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XI. 

Beitriige zur Kenntniss der Leukiimie. 

Von Dr. E. Salkowski,  
Ass~stenzarzt der reed. Klinik zu Kiinigsberg i. Pr. 

Ein Fall yon lienaler Leuk~imie, welcher vom 9. Mai his 2. Juli 
dieses Jahres in der hiesigen medicinischen Klinik zur Beobachtung 
kam, gab mir Gelegenheit wlihrend des Lebens chemische Unter- 

suchungen des Urins und nach dem Tode auch des Blutes und des 
Knochenmarkes anzustellen. - -  Der Fall schien hierzu besonders 

geeignet, weil er sehr hochgradig und wie auch aus dem bereits 
yon Iierrn Prof. N e u m a n n  an einem anderen Orte mitgetheilten 

Sectionsbefund hervorgeht,  rein und uncomplicirt war, was [nan 

nicht yon allen bisher chemisch genauer untersuchten F~illen be- 
haupten kann. So fanden sich in dem zweiten der beiden yon 
S c h e r e r  untersuchten Fiille t) theilweise frische tubercultise Pro- 

zcsse, sowie Degeneration der Niere und parenchymattise Schwellung 

der Lcber. 

Dasselbe g i l t .yon  den beiden Fiillen, die J a c u b a s c h  seir~en 

Untersuchungen zu 6runde gelegt hat ~). In beiden Fiillen enthielt 
der Urin wenigstens Eiweiss und Gallenfarbstoff, in dem einen auch 

Gallensliure. J a c u b a s c h  hilft sich freilich sehr kurz damit, dass 
er diese Kiirper flit zuf'dllig und ohne Bedeutung erkl~irt. Ich kann 

nicht umhin, diese Annahme als willktirlich zu bezeichnen. In J.'s 
Fiillen fchlt ausserdem auch die Section, welche immer einen werth- 

vollen Deleg ftir die Reinheit des Falles bildet. 

husserdem ist nicht zu verkennen, dass viele tier ~ilteren 

Untcrsuchungen dcm heutigen Standpunkt nicht mehr entsprechen, 

dass der Nachweis von den charakteristischen Substanzen durchaus 
nicht mit gentigender Sch~irfe und iiberzeugend gefiihrt ist, wie ich 
sp:~iter nachweisen werde, ja fiir das H?poxanthin z. B. yon S e h e -  

r e r  auch noch gar nicht geniigend gefiihrt werden konnte. 

1) Verhandlungen der W(irzburg. phys.-med. Gesellschaft. Bd. 7. S. l l0 .  
~) Dieses hrchiv Bd. XLIII. S. 196. 
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Aus d iesen  GrUnden  seh ien  mi r  e ine  W i e d e r h o l u n g  d e r  c h e -  

m i s c h e n  U n t e r s u c h u n g e n  n ich t  i iberfl i issig.  Die Kt i rze  d e r  Zeit ,  in 

d e r  d e r  Kranke  in u n s e r e r  Beobach tung  w a r ,  m e g  n e b e n  d e r  In -  

a n s p r u c h n a h m e  du rch  Berufsgesch~ifte die  Unvolls t{indigkei t  m e i n e r  

B e o b a c h t u n g e n  en t schu ld igen .  

lch thei le  h ier  zun~chs t  die  K r a n k e n g e s c h i c h t e  kurz  mi t :  

August L., Productenb/indler, 30 Jahre all, hat nach seinen Angaben in seinem 
8. Lehensjahre 6 Wochen lung an Inlermittens tertians gelitten, ist sonst stets 
gesund gewesen his vor 2 Jahren. lm Sommer 18fi7 ring Pat. an, eiu liistiges Geffibl 
yon Druck uad Vollsein anf der linken Ba'uchseite zu verspfiren; naeh einiger Zeit 
stellte sich in derselben auch eine deutlicbe AnsehweBung ein, die sehnell an 
GrSsse zunahm. Bald traten Ersebeinungen yon Drnck der Geschwulst auf den 
Magen ein: schleehter Appetit~ ein llistiges Druckgefiihl in tier Magengegend nach 
dam Essen, Aufstossen, Erbreehen. Nachdem diese Erscheinungen ein halbes Jahr 
bestanden halten, zeigten sich auch R/iekwirkungen auf des AHgemeinbefinden nnd 
hthmungsbesehwerden beim Gehen und Treppensteigeu. Vor etwa einem Jahre trat 
zuerst Nasenbluten auf, das sich yon Zeit zu Zeit wiederholte, mitunter recht 
profus wurda und sehwer zu stillen war. Jetzt wurde aueh die friiher bliibende 
Gesiehtsfarbe eaeheetiseh~ der Kr/ifiezustand immer sehleehler; intercurren[e fieber- 
hafie Zustiinde nSthigten den Rranken ab und zu des Belt aufzusuchen. Im Juni 
vorigen Jahres slellte sich zuerst Oedem an den Ffissen ein, des anfangs bei ruhiger 
Lage noah versehwand. Der ganze Zustand wurde aber danernd, aueh ffir den 
Kranken erkennbar, sehlechter, yon vorfibergehenden Perioden eines besseren sub- 
jeetiven Befindens abgesehen, und die Gesehwulst nahm immer mehr an 6r6sse zu. 

Die Untersucbung des Kranken am 10. Mai ergab: 
Der Kranke ist kr~iftig gebaut, Mllseulatur" und Pannic. adip. erheblieh ge- 

schwunden. Pat. befindet sich jetzt dauernd zu Belt, die Riickenlage wird wegen 
Steigerung der Respira/ionsbeschwerden vertnieden, am besten vertrtigt er die reehte 
Seitenlage, ist jedoch der Athembesclm'erden wegen iifters genStbigt, sieh im Bett 
aufzuriebten. Aassehen eacheetiseh; Haut elwas heiss, trocken, nut Gesieht und 
Stirn sind mit Sehweiss bedeckt. Fiisse nod Unterschenkel in m~,issigem Grade 
5demat6s, reehts st/irker, wie links. 

Das Abdomen ist stark anfgelriehen, die tlaut yon ausgedehnten Venen durch- 
zogen. Die ganze linke Bauehseite wird yon einem knorpelbartea, bei Druek nieht 
sehmerzhaften Tnmor ausgefiillt, der sieh nseh oben~ zn unter dem Rippenbogen 
verliert, mit seinem unten ahgerundeten Ende eine z~isehen den beiden Spinae 
ant. sup. gezogene Linie erreiebt. Die innere Grenze des Tumors verl/iuft fast 
gera,llinig~ parallel der Linea alba nod bleibt ungeftlhr 3 Zoll von derselben entfernt. 

