissigkeit, welche die bisher stets beobaehtete gallig-gr(ine Ffirbung wiederum zeigte, 
wurd~ sofort zur Untersuchung auf Harnstoff und kohlensaures Ammoniak mit dem 
3fachen Volumen Alkohol iibergossen. Am 13. Juni Vormittags lag er apathiseh 
da, reagirte wenig; kurze Zeit darauf verfiel er in tiefen Sopor; dabei zuekte er 
zuweilen mit dem Kopfe und den hinteren Extremitliten, ohne jedoeh deutlieh aus-  
gesprochene Convulsionen 'zu zeigen; dieselben sprachen sieh erst am hbend deut- 
lieher aus; in der Nacht ging er unter diesen Erscheinungen zu Grunde. Die 
Section ergab ausser einer mfissigen Peritonitis, Injection und starker Wulstung der 
Magensehleimhaut. heine auffallenden hbnormitaten; ich hatte Mfihe. aus dem 
todten 1~.5rper noch gen0gend Blut znr chemischen Untersuchung zu erlangetl. Bhll~ 
Leber. Magenfliissigkeit und ausserdem noch das Muskelfleisch wurde auf Harnstoff 
und kohlensaures hmmoniak untersueht; letzteres wurde zu diesem Zweeke klein 
zerhaekt, mit hlkohol extrahirt und ausgepresst. Das Resultat dieser Untersuehungen 
war folgendes: Die Analyse der Extractivstoffe im Blute ergab wiederum eine be- 

deutende Vermehrung. In i000 Theilen Blut: 
Wasserextracti~stoffe 5,~. 
Alkoholextractivstoffe 4,56 
Aetherextractivstoffe 3,6 
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Im Blute war Harnstoff deutlich nachzuwelsen, ebenso in der Leber; yon 
kohlensaurem Ammoniak land sich aueh hier keine Spur; in dem wMirend des 
Lebens Erbrochegen land ich nut unzersetzten RarnstotT; kohlensanres Ammoniak 
konnte ich trotz wiederholter Prfifungen durchaus nicht nachweisen; dagegen waren 
in der naeh dem Tode des Tilieres im magen vorgefundenen Flfissigkeit Beimengungen 
yon kohlensaurem Ammoniak nicht zu verkennen, obgleich aueh bier noch unzer- 
setzter, Harnstoff rtaehzuweisen war. In tier aus den Muskeln ausgepressten Flfis- 
sigkeit waren verh/iltnissm/issig grosse Mengen Harnstoff enthalten. 

8. Ve r such .  Am 24. Juni exstirpirte ich einem jungen kr/iftigen Hunde beide 
Nieren; nachdem sich der Hand vom ketherrausche erholt hatte, injicirte ich ihm 
in die rechte Vena jugularis eine 4procentige L/isung yon beinahe 2�89 Gramme 
Harnstoff. Die Injection fibte auf das Befinden des Thieres in keiner Weise einen 
sichtbaren Einflass aus. Nach einiger Zeit bekam der [land Erbrechen und am 
nachsten Tage entwickelten sich nach und nach die Erscheinuagen, wie ich sie 
nach Exstirpation der Nieren stets beobachtet habe; der Hund lag apathiach da, 
wurde sopor/Js, znweilen erwachte er aas der Betiiubung~ aber nur urn nach kurzer 
Zeit wieder in dieselbe zu verfallen. Am 27sten, ungef/ihr 67 Stunden nach der 
Operation, t~dtete ich ihn durch Er/~ffnnng der Carotis. Die Untersuchung des 
Blutes, der Leber, erbrochenen Fliisslgkeit, des Muskelfleisches etc. in derselben 
Weise, wie fr~iher, ausgef~ihrt, ergab folgendes Resultat: In dem Erbroehenen grosse 
Mengen Harnstoff, kein kohlensaures Ammoniak; ebenso im Blute; eine Portion 
Blut yon ungef/ir ~ Pfund enthielt 0,137 Grmm. ltarnstnff; auch das Muskelfleisch 
enthielt sehr viel Harnstoff, in I-~ Pfund 0,1fiTGrmm.; in der I.eber 0,11 Grmm. 
HarnstoE Die Extractivstoffe des Blutes waren enorm vermehrt. In 1000 Theilen: 

