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III. 

.Aus der Greifswalder medicinischen liliniL 

Zur Diagnose der l i e n a l e n  Leuk~imie aus der chemisehen 
Beschalfeaheit der Traassudate and Secrete. 

Von Professor Fr. Mosler.  

Bekanntlich wurde im Jahre 1851 durch S c h e r e r * )  yon 
c b e m i s e h e r  Seite tier Nachweis der nahen Beziehung geliefert, 
in welcher die Leuklimie zu Ver::inderungen in der Th~itigkeit der 
Milz steht, indem er insbcsondere f t y p o x a n t h i n ,  A m e i s e n -  
sl iure,  Ess igs~iure  und Milehsl iure ,  die yon ibm schon frtiher 
als in der Milzfliissi~keit voJ.kotnmend bezeichnet wurden, bei einer 
Untersuchung leuk~imisehen Blutes aufgefunden hat. Seitdem 
sind diese Stoffe wiederholt im Bl~te leukiimischer Patienten auf- 
gefunden worden von Folwarezny~*) ,  yon W. K o e r n e r  und 

Nachdem der Nachweis der als Milzabk(immlinge bezeichneten 
Stoffe in dam Blute der Leuk~mischen so deutlich gelungen war, 
hatte es ein besonderes lnteresse, den Uebergang derselben in die 
Secrete zu constatiren. 

In dem l t a rne  einer meiner Kranken, die an l i e n a l e r  Leuk- 
emic so bohen Grades litt, tlass ein we i sses  auf drei  r o th e  
Blutk~rperehen kam, konnte Koerner ' t ' )  die Gegenwart von 
H y p o x a n t h i n  und Mi lchs i fore  auf dos Bestimmteste nach- 
weisen. 

Dieser Thatsaehe gegentiber war dos nega t ive  Resultat einer 
Harnuntersuchung besonders wichtig, welche Carl  H u b e r t t )  im 
Juli 1862 auf meine Veranlassung bei einem meiner Patienten mit 

*) Verhand|ungen der Wiirzburger physika]isch-med. Gesellschaft. lI. 3')5, 185~. 
**) kllgem. Wiener medicinische Zeitung. No. 297 30. 1858. 

**') Yirchow's  Archly. Bd, XXV, 
"~) Berliner glinische Wochenschrift. ~18fi4. No. 13. 

r ibidem. 1864. No. 2. 
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l~ -mpha t i s che r  Leuktimie in Giessen vornahm. Es betraf diess 
den yon mir in dee Berliner Kliniscben Wochensch~'ift 1864 No. 2 
beschriebenen Fall yon Syphilis und Leuklimie, bet welchem das 
ungeflihre Verhiiltniss dee farblosen zu den rothen BlutkiJrperehen 
= I : 7 war. 

Eine sorgf~iltig ausgef@rte Prtifung des Harnes auf I I ~ p o x a n -  
th in  nach der bekannten Methode yon S c h e r e r  batte n e g a -  
t i v e s  Resultat ergeben; es war keine Spur yon Hypoxanthin in 
dem Harne aufzufi~den. Dieses negative Resultat habe ich damais 
mit dee E i g e n t h i i m l i c h k e i t  des Falles, dee sich als 1 y m p h a -  
t i sehe  Leuklimie aussprach, in Zusammenhang gebracht, so dass  
d a r a u s  noeh  w e l t e r  d i e  A b s t a m m u n g  j e n e r  S t o f f e  aus  
der  Milz b e W i e s e n ,  und  d e r e n  V o r k o m m e n  nu r  fiir den  
H a m  der  an l i e n a l e r  Leuk~imie  L e i d e n d e n  als c h a r a k -  
t e r i s t i s c h  beze i ch t~e t  w e r d e n  muss ,  Das reiebe Material 
me|nee hiesigen Ktinik hot rail' treffiiche Geiegenheit zur Bestliti- 
gung dieser Annahme; ~m ~ol~at Februar ha|re ich au f  m e | n e e  
Kl in ik  g l e i e h z e i t i g  dre i  F~itle yon l i e n a l e r  Leuk~imie 
zu beobachten, (lie ,ich insgesammt in dieser Richtung verwer- 
thet babe. 

i. M e l a n o - L e a l ~ / i m i e  n a c h  p e r n i c i S s e m  W e c h s e l f i e b e r ,  D e u t l i e h e  

l e u k ~ m i s c h e  Kachex ie .  N a c h w e i s  yon S a r k i n  s. H y p o x a n t h ~ n  im 

Ur ine  und  in den T r a n s s u d a t e n .  

Karl W,  ein iS .iahre alter FiscbhSndler au8 Stetlin, win'de am -L December 
1864 in me|he K!inik aufgenommen. Er g~d> an, dass er his zu seiner Dienstzeit 
aIs Soldai niem~is krank geweser~ set, dasegen ia seinem 211 Jahre 14 Tage tang 

im Stettiner Garnisonsiazaretb an k a l t e m  F iebe r  krank gelegen babe, das einen 
mn den anderen Tag 8ich wiederbolle Naehilrankheilen keine hinterliess. Vor 3 