Die Leberd/impfung beginnt am oberen Bande der 5. Rippe, abnorm intensiv; 
der nntere Leberrand, dnrch Palpation festgestellt, reicl!t im Maximum bis 1~ ZoIl 
unter die Nabellinie, die Incisur befindet sieh in der HSbe derselben und yon bier 
steigt die Grenze sehr~lg- nach oben ]inks. Die Oberfl/iche der Leber glatt~ Pal- 
pation nirgends sehmerzhaft. 
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Percussionsschall am Thorax roll und tief, der Lungenschall reicht ~ora rechts 
his zur 4. Rippe. Athmungsgeriiusch tiberall vesicui/ir, hinten in den unteren 
Partien beiderseits sp~irliches nicbt consonirendes Rasseln. Respiration regelmLissig~ 
etwas frequent (22), Pat. klagt fiber Luftmangel, die objectiven Zeichen der Dyspnne 
nlcht bedeutend. Husten m~ssig, Sputum sp~riich. Spitzenstoss deut[ich siehtbar, 
kr~ftig ira 5. lntereostaIraum, fast in der MammiIlarlinie. Herz~mpfung etwas ab- 
norm intensiv, auf dem uuteren Theil des Sternum keine D/impfung. HerztSne 
hut,  die Radialarterie und Temporalis welt, stark gespannter, ziemlich hoher Pals. 

Die Lymphdrfisen der Leisten kaum vergr/issert, ebenso die tier Achsel hlieh- 
stens bohnen8ross. 

Die Untersuchung des Blutes ergah eine ausserordentliche Vermehrung der 
farblosen BlatkSrpercheo, so dass sie dem Anschein naeh den rothen an Zahl 
gleichkamen. Genauere Z/ihlungea konnte ieh nicht vornebmen, die Vermehrung 
tier farblosen Blutkbrperchen war aber jedenfalls eine ganz enorme, so dass sich 
dieser Fall an die extremsten Grade der Vermehrung anreibt. 

Eine Messuug der Milz und Leberdiimpfung am 8. Juni ergab f/Jr die Milz als 

gr/isste Liinge der D~imp['ung 29 C,n., griisste Breite 21. F / i t  die Leber als gr~isste 
H/ihe in der rechten Mamillarlinie 29~-Cm., in der rechten Parasternallinie 26~}, 
yore Ansatz des Proc. xyphoicl, his zur unteren Grenze 20~. 

Bet Verlauf der Erkrankung with nicht yon dem bekannten Krankheitsbi|de 
ab. Yon Zeit zu Zeit stellte sich Nasenblaten ein, des mitunter schwer zu stillen 
war. Des Oedem der Beine nabm oath und nach mit geringen Schwankungen 
zu. Der Bronchialkatarrh und die Dyspnoe wuchsen dauernd. In den letzten 
Tagen steIIten sich Erscheinungen yon Venenthrombose im rechtea Schenkel ein, 
oboe dass jedoch p. m. ein fester Thrombus aufgefunden wurde. Die g/irper- 
temperatur war in ganz unregelmiissiger Weise zeitweise normal, selbst subnormal~ 
zeitweise erhbht. Des Fieber hatte bald einen intermittirenden, bald remittirenden 
Charakter. Die Mitteltemperatnr betrug des kbends 37,9 (wohei zu her(icksieh- 
tigen ist, dass in fieberfreien Perioden nicht alle Tage gemessen ist), das Maximum 
39,0, Minimum 36,5; des Morgens Mittel 36,8, Maximum 38,6, Minimum 36,6. 

'ion dem Seetionsbefund hebe ich, da er bereits an einem anderen Orte ver- 
6ffenttieht ist, nut als ffir meinen Zweek besonders wichtig hervor, class die Vena 
eava inf., sowie die Beekenvenen und V. saphena magna, sowie alas tIerz strotzend 
mit Blut gefiilit waren. 

I, I )as  V e r h i i l t n i s s  z w i s c h e n  I t a r n s i i u r e  a n d  f l a ' r n s to f f .  

Seit B a r r e l s  ~) den Naehweis geftihrt hat, dass beim Menschen 
unter pathologischen Verhiiltnissen eine Yermehrung der Harnsiiure 
im Harn ohne gleiehzeitige Vermehrung des Harnstoffs stets mit 
Zeichen einer unvollstlh~digen Ox)'dation im Ki3rper zusammenfalle, 
wird man a priori nicht geneigt sein, zur Erkl~irung der bei der 
Leuklimie oft beobachteter~ relativen Harnsliur(~vermehrung auf die 

1) Deutsches Archly f. klin. Med. Bd. I. 1866. S. 13. 
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ttypothese yon R a n k e  zu reeurriren, dass sie dureh eine Steige- 
rung der physiologischen Function der Milz zu erkl~iren sei*). Ja 
man wUrde diese Frage vielleicht far vi$11ig entschieden und abge- 
than ansehen kSnnen, wie es in der That bereits vielfaeh gesehehen 
ist, wenn nicht die neuesten experimentellen Untersuchungen yon 
S e n a t o r  1) und~Naunyn und Riess  ~) die Bar te l s ' sehe  Ansieht 
so wenig unterstUtzten. S e n a t o r  vermoehte bei ktinstlich durch 
Einschniirung des Thorax oder auf eine ~hnliche Weiss hervorge- 
rufene Dyspnoe nut in 2 Fallen ein Auftreten der fraher fehlenden 
Barns~ure zu constatiren und beide Mal nut an einem Tage. In an- 
deren Ftillen, in denen der Harn sehon vorher Harnsliure enthielt, 
liess sich eine relative Vermehrung derselben nicht nachweisen. 
Das Verh~ltniss der Harns~ure zum Harnstoff betrug in dem einen 
Fall: I : 83, in dem anderen I : 22. Das erste Verh~lltniss wiirde 
naeh den U ntersuehungen yon N a u n y n  noch in das Bereich der 
normalen Harns~iuremenge bei Hunden fallen, die zweite Angabe 
stiJtzt sieh leider auf eine einzige Itarns/furebestimmnng, welche 
gegeniiber den vielen negativen Resultaten wenig Beweiskraft hat. 
N a u n y n  und Riess  suchten das bei der Leuk[imie bestehende 
Verhttltniss dutch ausgiebige Blutentziehnngen naehzuahmen, konn- 
ted aber eine Vermehrung der Harnsliure, welche je nach der ge- 
lliufigen Ansehauung in Folge der Verminderun~ der Sauerstofftrii- 
get und Oxydationsvermittler h~tte eintreten mtissen, nieht naeh- 
weisen, trotzdem die enizogenen Blutquantit~iten so bedeutend waren, 
dass eine lihnliche pathologische Verminderung der farbigen Blut- 
kSrperchen selten genug vorkommen dUrfte. Der Hund, den N a u -  
nyn  und Riess  zu ihren Versuchen benutzten, wog 8 Kilo; nehmen 
wir .laz des K~rpergewichts als Blut an, was sieher eher zu hoeh, 
wie zu niedrig ist, so betrng die Blutmenge ungefahr 660 Cem. Am 
23. Nov. wurden diesem Hunde 150 Ce. Blut entzogen, am 27. Nov. 
tiber. 200, im Ganzen also innerhalb 4 Tage fiber 350 Cem., d. h. 
mehr wie die Hiilfte des vorhandenen Blutes. Von einer so sehnellen 
Restitution der farbigen Blutk~irperehen kann wohl nicht die Retie 

*) Anm. des Bed. Diese Hypothese ist schon lange vorher yon mir aufgestellt 
worden. Man vgl. dieses Archiv 1853, Bd. V. S. 108. Gesammelte Abhandl. 
1856. S 205. 

l) Dieses Archly Bd. XLII. S. | .  
~) Archly v. R e i e h e r t  u. Du Bois.  | 869 .  3. Heft. 