Wasserextractivstoffe 10,6 
Alkoholextraetivstoffe l l , l  
Aetherextractivstoffe 8,9 

9. Versuch .  Ich wiederholte den 8. Versuch, indem ich einem nephroto- 
mirten Tbiere Harnstoff in die Vena jugularis injicirte; nut enthielt diese thrnstoff- 
l~snng fast 3 Gr. Harnstoff; das Resultat des Versuehes war sowohl in Betreff des 
Befindens des Thieres nach der Injection als auch in Betreff der chemischen Unter- 
suchung des Btutes dasselbe wie im 8ten Versuche; das Thier war 30 Stunden 
naeh der Injection noch frei yon allen nramischen Erseheinungen; erst sparer 
zeigten sieh die Folgen tier Exstirpation der Nieren; alas Blut, der Mageninbalt 
reich an Harnstoff; nirgends fand sich kohlensaures Ammoniak; ebenso verhielt 
sich die Leber, die Galle, die Muskdfl~issigkeit; die Extractivstoffe des Blutes 
waren sehr vermehrt. 

Bet 10., t l .  und 12. Versuch waren 3 Parallelversuche, welche die im 2. 
Versuche gemachte Beobachtung fiber den bedeutend gr/isseren Harnstoffgehalt des 
Blutes nach Unterbindung tier Ureteren als nach Exstirpation der Nieren best,,itigen. 

10, Versuch .  Am 8. Juli exstirpirte ich einem kr~tftigen Hunde beide Nieren; 
in verll~ltnissm~issig kurzer Zeit entwickelten sieh hier die ur/imischen Erschei- 
nungen; hiiufiges galliges Erbrechen; tiefer Sopor; 50 Stunden nach tier Operation 
wurde der Hund get6dtet; der Harnstoff wurde quantitativ bestimmt; das Muskel- 
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fleisch nieht, wie bisher, nur  mit Alkohol, sondern auch zur Darste]lung und 
quantitativen Bestimmung des Kreatin, nachdem es klein zerhackt war, mit Wasser 
angeriihrt nnd zu wiederhollen Malen ausgepresst; das Resultat der Untersachungen 
war folgendes. Der Mageninbalt enthielt reinen, anzersetzten Harnsloff; in 110 
Cubikcentimeter Blur war 0,025Grin. salpetersauren Har,stoffs, keine Spur yon 
kohlensaarem Ammoniak; in tier Lcber 0,2Grin. salpetersauren Harnstoffs. Im 
Alkoholwasserextract yon 2 Pfund Maskelfleisch zeigten sich viele grosse Krystalle; 
ein Theil davan li~ste sich in abso}utem Alkohol; tier gr~ssere Theil war darin 
unl6slich; aus dem letzteren wurden sch/~ne, gelbe Krystalle yon Kreatin dargestellt, 
deren 6ewicht 2,2 Grin. betrug (salpetersaures Queeksilberoxyd bewirkte in der 
L6sung der Krystall-e einen Niederschlag); ein Theil tier in Alkohol l~slichen Kry- 
stalle enthielt 0,06 Gr. salpetersauren Harnstoffs ; ein auderer in A e t h e r u n l~s -  
l i c he r  Theil davon enthielt grosse Mengen Leucin, das jedoch nicht genau quan- 
tilativ bestimmt wurde. 

Die Analyse der Extraetivstoffe des Blutes ergab in 1000 Theilen: 
Wasserextractivstoffe 6,1 
Alkoh olextractivstoffe 7,5 
Aetherextractivstoffe 4,4 