Jahren Wurde Patient zum z,~'eiten Male yon lntermittens |ertiana befallen, und 
zwar so heftig, dass er am Fiebertage ganz im Belie bieihen musste. Seine Kr~ifte 
nahmen dabei sehr ab. Trolzdem liess er sicl! nicht yon einem kt'zte bebandeln, 
gebrauclJte unz~ihlige Votksmittel. Nt~cbdem ~ias Fieber in g t e i c h e r  l n t e n s i t ~ i t  
f a s t  ein g a n z e s  J a h r  ge~aner|, s0]lea die hnf'~lle end|tell auf den Gebrauch 
vnn sehr s|arkem Kort~branntwein nnd Meerreltig (ttts~ebheben seth. Ob~leieb im 
Herbst 1863 dutch des genannte Volksmitlel die Fieberanfli]ie unterdrfiekt ~urder~. 
t'dhlte sieh Patient im Winter s t e t s  se lxr  s c b w a c b ,  halle auffallend ble~che., 
Aussehen und zeitweise Oedem der Be|he. Dobei f u b r e r  tliglich Seefisehe Port 
Strande naeh tier S~ad~, und setzte sich, wie er setbst anglbt, unz~ibl igen E r  

k~ t l tungen  aas. Ol'tmals sp~_irte er S i ic i l e  in tier l i~ken  Se i le .  Im Frith 
jahr 186i bemevkte or, dass ibm dauernd die I,'tisse, und sp~iter aueh dee Unter 
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leib anschwollen, dass seine Kr/ifte mehr n nd mehr abnahmen. Sp~iter kamen 

dazu vermehrte Stiche in der linkeo Seite un3 im Krenze, Blutbrechen. Die hy- 

dropische Auftreibung des Abdomens veranlasste hthembeschwerden, die ihn zum 

Eintritt in die Klinik n6thigten. Patient hatte auffallend bleiche Fa,'be der ausse- 

tea Haut und der SchleimMute, ein sogenanntes kacbectisches Aussehen. Gesicht, 

besonders an den nnteren Augenli,itern, etwas aufgedunsen; die Unterextremit:,~ten, 
sowia die Geschlechtsorgane, stark 5demat6s geschwotl,.n. Bauch in Folge boch- 

gradigen Ascites stark aufgatdeben, Thorax und obere Extremit~iten weniger 5de- 
mat6s. Ausser Din'st, Schw~cbegefiihl und Athernbeschwerden hatte Patient nichts 

zu klagen. Pals klein, machte 100 Schl@e in tier MinUte, Temperatur der Achsel- 
h6tfie ~ 37,~ '~ C. Das Herz, nach aufw~rls gedrangt, zeigte heine weitere Ab- 

normit~it. Auch die Lungen verhielten sich ausser der Compression normal. Die 
Leber ragte bis zur Ill. Bippe in den rechten Thoraxraum nach aufwarts, lagerte 

der Bn~stwand nm" mit geringer F~che an. Die Mitz ~,ar wegen starker Gasauf- 

lreibung der Ged/irme und des hochgradigen Ascites vollkommen nach hinten und 

aufwarts gedrfi~gt, ersehien sehr vergr6ssert. Die Untersuchung des aus ether 

Nadelstich6ffnung erhaltenen Blutes ersab b e d e u t e n d e  V e r m e h r n n g  de r  

w a i s s e n - B l u t k ~ r p e r c b e n  ( 1 : 2 6 ) ~  wetche die yon V i r e h o w  fiir die lienale 

Laukamie angegebenaa Charaktere hatten; eiae,grosse Zahl derselben zeigte im In- 

nern r e i c h l i c h e  P i g m e n t k S r n e r ,  so class dieser Fall eine Complication yon 
Leuk~imie und ~,lelaMmie darbot. Die Urinmenge war vermindert. Die Reaction 

sauer, Farbe gelbroth, sehr reichlir weisses Sediment, das arts Krystallen yon 
harnsaurem Natron und Ammoniak, anffallend vielen Krystallen von oxalsaurem 
Kalk, und aus hyalinen Cylindern bestand. Genauere Analysen des Harnes hat 

ether der Praktikanten meiner Klinil~, Herr Stud. med. B r a s c h  aus Stralsund 
unter Leitung des Herrn Professor S c h w a n e r t  im hiesigen cbemischen Labora- 

torture vorgenommen: 14. December 1865 Urinmenge yon 24 Stunden ~ 550 Ccrn. 
l. Der H a r n s t o f f  wnrde nach der bekannten blethode mit titrirter sal- 

petarsaurer Oaecl~silberlbsung bestimmt, ~nd ergab fiir obiga Urinmenge yon 24 

Stunden ~ 9,9 Grammes. 

2. H a r n s a u r e .  
100 Cam, Harn wurden mit einigen Tropfen Ammoniak atkalisirt, darauf tiltrirt, 

und mit' circa 200 Ccm. verd(innter Salzs~ure vermischt. Der auf dem Filtrum 

gesammelte Niederschlag yon Harns/iure betrug = 0, |1 Grammes. 
Harns~uremange yon .94 Stunden '=:  0,605 Grammes. 
3. " O x a t s ~ u r e .  Harn vom 15. December ~ 600Ccm. 
200 Cam. Ham wurden, nm den etwaigen Niederschlag yon oxalsaurem Kalk 

zu 16sen, mit Salzs~ure vermischt 24 Stunden stehen gelassen, filtrirt. Das Filtrat 
mit Chlorca/ciuml6sung versetzt, mit Ammoniak neutralisirt und mit Essigsaure an- 
ges~.uart. Bar Niederschlag yon oxalsaurem Calcium wurde nacb 24 Stunden auf 

einem Filtrum gesammelt, nnd betrug ~ 0,3267 Grammes. 

Oxals~oremenge yon 24 Stunden ----- 0,6036 Grammes. 
/~. S a r k i n  s. H y p o x a n t h i n .  
400 Ccm. des vorher erw/ihnten Hariles, welcher kein Eiweiss enthielt,..wurden 

mit Barytwasser nentralisirt, filtrirt. Das Fihrat his zur Syrupsdicke eingedampft~ 
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mit 3 Velum. absoluten Alkohol vermischt; der yon der Mischung getrennte syrup- 

artige Bodensatz in 6 Theilen Wasser gelhst, aus der Lhsung mit Schwefels~iure 
das Baryum gef/illt, filtrirt und mit essigsaurer Quecksilberoxydlhsung vermischt, 

der entstandene schmutzig-weisse Niederschlag (yon Sarkinquecksilber) abfiltrirt, 

mit Wasser gewaschen, in Wasser vertheilt und mit Schwefelwasserstoff zeriegt. 