Archly f. pathol. Anat. Bd. L. Hft, 2. ] 2  



sein, man muss vielmehr annebmen, dass die IntensiUit des ganzen 
Stoffwechsels siukt, ohne dass dieser qualitative henderungeu er- 
leidet. Es steht dieses vtillig in Einklang mit der wiehtigen yon 
P a n u m  an eiuem Hunde l'estgestellteu Thatsaehe, dass das Ver- 
hliltniss zwischen dem eingeathmeten Sauerstoff und tier abgegebe- 
hen Kohlenslture durch betr~ichtliche Blutentziehungen keine Aende- 
rung erleidet. - -  Eine Verminderung der farbigen Blutki~rperchen 
resp. des allein in Frage kommenden Biimoglobin auf weniger, als 
die H~ilfte der normalen Menge dtirfte abet aueh in den hoehgra- 
digsten Fallen yon Leuk~mie nicht leicht vorkommen. Offenbar h~ngt 
die absolute Menge des H~imoglobiu yon 2 Factoren ab: yon der 
Menge des Blutes und dem Procentgehalt desselben an Htimoglobin, 
der reprlisentirt wird durch den Gehalt an Eiseu. 

~Nas zunlichst die Blutmenge betrifft, so liegt in den meisten F~il- 
len you Leukiimie mindestens kein Symptom vor, das zur hnnahme 
einer Verminderung derselben ntithigt. Ja die Ftillung des Gef~iss- 
systems ist wtihrend des Lebens meistens sogar eine reeht betr~icht- 
liche, so auch in unserem Fall; und man ~v~ire berechtigt, manehe 
Symptome auf eine allgemeiue Plethora zu beziehen, so die sehr 
hiiufig vorhaudeuen Kopfsehmerzen und die h~iufigen Blutungen. 
FOr letztere liesse sieh allerdings aueh eine mangelhafle Ern~ihrung 
der Gef~isse geltend maehen, jedoeh witre das eben aueh nieht mehr, 
als eine Hypothese, da anatomisehe Veriinderungen in den Gef~issen 
meines Wissens noeh nieht naehgewiesen sind. Aueh in der Leiehe 
finden sich die Gef~sse reichlieh mit Blut geftillt (vgl. den Sections- 
befund yon Prof. N e u m a n n ) .  Wenn die Autoren yon An~imie 
sprechen, so bezieht sieh das eben nur auf die Iiautfarbe, die na- 
tlldieh blass sein muss, well das Blut blasser ist. 

Wir werden also nieht zu viel behaupten, wenn wir annehmen, 
dass die Blutmenge bei der Leukiimie mindestens keine Vermin- 
derung erflihrt. Was den zweiten Factor anbetrifft, so liegen Eisen- 
bestimmungen im leukltmisehen Blnt yon S e h e r e r  1) und S t r e e k e r  ~) 
vor. S e h e r e r  laud in eiuem Fall 0,298 pro mills Eisen, S t r e e k e r  
in einem anderen 0,342. Wenn wir naeh den neuesten mit den 
ltlteren ziemlich tlbereinstimmenden Untersuehungen yon P e 1 o u z e s) 

x) Yerhandl. der Wiirzburg. phys.-meal. Gesellsehaft. Bd. II. S. 322. 
~) Sehmidt's Jahrbiicher Bd. 97. S. 223. 
s) Henle  u. Meissnerj  Jahresb. f. 1865. S. 231. 
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den Gehalt des normalen menschlichen Blutes an Eisen ~ 0,506--  
0,537 oder im Mittel ~- 5,321 pro mille annahmen (es entspricht 
dieses beil~iufig unter der Annahme, dass alles Eisen im Blut dem 
H~imoglobin angeh~irt, einem H~imoglobingehalt yon 12,4pC~.), so 
erreicht die Verminderung also noch nicht die H~ilfte. 

Aus diesen Daten folgt, dass die Gesammtmasse des H~imo~ 
globin auch in den hochgradigen F~llen nicht mehr als hSchstens 
um die HMfte vermindert ist. Eine solche Verminderung an sich 
reicht aber nicht aus, um Vermehrang der Harasfiure zu bewirken, 
wie wir aus N a u n y n ' s  Versuchen wissen; es mtissen demnach 
nothwendigerweise noch andere Verh~ltnisse im Spiel sein. Als 
solche kiinnte man nun betrachten die mechanische Bebinderung 
der Respiration durch die Hinaufdr~ingung des Zwerchfells, aber 
aueh yon dieser wissen wit, dass sie allein nicht sicher Ver- 
mehrung der Harnsliure bewirkt. Man kann dagegen freilieh und 
mit einigem Reeht einwenden, dass eine solche Uebertragung tier 
Stoffwechselverh~tltnisse yore Hund auf den Menschen nieht ohne 
Weiteres gestattet ist, auf der anderen Seite erreicht abet die Ver- 
minderung des H~imoglobins, wenn es gesiattet ist, hierauf aus dem 
Verh~tltniss der farblosen zu den farbigen Blutki~rperchen einen 
Schluss zu ziehen, was bis zu einem gewissen Grade sieher angeht, 
in vielen F~tllen auch nieht  ann~ihernd jene angegebCnen Werthe 
u n d e s  besteht n icht  in a l len  F~illen eine betr~chtliche D?spnoe, 
sodass hlles in hllem genommen, die experimentellen Beobachtun- 
gen mindestens hinreichen, um Zweifel  in die yon Ba r r e l s  
g e g e b e n e  Erkl~irung zu begr f lnden .  Ist nun abet auf der 
anderen Seite das Bedingende fiir die Harns~urevermehrung in der 
That die Milzhypertrophie, so muss jene sich auch in allen F~illen 
yon lienaler Leuk~imie nachweisen lassen, wenn auch die Vermehrung 
der farblosen Blutkiirperehen nut m~issig und die Dyspnoe gering ist. 

6ehen wit nun die Harns~urebestimmungen dutch, so finden 
wit in folgenden F~tllen eine relative Harns~urezunahme notirt: 

1) Fall yon Ranke  ~). Verh~iltuiss yon Harns~iure zu IIarn- 
stoff ~ 1 :21 (Mittel aus 11 Bestimmungen). 