11. V e r s u c h .  Am 25. Juli unterband ich oberhalb der Symphys. oss. pub. 
eingehend, einem mittelgrossen Hunde dieht an der Blase beide Ureteren; die Ope- 
ration wurde sehr gut vertragen nnd lange Zeit nachher war das Thier noch ganz 
taunter. Erst nach 30 Stunden ring es an zu erbreehen; nach 46 Stunden ungef~ihr 
zeigten sieh nr/imische Erscheinangen; in der Naeht 5"2--fi0 Stunden nach der 
Operation starb er. Die Section zeigte enormen Blutreichthum in vielen Organen~ 
besonders in der Leber und Milz; bedeutende blntig-ser/ise Exsudate in beiden 
Pleurah6hlen; die Nieren v~aren bedeatend vergr6ssert ; ihr Gewicht betrng 57 Grin. 
an der ausseren Flache dertseIben zahlreiche Eech~mosen nnd Blntextra~asate; 
Nierenkelche und Nierenbecken sehr hypertimisch, wie fiberhaupt die gauze Mark- 
substanz,  w/ihrend die Rindensubstanz durchaus keine Hyper~imie zeigte; beide 
Urcleren stark erweitert, dabei merkwiirdiger Weise ganz leer; die Blase sehr hart 
nnd stark z~sammengezogen. Die mikroskopische Untcrsuchung der Harnkan~ilchen 
zeigte eine ziemliche Erweiterung derse[ben und an vielen Stellen einen vollst/in- 
digen ZerfalI tier Epithelien. Zur chemiscl]en Untersuehung konnte leider nicht 
retries Blut genug gewonnen werden, da der Hund am Morgen todt vorgefunden 
wurde; einen grossen Theft des Materials hierzu musste die blutige Fliissigkeit in 
den Pleurah6hlen liefern, doeh ancl~ diese genfigte, um mit Evidenz die reiehliehere 
Batnstoffansammlung darzuthuQ; in 200 Cnbikcentimeter dieser Flfissil]keit war 
0,125 Grin. salpeter~aurca lla,.stoffs; ei~ ~;~l--~ci~ianteres Besultat ergab die Unter- 
sachung des Muskelfleisehes. 1~-Pfund davon wurden in der gew6hnlichen Weise 
behandelt; alas verdunstete AIl~oholwasserextract zeigte einen Riickstand, der aus 
reinem Harnstoff zu bestehen schien; genaaere Untersuehung zeigte, dass darin 
noch 0,5 Gr, Kreatin and andere Extraelivstoffe etc. vorhanden, so dass naeh Ab- 
zug der Fette ffii" reinen Harnstoff eta Gewicht yon 2 Grm. blieb. In der Leber, 
tier Gaiie war ebenfalJs vie1 Harnstoff; in den Nieren fand ich keinen Harnstoff. 
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Die Analyse der Extractivstoffe ergab in 1000 Theilen Blur: 
Wasserextractivstoffe ~l,? 
Alkoholextractivstoffe 5,6 

'Aetherextraeti'vstoffe 7,'~ 
Kohlensaure* Ammoniak war nirgends naehzuweisen. 

12. ~Versueh. Am 7. August wiederholte ieh den ] | .  Versueh; die Operation 
wurde auch hier sehr gut vertragen; erst lange Zeit nachher ring der Hund an zu 
erbreehen; 50 Stunden naeh der Operation, nachdem sich ur/imische Erscheinungen 
gezeigt hatten, wurde das Thief get6dtet. Bie Nieren waren bedeutend vergr~ssert, 
Eceh~mosen und Blutextravasate an der Peripherie; starke Byper~imie am Nieren- 
beeken; beide Ureteren er~'eitert; der linke leer; der reehte yon einer Fliissigkeit 
strotsend, die sehr viel Harnstoff enthielt; die mikroskopische Untersuehung der 
Harnkantilehen ergab eine bedeutende Erweiterung derselben und Zerfall des Epi- 
thels; die Blase war hart und zusammengezogen. Die quantitative Bestimmung des 
Harnstoffs im Blute ergab eine sehr bedeutende Ansammlung desselben; in ?00 
Cubikeentimeter Blur waren 0,457' Grin. s~dpetersauren Harnstoffs enthalten. Die 
Untersuehung der Extraetivstoffe, des Mdskelfleisches~ der Leber etc. babe ieh his 
jetzt noeh nieht vollenden kSnnen; ieh behalte mir die Ver6ffentlichung der Re- 
sultate noeh vor. 