Die zum Kochen erhitzte Fliissigkeit abfiltrirt, eingedampft, dann wieder in Wasser 

gel6st und durch Thierkohle filtrirt. Durch die claemischen Reagentien konnte eta 
Gehalt an Sarkin bet dieser Untersuchung uieht mit Bestimmtheit nachgewiesen 

werden. 

lm Januar 1866 veranlasste ich den Herrn Stud reed. D i e s t e r w e g  aus 

Siegen unter Anleitung des Herrn Professor S c h w a n e r t  den Harn unseres Pa- 

tienten nochmals a u f  i t y p o x a n t h i n  zu pr/ifen. Derselbe beriehtete dariiber 

Folgendes : 

Eine unbestimmte Menge Ham wurde mit essigsaurem Blei vermischt, his keine 

Ffillnng yon pho~pllorsaurem and schwefelsaurem Blei mehr erfolgte. Die abfiltrirte 

Lhsung wnrde mit essigsaurer Quecksilberox~'d[fsung behandelt und der entstandene 

Niederschlag yon Hypoxanthinquecksilber auf dem Filtrnm mit destillirtem Wasser 
gewaschen und mittelst emer Spritzflasche in einen Kolben gebracht, and durch 

die Fl~issigkeit Schwefelwasserstoff geleitet, welcher der Art zersetzend auf alas 
Hypoxanthinquecksilbel " eiawirkte, dass Schwefeiquecksilber niederfiel und Hypoxan- 
thin in Lhsung blieb. Da letzteres in kaltem Wasser schwer 15slich ist, wurde 
die Lhsung kochend heiss filtrirt; der fibersch/issige Wassergehalt ahgedampft, und �9  

im Riickstande mittelst folgender Reagentien das  l t y p o x a n t h i n  n a c h g e w l e s e n :  

I. Ein Tropfen der Lhsung m~t I Tropfen rauchender Salpetershure ver- 

m~scht, hinterliess beim Yerdunsten auf dem Porzeilanseh/~lchen einen gelhen Rfick- 

stand, der durch Natrnnhydrat gelb geffirbt wurde. 

2. Essigsaures K~pfer schlug dunkel graubraunes Hypoxanthinkupfer nieder. 
3. Ziukchlorid, sowie uucl~ Quecksilberchlorid brachten emen weissen Nieder- 

schlag yon Hypoxanthinzink und Hypoxanthinqueeksilber hervor, der sich in Salz- 

saure leieht 16ste. 
4. Salpetersaures Silber f~illte weisses salpetersaares Hypoxanthinquecksilber; 

wurde noch Ammnniak hinzugef@,t, so fiel weisses Hypoxantlfinsilberoxyd nieder, 

welches, sowie aueh das Hypoxanthinsilber, nicht in kalter, sondern in heisser Sal- 
petersaure 16slich war. 

Da bet dem hoehgradigen Hydrnps asciths mehrfache Punctionen des Bauches 
ahthig waren, wurde auch diese Gelegenheit benutzt zur genaueren Untei:suchung 

des Transsudates. Yon der am 12. December entleerten vhllig klaren ge,~ben Fliis- 
sigkeit wurden yon Herrn l~raseh 2000 Ccm. (speeifisches Gewicht ~ 0,01) zum 
Kochen erhitzt, nm das Eiweiss abzuscheiden and filtrirt. Das Filtrat mit Baryt- 

wasser nentralisirt, fiitrirt and dann ehenso damit verfahren, wie mit dem auf 
Hypoxantbin untersuchten Urine. Die damit angesteliten chemischen Reactionen 
ergaben einen unzwe~felhaften Gehalt an Hypoxanthin. 

In dem Transsudate warden ausserdem yon Herrn D i e s t e r w e g  naeh dem 
C, ange tier chemischea Analyse, w~e sle in der Abhandlung fiber Chemie der Trans- 
sudate und des Eiters yon Dr. B. N a u n y n  ( D u b o i s  and R e i c h e r t ' s  .~rehiv 
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1865, Heft 2) angegeben, folgende Bestandtheile gefunden: Viel S e r u m ,  h l b u m i n ,  
z i e m l i e h  viel  I t a r n s t o f f ,  S p u r e n  yon Xan th in~  wen ig  T y r o s i n  und 
Leucin .  

II. Nach Typhus  e n t s t a n d e n e  Leuk~imie,  m o r p h o l o g i s e h ~  wie 
c h e m i s e h  a l s  l i e n a l e  Fo rm e r k e n n b a r .  

Franziska M, l0  Jahre alt, soil nach Angabe der Mutter in der Jugend Ma- 
sern und ouch einmal Pneumonie gehabt habeo; fiberhaupt soil sie seit 6 Jahren 
immer etwas kr/inklich und sehwach gewesen sein. Im Herbste |865 erkrankte 
sie an einem leiehten Typhus, der damals endemisch io Greifswald war. Es waren 
deutliche Typhusst/ihle vorhanden, Roseola feblte, das Fieber hatte die dem Typlms 
eigenthiimliche Beschaffenheit~ haaptsfichlieh traten die Lungenerscheinangen in den 
Vordergrand. Die Reconvalescenz dauerte sehr lange; Patientin f/ihlte sieh noeh 
sehr schwaeh, hatte ein blasses Aussehen behalten. Seit 14 Tagen klagte sic fiber 
Sehmerzen in der linken Seite, Husten und grSssere Mattigkeit~ wesshalb sie am 
23. Februar in die Klinik aufgenommen wurde. 

Patientin hat dunkle Haare~ braane Iris, ist gracil gebaut~ sehr mager, flaut 
And Sehleimhiiute auffallend blass. Respirations- und Cireulationsorgane ergabea 
keine aaffaliende Anomalien. Veaengerfiusche waren zu hfireo. Verdauang normal. 
Milz maass in der Breite 7 Cm.~ ragte 4 Cm. vor die Aehsellinie, weleher Refund 
uns zor mikroskopischen Untersuchang des Blutes" veranlass/e; in jedem Gesichts~ 
felde liessen sich mehr, als 20 weisse BlutkSrperchen entdecken, die Gr6sse and 
Aussehen batten, wie es der lienalen Leuk~imie zukommt. Der Harn war auffal- 
lend blass, zeigte sonst keine nennenswertheAnomalie. Bei der chemischen Unter- 
suchung wurde von Herrn Stud. D i e s t e r w e g  durch die oben angegebenen Me- 
thoden auf das unzweifelhafteste Hypoxanthin nacbgewiesen. 