2) Fall yon Mosler  g). Die Harnmenge betrug bier an einem 

l) S c h m i d t ' s  Jahrb. Bd. |04 .  S. 22. Das Original war mir leider nicht zu- 
g,,Inglich. 

t) Dieses Archly Bd. XXV. S. 142, 

12 �9 
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Tage I075 Ccm. ttarnstoff 1,95 pCt. - -  20,96 Grin. Harns~ture 
0,1135 pCt. ~- 1,22 Grin. Verb~iltniss 1 : 17,1. Mos l e r  findet 
darin zwar keine wesentliche Abweiehung vom Normalen, wir mils- 
sen sic jedoch sogar als recht betr~ichtlich bezeichnen, wenn wir 
naeh R a n k e  annehmen, dass das Verh~tltniss normaler Weise I : 50 
bis l : S 0  ist. Die Angabe von M o s l e r  beruht indessen nur auf 
einer Harnsi~urcbestimmung, die bei den bedeutenden t~iglichen phy- 
siologischea Schwankungen einen ziemlich beschr~inkten Werth hat. 

3) Eia zweiter Fall von M o s l e r  i) 1 :16 ,3 .  Gleichfalls nut 
1 Bestimmung. 

4) Fall you B a r t e l s  ~). B a r t e l s  fand an einem Tage die 
colossale Quantit~it von 4,2 Grin. Harnsiiure auf 49,5 Itarnstoff. 
Verhiiltniss 1 : 11,8. Gleichfalls nur 1 Bestimmung. 

5) S c h u l t z e n  3) land in einem Fall 4,5 Grm. reine Harns~ure 
und 1,45 harnsaures Ammoniak. 

6) 2 Beobachtungen yon J a c u b a s e h  I . e .  Die absol. Harno 
sliuremenge betrug in dem Fall K. im Mittel aus 9 Bestimmungen 
0,392, Harnstoff im Mittel aus 10 Bestimmungen 8.61 Grm. Ver- 
h~iltniss I :22 ,1 .  Htichst auffallend sind dabei abet die colossalen 
Schwankungen, die weit fiber die sonst beobachteten hinausgehen. 
Einzelne Bestimmungen differiren um mehr als das 30faehe (1,064 
Harnsliure am 7. Januar und 0,033 am ~6. Mai), sodass man kaum 
berechtigt ist, aus so differirenden Bestimmungen ein Mitte] zu zie- 
hen. In dem Fall Sch. betrug die ttarns~iure als Mittel aus 6 Be- 
stimmungen 0,309, der [tarnstoff an denselben Tagen im Mittel 
5,72 Grm. Verhliltniss 1 : 15,3. 

7) 1 Fall von C h a r l e s  B e r r e l  4) Verh~iltniss 1 : 2 8 .  Nue 
1 Bestimmung. 

Wie die obige Zusammenstellung ergibt, sind die Angaben 
ijber die Harns~iurezunahme nicht sp~rlieh zu nennen. Methodische, 
durch ei~mn l'~ingeren Zeitraum hindurchgeftihrte Bestimmungen der 
Harnsiiure und des Harnstoffs sind aber eigentlieh nur yon R a n k e  
angestellt und yon J a e u b a s e h ,  jedoeh weniger zahlreich. Deshalb 

1) Dieses Archly Bd. XXXVI[. S. 45. 
2) Deutsches Archly f. klin. Med Bd. I. |866.  S. 13. 
a) S t e i n b e r g ,  Ueber Leukiimie. Inaug.-Dissert. Berlin 1868. 
4) S c h m i d t ' s  Jahrb. Bd. 142. S. 167. Ich finde hier noeh eiae Beobachtung 

yon Dr. P a r k e s  nitirt , 1 : 1 3 " ,  die mir nicht n~iher bekannt ist. 
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schien mir eine solche auf einen llingeren Zeitraum sich erstreckende 
Beobaehtung nicht tiberflilssig, mehr noeh als ich die Arbeit begann 
wie jetzt, da mir ein Theil der Angaben, wie ich gestehen muss, 
erst w~ihrend derselben dutch Referate bekannt geworden ist. Meine 
Beobachtungen erstrecken sich auf 30 auf einander folgende Tage. 
Die Harnslture wurde auf die gew~hnliche Weise dutch Ans~iueru 
mit Salzsliure und Filtriren nach 48 Stunden, tier Harnstoff dutch 
Titriren mit salpetersaurem Quecksilberoxyd bestimmt. Die Bestim- 
mung dee Harnsliure bot mitunter Schwierigkeit wegen der Anwe- 
senheit yon I-larasliure und harnsauren Salzen als Sediment. Da 
sieh diese nirgends ertirtert linden, so sei es mir gestattet, darauf 
ntiher einzugehen. 