Nach dieser kurzen Mittheilung der exPerimentellen Erfah- 

rungen, welehe ieh innerhalb eines Jahres tiber die Frage yon der 

Uraemie gesammelt, will ich nun versuehen auseinanderzusetzen, zu 

weleher Auffassung eine genaue Erw~gung der erlangten Resultate 

mieh geftihrt. Vor Allem glaube ieh es unzweifelhaft erwiesen zu 

haben, dass tier Zerfall des Harnstoffs in kohlensaures Ammoniak 

nieht air Grund der uriimischen Erscheinungen betrachtet werden 

kann; denn wetler konnte ieh durch Injection yon kohlensaurerri 

Ammoniak urtimisehe Erseheinungen hervorbringen, noeh in dem 

Blute yon 8 uriimisehen Hunden aueh nur eine Spur yon kohlen- 

saurem Ammoniak naehweisen; in dem einen Versucbe (3ter Ver- 

such), w o e s  deutlich nachzuweisen war, war das Blut atls dem 

todten Ktirper genommen und das kohlensaure Ammoniak, wie ich 

bereits oben er~;tert, erst naeh dem Tode entstanden. Dagegen 

hat die ehemische Untersuchung des Bhttes und dcr Muskeln zwei 

positive Thatsaehen als Anhaltspunkle fiir eine andere Erkl~rung 

der ur~imisehen Erscheinungen mir an die Hand gegeben, ieh 

meine: die enorme Vermehrung der Extractivstoffe des Blutes und 

den grossen Gehalt der Muskcln an Kreatin und Leuein. AIs ieh 

bet der qua ntitativen Bestimmung der Extractivstoffe des Blutes 
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yon Thieren, die nicht l~nger als 40- -50  Stnnden nach der Ope- 
ration gelebt hatten, oft die Zahl 18--19 pro Mille erhielt, da war 
es mir unzweifelhaft, dass diese bedeutende Vermehrung nicht yon 
der einfachen mecbanischen ZurUckhaltung der normaler  Weise 
dureh die Nieren auszuscheidenden Stoffe horrUhren k~nne, son- 
dern zum grossen Theft durch eine in Folge der ver~nderten Blut- 
mischung in den verschiedenslen Organen vor sich gehenden Zer- 
setzung bedingt werden m0sse. Um hiertlber Gewissheit zu erlangen, 
untersuchte ich das Muske|fleisch, weil seine Zersetzungsprodukte 
am bekanntesten und der chemisehen Untersuchung am meisten 
zug~inglich sind; das Resultat war unzweideutig und die grossen 
Mengen von Kreatin (2,2 Grrh. in 2 Pfd.) und Leuein bewiesen augen- 
scheinlich, dass in den Muskeln Zersetzungen abnormer Art wirk- 
]lob vor sich gingen. Zu ~hnlichen Resultaten gelangten schon 
H o p p e  (s.  Dritter ~rztlicher Bericht tiber das Arbettshaus im 
Jahre 1853. Berlin) bei der Untersuchung des durch einen Ader- 
lass entleerten Blutserums eines Urlimischen (nach Cholera); in 
1000 Theilen Blutserum waren enthalten: 

1,27 Harnstoff, 
8,60 andere Extractivstoffe. 

Ebenso ergab die Untersuchung tier Muskeln einen sehr bedeuten- 
den Geha|t an Kreatin; aus 1970 Gran Fleisch erhielt er 0,408 Grin. 
gelblich geF~irbter Krystalle yon Kreatin odor aus 1 Pfd. Fleiseh 
1,59 Grin. Dass man die Menge der in 2 Pfd. Mu~keln enthal- 
tenon 2,2 Grin. Kreatin nicht einfach auf Reebnung der verhin- 
derten Ausscheidung der Nieren und des normalen Gehaltes der 
Muskeln an Kreatin schreiben kann, ergiebt deutlich ein Vergleich 
mit den yon S e h l o s s b e r g e r  filr den Kreatingehalt der Muskeln 
bei Menschen (in 2 Pfd. �89 Grin.) und yon N e u b a u e r  fiir die in 
24 Stunden dureh den Ham ausgeschiedenen Kreatinmenge (�89 Gr. 
in 2 4  Stunden) angegebenen Werthen. Wenn es hiernach un- 
zweifelhaft erscheint, dass in Folge der Aufhebung der Nieren- 
function in den Muskeln Zersetzungsprodukte in abnormer Menge 
entstehen und sich anh~ufen, so kann man fast mit Sicherheit an- 
nehmen, dass auch in den Centralorganen des Nervensystems, 
welche doch unter dem Einflusse desselben schlidliehen Faktors, 
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der abnormen Blutmischung, stehen, ~lhnliche Ver~lnderungen in 
der chemischen Zusammensetzung zu Stande kommen mtlssen; 
nut sind die Zersetzungsprodukte dieser Organe bis jetzt noch so 
unbekannt, dass ein genauer chemischer Nachweis dieser Verh~llt- 
nisse wie bei den Muskeln nicht gefiihrt werden kann. Geben 
wir daher diesen Schluss zu und nehmen wir an, dass im Him 
und Riickenmark, ebenso wie in den Muskeln Zersetzungsprodukte 
in abnormer Weise sich bilden und anh~ufen, so glaube ich, ist 
diese Tbatsache allein vollst~indig gentlgend die nr~imischen Ei'- 