Ill. S p o n t a n e s  A u f t r e t e n  e i n e r  c h r o n i s c h e n  S p l e n i t i s  mi t  h o c h g r a -  
d i g e r  Ani imie  und L e u k o c y t h o s %  aus der inuerhalb weniger Monate mit 
zunehmendem Milztumor wirkliche Leukiimie entstand, welche sich aueh dutch 

Hypoxanthingehalt des flarnes als lienale Form zu erkennen gab. 

6ottfried Wehler, 34 Jahre alt, Webergeselle, war his zum 23sten Jahre voll- 
kommen gesund; in den beiden folgenden Jahren will er 2 Typhen fiberstanden 
haben, wovou er jedoch vollst/indig genas. Im ~8sten Jabre l i t t e r  an Gonorrhoe 
mit nachfolgender Orcliitisc die ohne Spuren zu hinterlassen vorfiberging. 

lm Jani 1865 wurde er spontan von Schw/iche, Mattigkeit, Schmerzen in der 
linken Seite befal!en , woran er vom 5. Juli bis zum 3, August im Krankenhause 
zu Grimmen behandelt wurde. Alsdann begab er sich nach Greifswald und arbei- 
tete als Weber. Es batten ihn (lie genannteu Schmerzeu noch nicht verlassen. 
Ende September erfolgte Steigerung derselben mit hochgradiger Ermattung~ wess- 
halb er sich am 29. September in meine Klinik anfnebmen liess. 

Anffallend war die waehsbleiche Beschaffenheit der iiusseren Haot~ sowie die 
Rliisse der Schleimhfiute; sehr deutliehe Venengerliusehe; m/issig roller, etwas be- 
sehleunigter Pu l s .  Physikalisehe Ontersuchuug der Respirations- and {3irculations- 
organe ergab keine weiteren Anomalien; auch die l)igestionsorgane verhielten sich 
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aosser einem Milztumor normal, l.etzterer maass in der Breite 7 Cm, ragte 2 Cm. 

vor die Aehsellinie. Die nfikrdskopisebe Untersuehung des Blo~es zeigte noch keine 

auffallende Vermehrung der weissen Blutk6rperchen. Aach die Urinnnlersuchung 

he%de keine yon der Norm abweichenden Resuttate. Es wurde die Diagnose eines 

chronischen Milztumors mit secundfirer An~imie gesteilt, nod Eisenpr~parate gereicht. 

Zo Anfang October traten spontane Diarrh6en ein, die den Kranken sehr schw~ieh- 

ten. Auch als dieselben sistlrten, will Patient die Beob~chttmg an sieh gemacht 

baboo, dass er tfighcb sehw~ieher werde. Dabei klagte er fiber wiederkehrende 

Schmerzen in der linken Seite: die ph3-sikaliscbe Untersuchung liess keine Verfin- 

derung der Lungen und Pleuren auflinden. Die Milz hatte dagegen um diese Zeit 

an Volumen scbon etwas zugenommen, nnd konnte man aucb jet zt durch die an- 

krosknpische Untersuchung des Blutes schon eine deutliche Vermehrung der weissen 

Blulk6rperchen nachweisen; za anderen Zeiten war die Zahl derselben wiederum 

geringer, woraos wohI zu sehliessen ist. dass die Zah der weissen BlutkSrperehen 

in den An!~angsstadien der Leuk~imie noch eine wechselnde is! Es blieben die 

Erseheinungen diese[ben, und war besnnders auffgllig, dass der l[inger for|gesetzte 

Gehrauch yon grossen Dosen Eisen m~t Clfinin nieht den er~varteten Ert'olg hin- 

sichtlich Beseitignng der bestebonden An~imie /iusserte. Anfang December wurde 

Patient aus der station Klinik entlassen and poliklinisch welter behandelt. Die 

Sch~iiehe nahm immer mehr zu, sebon traten zeitweise Oedeme der Fiisse auf. 

Die BlutgerSusche am Herzen nod den 6efgssen sehr deutlich. Die Sehmerzen in 

der linken Brustseite dauerten fort. Die Milz hatte Ende Januar 1866 eine Breite 

yon 9 Cm. und ragte 4 Cm. vet die Aehsellinie. Entsprechend dieser bedeuten- 

deren Voiumszunabme dee Milz war aueh die Vermebrung @r weissen Blutk6rper- 

then betr/ichtiicher, als bei fr~iheren Untersuchungen. 

Am 15. Febrm~r klagte Patient iiber sehr heftige Brustsehmerzen. hocllgradige 

Dyspnoe, zanehmende Sehw~iehe in den Beinen. Das 6esicbt war gedunsen. Hant- 

farbe fabl, gelblieh: Seh!eimhfiute sehr blass. Die Auseoltati,m der Lungen ergab 

~iberall seharfes Mhmen. heine RasseIger/insche. Ni{zdtimpfung '12 Cm. breit, ragte 

5 Cm. vnr die AehseiIinie. Die Zah] der weisset3 Blutkbrperchen batte gegen friiher 

bedeutend zugenommen~ wessbalb wir zum ersten Male die Diagnose einer begin- 

nenden Leuk~mie m net Minik stellen zu diirfen glaubten. 

Patient war yore 15. Februar ~m wieder in der statiJnSren [{linik; der Znstan,i 

war derselbe geblieben Irolz Gebrauches grosser Gaben yon Eisen und Chinin: 

das Gesicht war noeh gedunsener, wachsb}eiche Farbe, Scbleimh~ute sehr blass, 

mfirrisches, unzafriedenes Wesen Vor dmn linken Ohre best/indiges Sausen. mebr 

beim hufsitzen; beim Gehen wird er schwinde}ig, gesellt sieh Oedem dee Ffisse zu. 