Der ffrin bot an versehiedenen Tagen ein vierfaeh versehiede- 
nes Verhalten dar: 1) er war viillig oder fast viillig klar, obne 
jedes Sediment, so am 0., 7., 8. und 9. Juni. l)ann sind keine 
weitere Schwierigkeiten vorhanden; 2)  er enthielt ein amorpbes 
Sediment yon harnsauren Salzen. Dieses war in der tlberwiegenden 
Mehrzahl der Tage der Fall. Wie man dabei zur Bestimmung der 
tlarnslture verfahren soil, finde ich nicht ertirtert, jedoeh scheint 
es gebriiuehlieh zu sein, den Urin stark umzuriihren, 100--200 Cem. 
abzumessen und das Sediment dann in der angemessenen Quantitltt 
yon dem Salzs~iurezusatz durch Erwlirmen zu l~isen. Ieh halte das 
fur ~tusserst unsieher und hOehstens bei sehr geringem Sediment 
zul~issig, da man nicht sieher ist, dass die Mischung vollst~indig 
homogen ist und dass namentlieh nicht sehon wiihrend des U eber- 
giessens in den Messeylinder eine Senkung des Sediments statt- 
findet. Ieh babe stets das ganze Sediment dutch tropfenweisen 
Zusatz yon Aetzkaliltlsung zum Harne, nachdem ieh vorher die ge- 
ringe zur ttarnstoffbestimmung erforderliche Quantit~it abgenommen, 
unter starkem Umrtihren in Ltisung gebracht und die Menge der 
zugesetzten L~isung bei der Abmessung des Harnvolumens zum 
Zweek der Harnsiturebestimmung berilcksichtigt. B a r r e l s  giebt 
zwar an, dass in neutralen oder alkalisehen Harnen (der leuk~imische 
Ham reagirte naeh dieser Behandlung oft noeh saner) beim An- 
siiuern sehr h~iufig ein Niedersehlag yon harnsauren Salzen entsteht 
und dass daher grosse Vorsicht n(ithig, wenn man nicht bei der 
Bestimmung der Harnsliure soleher Harne Fehler machen will. Die 
Erscheinung ist allgemein bekannt und ich habe sie auch selbst 
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oft genug beobaehtet, auffallender Weise abet niemals an dem leu- 
k~imisehen Ham, dem ieh Alkali zugesetzt hatte. Ieh muss eine 
Erkl~irung daftir sehuldig bleiben, ~,ill jedoeh bemerken, dass ieh 
stets mehr Salzs~iure zugesetzt babe, wie meistens angegeben wird, 
nehmlieh 10 pCt. Um sicher zu sein, dass die gewogene Harns~ure 
nicht durch harnsaure Salze verunreinigt war, habe ich sie naeh dem 
W~gen jedesmal auf vollst~tndige Verbrennliehkeit und etwaigen 
Alkaligehalt dutch Flammenflirbung untersucht. Sie hinterliess auf 
dem Platinblech nie siehtbare Spuren yon Rtickstand und liess die 
Flamme meistens v@ig ungefiirbt, nut sehr selten zeigte die 
Flamme auf wenige Augenblieke einen gelblichen Sehimmer, der 
absolut bedeutungslos ist. 3) I)er Ham war viillig Mar, enthielt 
jedoeh ein Sediment yon Itarnsliure, Eine Ausseheidung yon Harn- 
slturekrystallen ist bekanntlieh bei der Leuklimie besonders hitufig 
beobaehtet. Dieser Fall kam nur an den beiden ersten Tagen vor. 
Der Harn wurde yon der Harnsliure vorsiehtig abgegossen, die 
zuriiekbleibende ttarnslfure erst einmal mit Wasser abgespUlt, dana 
mit verdtinnter Salzsliure tibergossen einige Zeit stehen gelassen, 
abfiltrirt, gewaschen etc.; ibre Menge dana zu der dutch Ausflillen 
mit Salzsliure erhaltenen hinzuaddirt (bei der Bereehnung der Ta- 
belle habe ich, der Conformitiit wegen umgekehrt aus der Gesammt- 
menge die pCt. zurtickbereehnet). 4) Der Urin enthielt ein reich- 
liehes Sediment yon harnsauren Salzen und daneben Itarnsiiure- 
krystalle. Meistens fanden sieh nut hin und wieder einzelne Kri, stalle, 
die ieh dana vernachliissigt babe, nut an einem Tage (17. Mai)war 
die Menge so reiehlich, dass sie bestimmt werden musste, leh 
braehte dabei die harnsauren Salze wieder durch tropfenweisen Zu- 
satz yon Kali zur L(isungi wobei sieh die Harnsliure nieht lliste, 
goss den Urin ab, spiilte mit Wasser naeh und verfuhr dann wie 
vorhin. Merkwtirdigerweise war gerade dieses Mal der gesammte 
Harnsiluregehalt im Verh~iltniss zum ttarnstoff geringer, vvie je. 
Indessen haben bei der Bestimmung sieher Verluste stattgefunden, 
es war namentlich, um die }Iarnsiiure aus dem grossen Uringlase 
auf's Filter zu bringen, die Anwendung grosset Wassermengen nicht 
zu umgeben, sodass auf die Zahl kein besonderer Werth zu legen 
ist. Die folgende Tabelle enthiilt die gefundenen Werthe: 
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Ham- Spec .  Harnstoff 
Datum menge absol. 

in Ccm. Gew. pCt. Menge 

t2. Mai 2170 1015 1,63 3 5 , 3 7  
13. - 1920 1016 t,7 32,64 
14. - vor der Untersuchung fortgegossen. 
15. - 1265 1017 2,21 27,95 
16. - I165 1017 ~,0 23,3 
17. - 1260 1018 1,9 23,94 
18. - 1375 1014 1,52 20,9 
19. - 1560 1016 1,95 30,42 
20. - 1200 1016 1,8 21,6 
21. - 1030 I017 1,9 19,57 
22. - 1600 1014 1,425 22,81 
23. - 1420 1016 1,6 22,72 
24. - t170 1015 1,66 19,42 
25. - 900 t018 1,7 15,3 
26. - 1100 1015 �9 1,55 1-7,05 
27. - 1060 1014 1,6 16,96 
2 8 .  - 970 1015 1,65 16,0 
2 9 .  - t100 1016 1,6 17,6 
30. - t300 1016 1,57 20,41 
31. - 1400 1016 t,5 21,0 

t. Junt 910 1017 t,55 t4,1 
2. - 1175 1014 1,4 16,45 
3. - 1330 1014 1,4 18,62 
4. - 1035 1015 1,35 13,97 
5. - 1130 1014 1,37 15,58 
6. - 1570 1013 1,1 17,27 
7. - 1650 1018 1,15 t8,975 
8.  - 1680 1012 1,15 19,22 
9. - t650 t014 t,2 t9,8 

10. - 1655 t014 1,2 19,86 
t l .  - 1610 IO13 1,2 19,33 

Es ergeben sich 
Thatsachen: 

HarnsSu re  

absol. Harns~iure: 
pCt. Menge Harnstoff 

0,0884 1,9195 I : 18,4 
0 , 0 9 0 1  t , 7 1 9  I : 18,3 

0,1187 1,502 I : 18,6 
0,106 1,234 1 : 18,9 
0,0775C?) 0,977 1 : 24,5(?) 
0,0845 1,161 1 : i8,0 
0,1185 1,848 I : 16,4 
0,097 1,164 I : 18,5 
0,1175 1,210 I : 16,2 
0,082 1,312 1 : 17,4 
0,102 t.,448 1 : 15,7 
0,112 t,310 I : 14,8 
0,107 0,963 1 : 15,9 
0,0875 0,962 1 : 17,7 
0,1285 1,362 1 : 12,5 
0,1265 1,227 t : 13,0 
0,102 1,122 1 : 15,7 
0,1075 1,3975 I : t4,6 
0,078 1,092 t : 19,2 
0,1095 0,976 1 : 14,2 
0,077 0,914 I : 18,2 
0,097 1,29 1 : 14,4 
0,099 0,02 I :13,6 
0,1045 1,18 I : 13,1 
0,075 t,177 1 : 14,6 
0,0775 1,278 t : 14,9 
0,0715 1,201 1 : 16,1 
0,0755 1,245 1 : 15,9 
0,0705 1,166 1 : 17,0 
0,067"5 1,08 1 : 17,8 

bei der Betrachtung der TabeUe folgende 

1) Was zun~chst das Verh~iltniss der Harns~iure zum Harnstoff 

betrifft, so zeigt sich in allen F ,  llen eine betr~ichtliche Vermehrung 

der  Harns~(ure. Als Mittelwerth aus 30 Bestimmungen ergibt die 

Rechnung 1 : 1 6 , 3 ,  also eine Vermehrung um mehr  als das 3fache. 

Das Verh,ltniss schwankt an den einzelnen Tagen yon 1 : 12,5 his 

1 : 2 4 , 5 .  Die letztere Zahl ist j edoch ,  wie schon oben er~rtert, 

unsicher, was auch daraus hervorgeht ,  dass alle Mittelwerthe zwischen 



184 

12,5 und 19,2 sehr vollstlindig vorhanden sind, wie ein Blick auf 
die Tabelle lehrt, wlihrend solche zwischen 19,2 und 24,5 fehlen. 