scheinungen zu erklifren. Wir wissen, dass die lntegritiit und 
Leistungsf~higkeit eines jeden Organs streng gebunden ist an die 
Normalit~tt seiner end- und exosmotischen Verh~iltnisse, dass kein 
Organ auf Stiirungen hierin so genau und scharf reagirt wie das 

Him, dtlrfen wir uns da wundern, wenn nach so groben Sti/rungen, 
wie sie das Him in seiner chernischen Zusammensetzung bei der 
Uraemie unzweifelhaft erleidet, St~rungen der Hirnfunktion in jener 
charakteristischen Symptomengruppe, Schwindel, dumpfer Kopf- 
schmerz, Unbesinnlichkeit, Sopor etc. zu Tage treten? Es ist da- 
her entschieden als ein lrrthum zu bezeichnen, wenn man bei der 
Erkliirung der ur~imischen Erscheinungen stets yon der Voraus- 

setzung ausgeht, der eine oder andere Harnbestandtheil oder dessen 
Zesetzungsprodukt wir ke im Blute als delet~rer Stoff und die urii- 
mischen Erscheinungen mUssen als Folge dieser Wirkung betrachtet 
werden, w~ihrend doch die nachgewiesenen Veriinderungen in der 
chemischen Zusammensetzu,~g der Centralorgane des Nervensystems 
als der nattlrlichste und sicherste Grund tier U,'aemie anzusehen 

sind. Was das charakteristische Erbrechen bei Uraemie anbetrifft, 
so glaube ich nicht, dass, wie Viele meinen, als Grnnd desselben 

die Reizung der Magenschleimhaut durch kohlensaurcs Ammoniak, 
bervorgegangen aus dem dort ausgeschicdenen Harnstoff, bctrachtet 

werden ktinne; denn ich babe h~iufig urlimisches Erbrechen beob- 
achtet, wo in dem Erbrochenen sowohl als auch in dem Magen- 
inhalt des eben get~dteten Thieres nut reiner unzersetzter Harn- 
stoff in grosset Menge nachzuweisen war. Dagegen scheint die 

mehrfach yon mir beobachtete Thatsache, dass nach Unterbindung 

der Ureteren d a s  Erbrechen stets viel sp~iter auftrat, als nach 
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Exstirpation der Nieren, die Annahme zu reehtfertigen, dass das 
ur~imische Erbrechen auf einer sympathischen Reizung der Magen- 
sehleimhaut in Folge der Reizung der Nierennerven beruhe; nach 
Unterbinduag der Ureteren tritt die Reizung der Nierennerven erst 
dann ein, wenn der Harn sich immer mehr in den Harnkanitlehen 
anstaut und hierdurch naeh allen Seiten hin einen Druck und Reiz 
ausUbt, wiihrend die Exstirpation der Nieren die Nierennerven einen 
sofortigen direkten Reiz erleiden, und daher tritt dort das Erbreehen 
viel sp~iter als hier auf. 