Schmerzen in der linken Seite geringer. Mitz eonslant 11 Crn. breit, ragt 5 Cm. vet 

die aehsellinie. Leber in der b.xillar- nod Mammillarlinie == 13 era.. in tier Me- 

dianlinie -~-8 Cm.. ragt vor [etztere ~ 5 Cm. hppetit normal, Burst nicht besnn- 

tiers vermehrt. Linke Tonsille etwas geschweI]t. Baueh nicht anfgelrieben. Stulf. 

normal. Fiebererscheinungen waren niebt deutlieh ausgesproehen;~ es sehwankte 

der Puls yon 92 - | 00  Schl~gen in der Minute. Arterienwandung etwas gespannt; 

hei jetier Bewegung, beim .~ufsitzen eine Steigernng tier Pnlst'requenz ~,on 1 2 -  16 

Schlragen. Abends war constant die Pulsfrequenz urn 8--'12 Schlage in tier Minute 
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erhGht. Patient behauptete yon Mittags I Uhr bis Abends etwas anfgeregter zu 

sein. Die Temperatur war MorgEns racist 37,2 ~ C.~ Abends 38~0--38,29 C. 
Die Athemfrequenz war 9.2--28 in der Minute. Die Vermehrung der weissen 

BlutkGrperehen war der Art constant, dass in jedem Gesiehtsfelde 16 weisse ge- 

funden wurden und als ungeffihres Verh~ittnlss der weissen zu den rothen ~ | : | 8  

angenommen werden konnte. 
Einer tler Praktikanten meiner Klinik, Herr Stud. reed. P f e i l - S c h n e i d e r  

hat auf racine Veranlassung unter Leitung des Herrn Prof. S c h w a n e r t  den Harn 

geaauer uatersucht. 
21. Februar. Harnmenge ~--- 980 Ecru. 

Spec. Gewicht = 1,030. 
Reaction schu, ach Saner. 

Eiweiss fehlt. 
Hypoxanthin liess sicb darin mittelst der oben beschriebenen Methode nicht 

nachweisen. 
32. Februar. Harnmeoge ----- 920 Ccm. 

Spec. Gewicht = | ,020.  
Harnstoff = 18,768 Grammes. 

Harnsaure ~ 0,469 Gr. 

Phosphorsliore ~ J,269 Gr. 

Kochsalz ~ '10~8~ GrammEs. 
lm Laufe des Monat M~rz nahmen die Erscheinungen mehr und mehr zu und 

hildete sich die leuk~imische Kaehexie immer deutlicher atls. Es wurde in dem 

Urine yore ,21. M~rz, den Herr P f e i l - S c h n e i d e r  in der ohen genannten Weise 
untersuchte, das H y p o x a n t h i n  nunmehr mit Bestimmtheit aufgefunden. 

Es hat dieser Fall dadurch ein ganz besonderes lnteresse, dass 
es zum ersten Male gelungen ist, aufs genaueste die Entwickelung 
der Leuk~imie zu verfolgen, insbesondere Wie mit wachsendem Milz- 
tumor die Zahl der weissen Blutki3rperchen mehr .und mehr zu- 
nahm, und wiees erst einer gewissen Ausdehnung des Leidens, 
der deutlich entwickelten leuk~imischen Kachexie bedurfte, bis der 
Uebergang yon Hypoxanthin in den Harn constatirt werden konnte. 

Was die beim ersten hier mitgetheilten Falle yon l i e n a l e r  
Leukt tmie  vorgenommene Untersuchung des T r a n s s u d a t s  tier 
B a u e h h S h l e  anlangt, so ist dureb die Befunde zahlreieher 
Forseher l~ingst festgestellt, dass d ie  in den normal vorkom- 
menden oder krankhaft gebildeten H@len des mensehliehen KSr- 
pers als Produkt pathologiseher Vorg~inge vorkommenden Fltis j 
sigkeiten in ihrer Chemischen Zusammensetzung sich eng der des 
Blutserums ansehliessen. Von Dr. B. Naunyn  (Ueber die Chemic 
der Transsudate und des Eiters. Archly yon Re iche r t  und du Bois- 

Arebiv. f. pathol. Anat, Bd. XXXVlI. Flft. 1. 4 



50 

Re~]mond  1865. I-left 2) wurde neuerdings die Frage, ob aueh 
ehemische Umwandlungen in den Transsudaten Statt finden, und 
ob und in welcher Weise dieselben den in klinischer, wie in ana- 
tomischer ttinsicht bekannten Verschiedenheiten jener Fltissigkeiten 
entsprechen, dahin beantwortet, dass ausser bei einer reichlicheren 
Biidung yon EiterkSrperchen in den Transsudaten nirgends in die- 
sen eigenthiimliche chemische Umsetzungen statthaben, die etwa 
yon dem Orte oder dem Modus der Transsudate oder dem kiirzeren 
oder l~ingeren Bestehen derselben abh~ngig w~ireu. 

N a u n y n hal Aseitest][issigkeiten, Fltissigkeiten aus der Pleura- 

h~ihle, deren krankhafte Ansammlung dutch Herzfebler oder Nieren- 

krankheiten ohne jede locale Entztindung, oder andererseits durch 
acute und ehroaise~e Entztindungen der betreffenden H(ihlenwan- 
dungen mit und ohne Ablagerung yon Aftergebilden auf letzteren 
bedingt war, Hydroceleiltissigkeiten. Fltissigkeiten a~s Ovariencysten 
sehr verschiedener ~rt, Eiter aus versehiedenen Organen untersucht. 
hlle Transsudate zeigten in Bezug auf die hier in Betraeht kom- 
menden Bestandtheile ein sehr eonstantes und gieiehfSrmiges Vet- 
harem Harnstoff, Harnsiiure und Cholesteariu wurden in keinem 
derselben vermisst, welehe Substanzen ~ahrscheinlieh aus dem 
Blutserum, als dessert eonstante Bestandtheile sie l[ingst erkannt 
sind, in die oder mit tier betreffenden Fliissigkeit transsudirt sind. 
Das mehrfaeh in den Transsudaten gefundene Xanthin wurde 
yon N a u ' n y n  auf denselben Ursprung zurtlckgefiibrt, da diese 
Substanz in krankhaft verlindertem glute bereits oi't gefunden wurde. 