2) Die absolute Itarns~iuremenge betrligt im Mittel 1,248, ist 
also etwa um das Doppelte vermehrt (Ranke 0,648 bei gemischter 
Kost). Die Werthe for die einzelnen Tage zeigen recht bedeutende 
$chwankungen yon 1,9195 bis 0,914 Grin., jedoch tibertrifft das 
Minimum noch immer das yon R a n k e  an sich selbst beobachtete 
Maximum 0,875 um ein Geringcs. Auffallend ist das schnelle Sin- 
ken des Harnstoffs und der Harnsliure in den ersten Tagen nach 
der Aufnahme. Es ist hieran wohl die ver~inderte Lebensweise 
(Pat. ging his zur Aufnahme noch umber und besorgte seine Ge- 
sch~ifte, wtihrend er in der Anstalt dauernd im Bett lag) und Aende- 
rung der Dilit Sehuld. 

3) der Procentgehalt betritgt im Mittel 0,9525, ist also, wenn 
wieder Ranke ' s  Bestimmungen zu Grunde lagen, gleichfalls be- 
triichtlieh hi~her, wie normal. 

Als allgemeinstes Resultat geht daraus hervor: die H a r n -  
s~ture war in dem beschriebenen Fall yon Leuk~imie in e ine r  
l i tngeren B e o b a e h t u n g s r e i h e  s o w o h l  p r o c e n t i g ,  als ab-  
so lu t ,  als b e s o n d e r s  im Verh~tltniss zum H a r n s t o f f  dau-  
ernd ve rmehr t .  

Diesen positiven Ergebnissen stehen nun allerdings 2 Beob- 
aehtungen yon Mosler  entgegen. In dem einen Fall 1) war das 
Verhltltniss 1 : 44,2 und Mosler  gibt an, dass dieser Kranke wenig 
Athembesehwerden gehabt habe; es wtirde diese Thatsaehe allerdings 
sehr zu Gunsten der Bartels 'sehen Ansicht sprechen, allein die 
Verhiiltnisszahl sttltzt sich auf eine emzige Harnsliurebestimmung, 
was ihren Werth sehr verringert. Aus demselben Grunde kann 
ieb aueh der Beobaebtung yon Mosler,  dass naeh Transfusion yon 
180 Ccm. Blut das Verh~ltniss 1 :91  geworden sei, keinen grossen 
Werth beilegen. Ein zufiilliges Zusammentreffen ist dabei nicht 
ausgeschlossen. Ein solches Resultat l~sst sich bei genauerer Be- 
traehtung kaum erwarten: 180 Ccm. kommen den circa 5000 Ccm. 
eines erwaehsenen Menschen gegentiber gar nieht in Betracht, wenn 
diese aueh noch soviel farblose Blutkiirperehen enthalten. - -  In 
einem zweiten yon Mosler  beschriebenen Fall *) wurde Harnstture 

l) Berlin. kiln. Woehensehr. 186L S. 139 u. dieses hrehiv Bd. XXXu S. 43. 
s) Berlin. klin. Woeheasehr. 1864. S, 150, 
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und Harnstoff an 7 Tagen bestimmt. Im Mittel berechnet sich 
hieraus die Verh~iltnisszahl 1 :32 ,87 ,  eine Zahl, die sicher noch 
ausser das'Bereich des Normalen f~illt, wenn sie auch gerade keine 
erhebliche Vermehrung darstellt. 

Einen dritten Fall yon Mos le r  I) ziehe ich nicht hierher, da 
e r  eine vorwiegend lymphatische Form betraf. 

Sicher finden sich unter den Fiillen mit Harns~iurevermehrung 
auch solehe, in denen die Dyspnoe m~issig und die Verarmung an 
farbigen Blntkih'perchen nicht so enorm war, sodass ftir die Leu- 
k~imie wenigstens die Bartels ' sche Deutung noch zweifelhaft ist. 
Ich bin wie N a u n ? n  und Riess  der Ansicht, dass diese Frage 
noch viele weitere Untersuchungen nSthig macht. Entscheidend 
w~iren namentlich genauere Harns~iure. und Harnstoffbestimmungen 
bei reiner lymphatischer Leuk~mie, die meines Wissens noch nicht 
gemacht sind, von grossem Interesse auch bei arlderen Milztumoren, 
wiewohl negative Resullate hier nicht so beweisend w~iren, weiter 
dang die Untersuchung der Frage, ob sich tiberhaupt experimentell 
durch Verarmung des Blutes an farbigen Blutki~rperchen eine ver- 
mehrte Harnsliurebildung hervorrufen l~sst, bei welchem Grade der -  
selben sie eintritt und bei Leuk~imischen erneute Eisen- resp. tlltmo- 
globinbestimmungen, welche ich auszuftihren leider unterlassen habe. 

l I . -  Ueber  das  a n g e b l i c h  c o n s t a n t e  V o r k o m m e n  von  
H y p o x a n t h i n  ( S a r k i n )  im H a m  bei l i e n a l e r  

Leuki imie .  

Nachdem S c h e r e r  im Jahre 1851 Hypoxanthin im Blut eines 
Leuk,'tmischen angezeigt hatte, lag es nahe, auch den Harn bei 
Leuk~lmie in dieser Richtung zu untersuchen. Die ersten Angaben 
hiertlber wurden yon Mos le r  und Ki i rne r  gemacht~). K i i rne r  
untersuchte a u f , M o s l e r ' s  Veranlassur}g eine griissere Quantit~it 
Ilarn auf Hypoxanthin, Milchslture und Ameisens~iure und konnte 
die beiden ersteren nachweisen. Leider gibt K 0 r n e r  nur an, dass 
das schliesslich resultirende Product ,alle Eigenschaften des Hypo- 
xanthins hatte 3).,, Das H?poxanthin ist abet in so hohem Grade dem 

s) Berlin. klin. Wochenschr. 1864. S. 17. 
1) Dieses hrehiv Bd. XXV. S. 142. 