lch komme nun zu der Er~rterung der Resultate, welche die 
Parallelversuche "2, 10, i l ,  12 ergeben haben. Es ist bekannt, 
dass, da der Harnstoff im normaien B,lute frilher nieht nachge- 
wiesen werden konnte, lange Zeit hindurch die Ansieht bestand, 
er werde erst in den Nieren bereitet, his P r e v o s t  und D u m a s  
(Annal. de Chim. et de Phys. T. 23. P. 90), dann G m e l i n ,  Mit- 
s e h e r l i c h ,  T i e d e m a n n  grosse Mengen liarnstoff im Blute he= 
phrotomirter Thie,'e naehwiesen. Hierdureh, so wie dutch ge- 
nauere ehemisehe Untersuchungen ( V e r d e i l  und Do l fugs  Ann. 
de Chim. et Pharm. Bd. 74. S. 214), weh:he selbst im normalen 
Blute Harnstoff, wenn auch n u r i n  geringer Menge, naehwiesen, 
land die Ansicht Uberall Eingang, dass aller Harnstoff des Hams 
sehon im Blute durch Oxydati0n aus stickstofl'haltigen Substanzen 
gebildet .werde, und dass die Nieren nur der Ausscheidung dessel- 
ben vorstlinden: War auch die Menge des Harnstoffs, den man 
im normalen der Niere zustriJmenden Blute nachweisen konnte, 
auffallend klein im Vergleich mit der grossen Menge desselben im 
Ham, so sah man doch darin keinen Gegenbeweis gegen diese 
Annahme; denn das continuirliche Zustr~men einer noeh so ge- 
ringen Menge des bei den Vorg~ingen des Stoffwandels fortdauernd 
erzeugten K~rpers, konnte doch schliesslieh eine bedeutende An- 
sammhmg desselben im Ham zur Folge haben. Ebenso widerlegte 
man den Einwand, der sieh auf die bekannte Thatsaehe statzte, 
dass naeh Exstirpation der Nieren stets eine viel geringere Menge 
Harnstoff im Blute und in den Geweben sich vorfindet, als unter 
sonst gleiehen Verh~iltnissen bei normaler Leistungsf'~ihigkeit der 
Nieren in derselhen Zeit ausgeschieden worden w~re; B e r n a r d  
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und B a r r e s w i l  meinten, die Zersetzung des Harnstoffs in kohlen, 
sautes Ammoniak bedinge diese Differenz; andere gingen yon der 
Ansieht aus, dass wenn der Harnstoffbis zu einer gewissen lVlenge 
im Btute sieh angesammelt babe, die fernere Bildung dessellaen 
hierdureh iiberhaupt beeintraehtigt werde. So sehien es denn er- 
wiesen, dass die Bestandtheile des ltarns, besonders der Harnstoff, 
schon priiformirt in die Nieren gelangen, und Ludwig  stellte so- 
gar die Behauptung auf, dass der ganze Vorgang der Harnseere- 
tion in den Nieren auf eintaehe~ Dilfusions-Verh'altnissen beruhe; 
in den Glomerulis sollte eine sehr verdtinnte, alle Bestandtheile des 
Hams enthaltende Fltissigkeit ausgesehieden werden, die dann erst 
dureh Abgabe yon Wasser, an die die Harnkanltlehen umspinnenden 
Capillaren die Coneentration des ltarns erlange. Dass an diese 
einfaehen endosmotisehen Vorg~inge hier nieht gedaeht werden 
ktinne, hat F. Eloppe mit genilgender Seh~rfe erwiesen; denn 
fiinden diese wirklieh, so wie sie Ludwig  annimmt, bei der Bil- 
dung des Harns in der Niere Statt, dann mUsste ja, wenn man 
einen eoneentrirten Harn eines Thieres yon dem Blutserum des- 
selben dm, eh eine membrani~se Seheidewand trennte, aus dem Serum 
keia Wasser zum Harn tibertreten; das Experiment beweist aber, 
dass dies wohl geschieht u n d e s  liegt daher auf der Hand, dass 
dem Vorgange der Harnseeretion andere Faetoren zu Grunde liegen 
mtissen. Wenn ieh nun die oben n~iher besehriebenen Parallel- 