Sarkin oderttypoxan[bin ist dagegen in keinem der yon N a u n y n  
untersuehte~ F~l/e mit Sicberbeit nachgewiesen worden. Dieses 
negative Resultat wird dadureh erkliirt, dass unter den Kranken, 
deren Transsudate Naun~rn untersueht hat. kein einziger war, de~ 
an einer iienalen Leuk~imie oder ~iberhanpt an einer chronisehe~ 
Milzkaehexie gelitten hat, 

Oa in dem Blute yon Kranken mit lienaler Lenk~lmie, wi, 
ieb oben erw~thnt babe, das ttypoxantbin sehon rnehrfaeh nachge 
wiesen worden ist, so gilt datum aueb yon den Transsudaten b~ 
Kranken mit lienaler Leuklimie tier obige Satz. class dieselben i 
ihrer chemisehen Zusammensetzung sich enge get des Blutseru~ 
ansehliessen, aus welehem das H vpoxanthin in die oder mit d, 
betreffenden Fttissigkeit lranssudirt ist. Ganz in tier gleich~ 
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Weise haben wir ferner anzunehmen, dass das Vorkommen des 

Hypoxanthins im Harne dutch Uebergang desselben a us  dem 

Blutserum dahin Start findet. Da dasselbe in Fall No. I in gr~isse- 

rer Menge und darum auch leichter in dem Transsudate~ als im 

Urine nachzuweisen war, liisst sich wohl mit Recht vermuthen, 

class dessen Uebergang in die Transsudate leiehter, als in den 

Urin Start finder, Oer Fall No. III bat uns gezeigt, dass in den 

Anfangsstadien der lienalen Leuklimie das Hypoxanthin noch nicht 

im Harne nachweisbar war, dass d/tzu viclmehr erst (lie leukli: 

mische Kachexie deutlich entwickelt sein musste. Nach meiner 

frtiheren Untersuchung zeichnet eben dieser Hypoxanthingehalt des 

Blutes, tier Transsudate und tier Secrete die lienale Form der 

Leuk~imie vor der lymphatischen Form deutlieh aus, welches 

diagnostische Zeichen in zweifelhaften F~llen Beachtung verdienen 

diirfte. 

Es entstand nun die wcitere Frage, ob es dcr leuk~mische 

Milztumor hllein sei, der zur vermehrten Bildung yon tt;fpoxanthin 

fiihrt, oder ob nicht auch andere Milztumoren, die wenn sic auch 

nicht zu einer excessivcn Bildung yon weissen Blutk~irperchen ftihren, 

doch die c h e m i s c h e n  Miizprodukte in solcber Menge liefern, dass 

deren 1Nachweis in den Seereten gegeben werden kann. Bis jetzt 

habe ich erst zwei F~ille meiner Klinik naeh dieser Richtung prtifen 

ki~nnen. 

Chronisehe Tuberkulose. Am~loide Degeneration yon Leber und 
Milz. I~eine auffallende Vermehrung der weissen BlutkSrperchen. 

Bypoxanthin im Harne nachgewiesen. 
J 

A[wine Th.~ 5 Jahre alt~ aus Greifswaid, wurde am 20. Jail in racine Klinik 
aufgenommen wegen HYdrops ascites, welcher so bedeutend war, dass die grSsste 
Cireumferenz anmittelbar fiber dem Nabel 75 Cm. betrug. Brustt~mfang in der 
Hfhe der Brustwarze war 46.{ Cm. Die durch die freie Flfissigkeit bedingte 
Diimpfung begann schon 5 Cm. fiber dem Nabel. Fluctuation sehr deotlich. Leber 
und Milz welt naeh aufw/irts gedr~h~gt. HerzimpuIs im IlL Intercosta/ranme ffih]bar. 
HerztSne normal. In der rechten ~egio supraspinata eine Diimpfung; das Athmen 
dase|bst unbestimmt. Urin sparsam, ohne Eiweiss. Auf die Ant,+'endung yon diu- 
retischen und roborirenden Mitte]n verJor sich innerbalb zwei Monate der Hydrops 
ascites vollkommen. Auf's Deutiichste konnte man sicb mmmehr fiberzet~gen, (lass 
Leber und Milz in sehr bedeutendem Maasse vergrSssert wares; letztere ragte weir 
in den Bauehraum nnd )less sich leicht nmgreifen: war gar nicl~t scbmerzhaft. 
Eiweiss liess sich aueh jetzt im Urine nicht auffinden. Dagegen ergab eine yon 

4 * 
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i4errn Stud. Dies te rweg uuter Leitung yon iterrn Professor Schwane r t  vor- 
genommene ~,nalyse des ttarns einen deutlichen Gehalt an H)poxanthin. Yermeh- 
rung der weissen BlutkSrperchen wurde beider mikroskopisehen Untersuchucg des 
Blutes nicht constatirt. 

L e b e r c i r r h o s e n a c h  l n t e r m i t t e n s .  Bede t t t ender  Milztumor.  t t y d r o p s  
Keine Vermehrung  der weissen B lu tkSrpe rehen .  Die F l i i ss igkei t  des 

t iyd rops  a se i t e s  enth~ii t  weder Ameisensi~ure und E s s i g s a u r e ,  
noch Hypoxantbin .  