2) N e u b a u e r bezeichnet, offenbar irrthiimlieh, ianthin ni~:ht Hypoxanthin als yon 
M o s l e r  im Blut und Urin Leukfimischer gefunden. Aual2(se des Harus S. 20. 
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Xanthin, theilweise auch dem Guanin iJhnlich, dass in einem Falle, 
wo es sieh um einen neuen Fund handelte, wohl eine detaillirtere 
Beschreibung der Eigcnschaften des fraglichen KUrpers am Platz 
gewesen w~re. Hat K~3rner an seinem Hypoxanthin aus dem 
Harn nur dieselben Eigeuschaftcn beobachtet, wie an  dem ,,Hypo- 
xanthin" aus dem Blut desselben Leuk~imischen, so ist der Nach- 
weis durchaus nicht als geniigend zu betrachten. Ki3rner  ftihrt 
hier an, dass Sich aus den alkoholischen Ausztigen des Blutextractes 
mit der Zeit ein gelbliches Pulver absetzte, welches sich theilweise 
in Ammoniak l~ste, theilweise nicht. Der unlSsliche Theil liess sich 
leicht als Harns~ui;e erkennen, der l~3sliehe gab verdunstet, beim 
Eindampfen mit Salpeters~ture ,, einen rissigen gelben Fleck," der 
mit Kali roth wurde, welehe FU.rbung beim Erw~rmen in eine vio- 
lette tiberging. Dagegen ist nun 1) hervorzuheben, dass diese 
Reaction nicht nur beim Hypoxanthin, sondern genau so, wie sic 
K( i rner  beschreibt, auch beim Xanthin und Guanin eintritt, yon 
denen ersteres als normaler Harnbestandtheil auch im leuk~imischen 
Harn vorkommt und nach Ki i rne r ' s  blethode gefunden werden 
musste, yon ihm aUer ganz vernachl~ssigt ist und 2) dass das 
tlypoxanthin oder Sarkin, wie ich gegen S t r e c k e r  ~) und Kilhne ~) 
behaupten muss, wenn es ganz rein ist, die beschriebene Reaction 
nie so schiin und ebenso wie das Xanthin und Guanin gibt, sondern 
ganz  c o n s t a n t e  U n t e r s c h i e d e  erkennen litsst, trotzdem sich 
aus dem Guanin und Hypoxanthin beim Abdampfen mit Salpeter- 
siiure derselbe Nitrokiirper bildet. Der Rtickstand, der beim Ab- 
dampfen des Hypoxanthins mit Salpeters~ture bleibt, wird ,  auch 
wenn man kochend tiber freiem Feuer abdampft, - -  wenigstens bet 
Anwendung yon schwiicherer (1,2 spec. Gew.)und yon salpetriger 
S~iure freier Salpeters~iure - -  beim Befeuchten mit Natronlauge nach 
dem Erkalten nicht tief orange oder fast ziegelroth, wie beim Xan- 
thin und Guanin, sondern nur citronengelb. Auch ist das beim 
Erw~rmen auftretende Violett niemals so ges~ittigt, wie bet diesen. 
Ich habe mich davon unz~ihlige Mal an aus Liebig'schem Fleisch- 
extract dargestelltem und durch wiederholtes L~sen in Ammoniak, 
Binden an Silber, Umkrystallisiren der Silberverbindung aus heisser 
Salpeters[iure, gereinigtcm Hypoxanthin tlberzeugt. Es bildet das 

I) Annal. d. Ch. u. Ph. Bd. t08 .  S. 137 u. 138. 
2) Kiihne, Lehrbuch. S. 299. 
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letztere den Nitrokiirper eben weir weniger leicht und weir weniger 
reichlich, wie Guanin. Ucbrigens gentigen geringe Beimengungen 
yon Xanthin, um den Unterschied zu verwischcn. 

Bei der grossen Aehnlichkeit, welche alle Xanthinkiirper unter 
einander zeigen, ist es ilbcrhaupt sehr sehwer, den Nachweis zu 
ftihren, dass gerade der eine yon ihncn und nicht der andere vor- 
liegt. Als bewiesen kann man meiner Ansicht nach die Gegenwart 
yon Hypoxanthin nur dann ansehen, wenn an dcm frag~lichen Kiir- 
per nebcn den allgemeinen Eigenschaften der Xanthinstoffe noch 
folgende besondere festgcstellt sind: 1) Er gibt mit l~atronlauge 
und Chlorkalk keine grtine F~rbung - -  charakteristiscber Unter- 
schied yon Xanthin, welches jedoch diese Reaction auch nut dann 
gibL wenn es schon ziemlich rein ist; 2)  mit Salpeters~ure auf 
dcm Wasserbad abgedampft, bleibt ein farbloser Riickstand, der 
durch Kali hiichstens eine schwach gelbliche F~irbung annimmt; 
auf freiem Feuer verh~llt er sich in der ftir das Hypoxanthin an- 
gegebenen Weise - -  Unterschied yon Xanthin und Guanin; 3) cr 
l~ist sich verh~iltnissmiissig lcicht in Ammoniak - -  Unterschied yon 
Guanin; 4 )  die Siibervcrbindung ist nur in heisser Salpcters~iure 
18slich und beim Erkalten schl~igt sich die salpetersaure Silbcrvcr- 
bindung krystallinisch nieder - -  Untersehied yon Xanthin - -  und 
zwar in den bekannten charakteristischen Krystallen, nicht in den 
~iusserst feinen, haarfiirmigen, gebogenen Nadeln des salpetersauren 
Guaninsilberox~d. Dazu kommt dann noeh die Kr~,stallform des 
Kiirpers sclbst und seine Verbindung mit Salpetersllure. Diese 
Beobachtungen nnd Reactionen lassen sich vielfach ohne Verbraueh 
yon Material anstellen. Am besten ist es stets, das H~,poxanthin 
zuerst als salpetersaures Hypoxanthinsilberox),d zu isoliren, das an 
sich schon so charakteristisch ist, dass es bei geuilgender Vorsicht 
in der Beobachtung allein fast for beweisend angcsehen werden 
kann; dieses dann, gut ausgewaschen durch HS zu zcrsctzen und 
einzudampfen (Krystallform des salpetersauren Salzes), in Ammo- 
niak zu llisen (Ltislichkeit in Ammoniak), einzudampfen und dieses 
Verfahren nochmals zu wiederholen; mit dem mit kaltem Wasser 
gewaschenen Rtickstand lassen sieh dann die bctreffenden Reactionen 
anstellen, ein geringer Gehalt an salpctersaurem Ammoniak schadet 
dabei nicht. Nur ~'enn alle vorher angegebenen Reactionen tiber- 
einstimmen, ist man ganz sicher, Hypoxanthin vor  sich zu haben 
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und es genUgen zur Anstellung derselben verh~iltnissm~ssig kleine 
Mengen, wie ich weiter unten mittheilen werde. 

Diese Sicherheit des Nachweises mm vermisst man sowohl bei 
K ~ r n e r  als bei allen sp~iteren auf M o s l e r ' s  Veranlassung ange- 
stellten Untersuehungen ~), bei denen sich das interessante Resultat 
ergab, dass das Hypoxanthin in einem Falle yon lymphatischer Leu- 
k~imie fehlte, dagegen nachwcisbar war ausser beim leuk~mischen 
Milztumor auch in einem Fall yon amyloidem Milztumor. Mos le r  
stellte danach den Satz auf, dass das Vorkommen yon Hypoxanthin 
charakteristisch sei fur die lienale Leuk~mie im Ge~ensatz zur 
lymphatischen. 

Ich kann nicht umhin etwas ntiher auf dieselben einzugehen 
und namentlich auf die letzten Untersuchungen yon J a c u b a s c h ,  
um daran einige Bemerkungen tiber das Sarkin zu knUpfen. 
Sehen wit Zun~ichst yon der zur Isolirung des Hypoxanthins au- 
gewandten Methode ab, so stellt J a c u b a s c h  mit der angeblichen 
L~sung yon Hypoxanthin folgende Reactionen an, die dessen Gegen- 
wart beweisen sollen ~). 