versuehe tiber die Harnstoffmengen im Blute nach Exstirpation der 
Nieren und naeh Unterbindung der Ureteren bei Eri~rterung dieser 
Fragen in Erw~igung ziehe, so, glaube ieh, haben dieselben nieht 
nur einen neuen Beitrag zur Widerlegung der Ludwig 'sehen An- 
sieht geliefert, s0ndern aueh die Richtigkeit einer fur die Physio- 
logie de.r Harnseeretion htichst wiehtigen Thatsaehe mit Sicherheit 
erwiesen: dass n a m l i e h  ein g r o s s e r  The i l  des  Harns to f f s ,  
den  wi r  im Harn  f inden ,  n i e h t  p r i i f o rmi r t  in die N ie ren  
ge lange ,  s o n d e r n  e r s t  dar in  g e b i l d e t w e r d e .  ZumBeweise 
fiihre ieh nut die unzweideutigen Resultate aus den Versuehen 
2, 10, :11, 12 an. Naeh Exstirpation der Nieren ergaben (Ver- 
such 10) 2 Pfd. Musketfleiseh 0,06 Grm. salpetersauren Harnstoff, 
nach Unterbindung del" Ureteren (Versueh 11 ) 1�89 Plit. ~luskel- 
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fleisch mehr als 2 Grin. r e i n e n  Harnstoff, also ungef'ahr 4 Grin. 
salpetersauren Harris(off. Nach Exstirpation der Nieren (Versuch 10) 
enthielten 110 Kubikeentimeter Blut 0,025 Grin. salpetersauren Harn- 
stoff; nach Unterbindung der Ureteren 200 Kubikcentimeter Blut 
0,457 Grin. salpetersauren Harnstoff. Lassen sich wohl diese be- 
deutenden Differenzen andevs erkl~iren, als durch die hnnahme, 
(lass der grosse Ueberschuss yon Harnstoff nach Unterbindung der 
Ureteren nichts Anderes als der Ausdruck der in den Nieren selbst- 
st~indig vor sich gehenden Bildung desselben sein ki~nnen? Ich 
glaube daher, dass aus diesen Thatsachen klar und deutlich her- 
vorgeht, da s s  die N i e r en  n ieh t  als d e r  H e e r d  b l o s s e r  Dif- 
f u s i o n s v o r g i i n g e a n z u s e h e n s i n d ,  s o n d e r n d a s s s i e s e l b s t  
e inen,  wenn  a u c h n i c h t a u s s c h i e s s l i c h e n ,  d o c h s e h r g r o s -  
sen,  s e l b s t s t ~ i n d i g e n  Anthe i l  an d e r B i l d u n g  f l e r j e n i g e n  
Stof fe  h a b e n ,  d ie  als  das  E n d p r o d u k t  der  U m w a n d l u n -  
gen zu b e t r a c h t e n  s ind ,  we lche  die  s t i c k s t o f f h a l t i g e n  
Ki~rper,  b e s o n d e r s  d i e E i ~ e i s s s t o f f e  bei  den Vorg t ingen  
d e s  S t o f f w a n d e l s  e r l e i d e n .  In welchen Theilen des Organs 
speciell der Sitz diesel' Bildung ist, l~isst sich mit Sicherheit nicht 
feststellen; wahrscheinlich ist es,  dass die Epithclien dabei eine 
grosse Rolle spielen; daffir spricht die Dignitat, die die Epithelien 
in anderen drilsigen Organen erfahrnngsgem~iss fllr die Vorglinge 
der SeCretion besitzen, ferner die pathologisehen Erfahrungen, 
welche beweiScn, dass durch Zerstiirung der Epithelien die Ham- 
secretion becintrliehtigt wird und sehliesslich die Angabe von Busch  
und W i t t i e h, welehe in den Epithelien tier Harnorgane der Sehnecken 
und Viigel Harnsiiure nachweisen konnten. Dass das Kreatin einen 
nieht unerbebliehen hntheit an der Itarnstoffbildung in den 51ieron 
hat, geht daraus hervor, dass nach Exstirpation der Nieren in 
2 Pfd. Muskelfleisch 2,2 Grin. Kreatin sieh fanden, w~ihrend naeh 
Unterbindung der Ureteren in 1�89 Pfd. Muskelfleisch nut' 0,5 Grin. 
vorhanden waren. Nithere Mittheilungen fiber dieses Verhliltniss 
behalte ich mir noch vor. 