Karl K., 52 Jahre all, Tischlermeister, hat frfiher Pocken, Nervenfieber und 
zl Mal sear intensives Wechselfieber iiberstanden; vor 3 Jabren lcterus, weicher 
spiiter yon Hydrops asckes ned Oedem der Beine gefoigt war, Vor 2 $ahren rec~- 
divirte tier Hydrops~ ~eersch~vand aber each einiger Zeit. Sell November 1855 be- 
stehen die jetzigen Erscheinnngen, wesshalb er sich An[ang Januar in meine Klinik 
aufnehmen liess. Aeussere Haul and Schleimhfiute sehr blass, kachektisches ~.us- 
sehen. An den Extremitiiten miissiges Oedem. Abdomen sebr stark aufgetrieben, 
Fluctuation deutlich, Bauchdeeken gl~inzend, gespannt. Lungen und Herz each auf- 
wiirts geschobe~; iv dem iinken hinteren Thoraxraum eine etwa 10 Cm. hetragende 
l)g, mpftmg, die yon der naciJ hinten und aufwfir*s gedrliegten Milz herriihrt. Die 
GrSsse der Leber ned Milz konnte erst dann genauer bestitamt werden, aJs dos 
Transsudot der Bauchb6hie durch Punction each Aussen entleert war. Die Leber 
ergab sich yon mittlerer GrSsse. unebener Oberfl~iebe, die ~[ilz sehr bedeutend ver- 
grSssert. Urin yon braunrSthlicher Farbe, enthiell kein Eiweiss. Die mikrosko- 
pische Untersnchung des Blutes zeigte keine Yermehrun~ der welssen Btatk6rperchen. 
In dem Transsudate det' BauchhShle warden Harnstoff. Leucin and Tyrosin nach- 
gewiesen; die PrfJfung auf h m e i s e n s ~ u r e .  Ess igsSa re  sowie auf  l typ- 
oxan tb in  (Sarkin) ergab nega t ive  Resul ta te .  

Durch die e rs te re  Beobach tung  wird bewiesen ,  dass  die ver- 

mehr te  Bi ldung vo~ t typoxan th in  in de~' Milz, und dessert Ueber-  

gang in das Blur a n d  die Secrete  nicht  ausschl iess l ich  dem leuk- 

i imischen Milztumor zukommt ,  dage6en ist  dos negative Resultat  

tier zweiten Beobaeh tung  wohl ebenso  wichtig, indem es da rge than  

hat ,  class doch n ich t  nile Milztumoren in g ie ichem Grade zu einer 

vermehr te t t  Biiduug yon I typoxan th in  Verau lassung  geben.  Welche  

Ar ten ,  welehe Stadien der  Milztutnoren~ welches l iberhaupt  die 

n i iheren  Bedingur~gen dex, vermet~rten Produc t ion  yon Hypoxanth in  

s iad,  dar t iber  m~ssen  fernere  Vers~tche e~lscheiden,  zun~chs t  wohl  

so lehe ,  die den versch iedenen  Hypoxanth ingeha l t  eventer i r te r  ~Iilz- 

t u m o r e n  best~mmen. 

Was  schl iess l ich  die U n t e r s u c h u n g e n  der  uo rma len  Harn-  

bes taud the i l e  bei den  oben err Krankeu  mit  l ienaler  Leuk-  
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fimie betrifft, so haben dieselben keine auffallenden Verhltltnisse dar- 
geboten. Auch in anderer Itinsicht hat die Untersuchung des Harnes 
der drei oben erw~ihnten Patienten keine auffallenden Verh~iltnisse 
dargeboten. Es waren keine Abwr in den Mengenver- 
hiiitnissen der normalen Harnbestandtheile der Art vorhanden, dass 
d a r a u s  auf  ein der  Leuk~imie  z u k o m m e n d e s  b e s o n d e r e s  
V e r h a l t e n  g e s c h l o s s e n  w e r d e n  durf te .  Es gilt diess ganz 
besonders yon der  Ita rns~iure  und d e r e n  Sa lzen .  

Ebenso wig meine frtiher im XXV. Bande dieses Archives mit- 
getheilten Bestimmungen der Harnsliure im Harne ether Leuk~imi- 
schen haben auch die obigen yon Neuem eine Bestlitigung geliefert 
ffir den yon B a r ' t c l s * )  aufgestellten Satz: 

Eine  S t e i g e r u n g  de r  H a r n s i i u r e a u s s c h e i d u n g  fiber 
das n o r m a l e  Maass ,  ohne  g ! e i c h z e i t ' i s e  und  ve rh~ i l tn i s s -  
m ~ i s s i g e S t e i g e r u n g  d e r t t a r n s t o f f a u s s c h e i d u n g  i s t u n t e r  
a l l e n U m s t ~ i n d e n F o l g e  e the r  unvo l l s t~ ind igen  O x y d a t i o n  
der  K i i r p e r s u b s t a n z ~  a l so  e t h e r  r e l a t i v e n  A t h m u n g s -  
i n s u f f i c i e n z .  

Indem bet dem Kranken Nr. I die Harnsliure in 24 Stunden 
- -  0,605 Grammes, die Harnstoffmenge dagegen nur 9,9 Grammes 
in 24 Stunden betrug, war das Verh~iltniss beider  zu einander 
- - - - I  : 16,3. 

Nach Vogel*'*) bietet das Verh~iltniss der Harns~iuremenge 
zur Menge des Harnstoffes in der Norm ziemliche Schwankungen 
dar (1 : 28 his l : 80). Da in unserem Falle nicht einmal die 
niederste Zahl erreicht ist, mtlssen wit eine relative V e r m e h r u n g  
der ttarns~iure annehmen, die abet Vollkommen erkli~rt wird aus 
der dutch den tiydrops ascites bedingten Compression der Lungen 
und der damit zusammenhiingenden Athmungsinsufficienz. Von der 
letzteren ist jeden Falls auch das  gleiehzeitige Vorkommen der 
grossen Quaniitiiten oxalsauren Kalkcs in demselben ttarne (0,6036 
Grammes in 24 stunden) abzuleiten. 

Ftir diese Ansicht spricht noch das giinzliche Fehlen des oxal- 

*) Bar t e 1 s, Untersuchungen fiber die Ursachen ether gesteigerten Harns~iure-Aus- 
scheidung in Krankheiten. Deutsches Archiv f/ir klinische Medicin. I. I. S. 52. 

**) Neubauer und Vogel, hnleitung zur qualitafiven und quantitativen Analyse 
des Harnes. 1863, S. 31~, 
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sauren Kalkes ira Harne des Leuk~iraikers No. IIl, der nu t  we- 
nige A t h e m b e s c h w e r d e r i  ha t te ,  in dessert Harne sich auch 
keine Verraebrung tier Har~s~tlre constatire~ liess. Die Menge der 
Harns~iure yon 24 Stunden betrug nur 0,469 Grammes, des [tarn- 
stories dagegen 18,768 Grammes. Es war demnach das Verhitltniss 
beider zu einander : 1 : 44,2. 

Ira Ansehlusse an diese Zahlen will ich noeh eine interessante 
Beobachtung mittbeilen, welche obige Ansieht bestiitigt. Bei dem 
eben erw~ibnten Kranken (No. III) babe ieh am 8. April 1866 eine 
Transfusion yon 180 Ccm. defibrinirten Blutes, das der Arravene 
eines kr~iftigen W~irters der Klinik entnommen war, rait gutem Er- 
folge vorgenoraraen. Dadurch wurde nattirlich eine grosse Zahl 
die Respiration verbessernder re,her BlutkiJrperchen dera Blute des 
Kranken zugefiihrt. Es war dadurch am folgenden Tage die Menge 
des Harnstoffes in 24 Stunden ----- 23,3 Grammes, die Harns~ture- 
menge ~- 0,256 Grarraraes. Das Verh~iltniss beider zu einander 
= 1 : 9 1 .  

Resura(~: 
l, Eine vermehr~e  B i l d u n g  yon H y p o x a n t h i n  in der 

Milz und dadureh  bed ing t e  Zunahrae  des I l y p o x a n -  
t b i n g e h a l t e s  im Blute ,  in den T r a n s s u d a t e n  untt 
Seere ten  l~isst sieh naeh den b i s h e r i g e n  U n t e r -  
s u c h u n g e n  als d i a g n o s t i s c h e s  Ze ichen  der l ie-  
na len  Leuk~iraie yon tier l y m p h a t i s c h e n  Form ver-  
wer then .  

2. Die v e r r a e b r t e B i l d u n g  v o n H y p o x a n t h i n  i n d e r M i l z  
knmmt  n iche  a u s s e h l i e s s l i c b  dem l e u k ~ m i s c h e n  
Milztura or zu. 

3. Die n o r m a l e n  H a r n b e s t a n d t h e i l e  b ie ten  bei l i ena -  
le t  Leukitraie ke ine  A b w e i c h u n g e n  in den Mengen-  
v e r h t i l t n i s s e n  der  Art dar ,  dass d a r a u s  anf  e i n d e r  
l i ena len  Leuk~imie z u k o m m e n d e s  b e s o n d e r e s  Ver- 
hal ten g e s e h l o s s e n  werden  darf. I n s b e s o n d e r e  ist  
Y e r m e h r u n g  der Harns~iure and de ren  Salze ke in  
e o n s t a n t e s  Ze i ehen  der l i ena len  Leuk~imie. I h r  
Y o r k o m m e n  ist  auch in d i e se r  K r a n k h e i t  als Folge  
e iner  unvo l l s t i i nd igen  O x y d a t i o n ,  e iner  r e l a t iven  
A t h r a n n g s i n s u f f i c i e n z  zu b e t r a c h t e n .  
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Am Schlusse dieser Abhandlung bietet sich mir eine erwtinschte 
Gelegenheit, den Herren Collegen L i m p r i c b t  und S c h w a n e r t  
meinen Dank auszuspreehen fur die gtltige Untersttitzung, die sie 
mir und den Praktikantbn meiner Klinik bei Ausftihrung aller zur 
Krankenuntersuehung erforderlichen ehemisehen Analysen jeder Zeit 
gewahren. 

IV. 

Zur Chemie tier Lymphe. 
Yon C. Di thnhard t ,  Stud. med. 

D a s  physiologische Institut erhielt Ende des vorigen und An- 
fang dieses Jahres vom hiesigen Krankenhause t~glieh eine Quan- 
titlit menschlicher Lymphe geliefert, die aus dem Obersehenkel eines 
sich dort befindenden Kranken floss. 

Obgleieh dieselbe nun mehr oder weniger ein pathologisehes 
Produkt war, ersehien es doeh bei der geringen Anzahl liberhaupt 
existirender Lymphanalysen, besonders menschlieher Lymphe, und 
dem g~inzliehen Mangel genauerer Analysen der Asehe, sowie des 
Gasgehalts yon einigem Interesse, dieselbe einer genaueren Unter- 
suehung zu unterziehen. 

Wiihrend aueh die frtihere Zeit sehon in der Chemie des 
Blutes, ieh erinnero an B e r z e l i u s ' s  Arbeit tiber das Blut in seiner 
Thierchemie, Vieles leistete und in unserer Zeit dieselbe wohl als 
das am sorgfiiltigsten erforschte Gebiet in der physiologisehen 
Chemie zu betrachten ist, ist die Chemie der Lymphe noeh ziem- 
lich verwahrlost. Es hat diess wohl seinen Hauptgrund in der so 
sehwierigen Gewinnung der Lymphe, die entweder nur als patholo- 
gisehe Secretion des Mensehen und wie es seheint auch stets nur 
in kleineren Mengen oder yon Thieren aus Lymphfisteln oder als 
Endmisehungsproduet aus dem Duetus thoracicus gewonnen wurde. 
Die chemischen Untersuchungen, welehe wir fiber dieselbe haben, 
differiren daher sehr. 