1) ,,Essigsaure Kupferl~sung fiillte graubraunes Sarkinkupfer." 
S t r e c k e r  hat bereits in seiner erSten Mittheilung ~Jber das Sarkin, 
alas er damals noch yon tlypoxanthin untersehied, w~hrend jetzt 
die Identit~t als erwiesen angesehen wird, angegeben: ,eine L~sung 
yon Sarkin in Wasser gibt mit den meisten Metallsalzen in der 
K~tlte k e i n e n  N i e d e r s c h l a g ,  h~ufig abet, wenn man zugleich 
Ammoniak oder Kali zusetzt oder auch nur zum Kochen erhitzt." 
Das Verhalten gegen essigsaures Kupferoxyd in dee K~lte ist nicht 
erw~ihnt, da~egen: ,helm Kochen einer w~ssrigen Sarkinl~sung mit 
tiberschtissigem essigsaurem Kupferox~fd wird ein grtiner flockiger 
Niederschlag erhalten." So verh~lt es sich auch in der That. Eine 
w~ssrige ( re ineI )  Sarkinl~sung ver~ndert sich bei Zusatz von essig- 
saurem Kupferoxyd in der K~ilte nicht; erhitzt man zum Kochen, 
so et~tsteht ein apfelgrtiner flockiger Niederschlag und die gew~hn- 
lithe Angabe, dass Sarkin schon in der K~ilte und zwar graubratm, 
Xanthin erst beim Kochen gef~llt werde, ist ffir reines Sarkin un- 
richtig. Wo sie herstammt, vermag ich nicht anzugeben. Auch 

l) Dieses Archiv Bd. XXXVII. S. ~3 u. Bd. XLIlI. S. 19ft. 

~) 1. c. S. 210. 
a) Annal. d. Chem. u. Pharm. Bd. 108. S. 13~.. 
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bei Zusatz yon Ammoniak zu einem (3emisch von Sarkin und essig- 
saurem Kupferoxyd entsteht eiu Niedersch}ag, der jedoch im Ueber- 
schuss yon hmmoniak wicder liislich und deshalb leicht verfehlt 
werden kann, wiihrend andererseits essigsaure Kupferltisung durch 
wenig Ammoniak ja a~lch an sich gcf[tllt wird. Will man diese 
Reaction machen, die allerdings absolut nichls yore Xanthin Untel'- 
scheidendes hat, so versetzt man am besten eine verdiinnte Auf- 
llisung yon essigsaurcm Kupferoxyd mit soviel Ammoniak, his tier 
entstandene Niederschlag sich eben wieder aufliist. Die Aufltisung 
f~illt Sarkin und Xanthinl(isungen sofort und zwar mchr grauweiss. 

2) ,,Zinkchlorid und Quecksilberchlorid f~'llten ~'eisses Sarkin- 
zink und Sarkinquecksilber: beide Niederschl~ige waren in Salzs~iure 
leicht l(islich." - -  Von Zink gilt dasselbe, wie yon Kupfer; auch 
Zinksalze fiillen Sarkinl(isungen nicht, wenn man nicht gleichzeitig 
Ammoniak zusetzt. Dass die Quecksilberreaction an sich nichts 
Beweisendes bat, liegt auf  dcr Hand; dcnn yon Quecksilberchlorid 
werden alle mSglichen Stoffe gef~illt und yon dencn, die hier in 
Frage kommen, die Harnsliure, die, wie ich welter unten zeigen 
werde, i n  der Liisung enthalten sein miisste. 

3) ,,Wenige Tropfen der Ltisung mit einer geringen Quantit~it 
rauchendcr Salpeters~ure tlbergossen, hinterliessen beim Verdampfen 
einen gelben Rtlckstand, der durch Natronliisung rolh gefiirbt wurde. 
Ueber diese Reaction habe ieh reich schon vorher ausgesprochen, 
sie ist mindestens nicht gerade ftir H y p o x a n t h i n  beweisend. 

4 )  ,Salpetersaures Silberoxyd f~illte weisses salpetersaures 
Sarkinsilberoxyd; bei Zusatz yon Ammoniak (wozu?)  fiel weisses 
Sarkinsilberoxyd. Dieses sowie das salpetersaure Sarkinsilber waren 
nicht in kalter, jedoch in kochender Salpeters~iure Ii~slich." ~ Dazu 
habe ich zu bemerken: 1)Salpetersaures Silberoxyd f[illt aus wliss- 
rigen Sarkinli~sungen einfach Sarkinsilberoxyd, nicht die salpeter- 
saute Verbindung. In dem Niederschlag ist keine Salpetersliure 
nachweisbar, w~ihrcnd sie in dem salpetersauren Salz leicht nach- 
zuweisen ist. 2)  Auch das Guaninsilberoxyd ist nur in heisser 
Salpeters~ture liJslich : vor allen Dingen hiitte J a c u b a s c h  nachweisen 
mUssen, dass sich helm E~'kalten ein k r y s t a l l i n i s c h e r  Nieder- 
schlag bilde!e (es  wird sich weiter unten zeigen, dass darauf be- 
sonderes Gewieht zu legen ist) und zwar in der charakteristisehea 
Form des salpetersauren Ilypoxanthinsilberox:/d. 
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In Summa: die yon  J a c u b a s c h  a n g e f i i h r t e n  R e a e t i o -  
hen  b e w e i s e n  die G e g e n w a r t  yon  I - Iypoxanth in  d u r e h -  
aus  nicht; 

Es wilrde reich zu welt ftihren, aueh auf die tilteren Angaben 
tiber denselben Gegenstand n~her einzugehen; ich kann mir das 
um so mehr ersparen, als sie fast wtirtlich mit dem yon J a c u b a s e h  
tibereinstimmen. 

J a c u b a s c h  konnte iibrigens gar keine beweisenden Resultate 
erhalten, da die Methode, die er zur Isolirung des Itypoxanthins 
anwandte, glinzlich unzureichend erscheint; mindestens kann man 
nicht die schliesslich erhai~ene Fliissigkeit direct auf Hypoxanthin 
priifen, wenn es auch viellcicht in ihr enthalten sein mag, falls es 
iiberhaupt im Harn enthalten ist. J a c u b a s c h  ftillt den Harn mit 
Bleiessig, filtrirt, flillt das lqltrat mit essigsaurem Quecksilberoxyd, 
zerlegt den gewaschcnen Niederschlag durch HS, filtrirt heiss und 
betrachtet die so erhaltene Fliissigkeit ohne Weiteres als Hypoxan- 
thinliisung. Das ist nuu abet durchaus irrig. Sie stellt im Wesent- 
lichen eine Liisung yon Harnsiiure dar. Diese wird aus dem Harn 
dureh Bleiessig nur bei 24stiindi~er Ruhe vollstlindig oder nahezu voll- 
standig gefallt, ist somit im Filtrat vorhanden, wird dann dureh 
das essigsaure Quecksilberoxyd gef~illt und geht bei Zersetzung des 
5~iedersehlages dutch HS in LSsung. lch habe reich davon dutch 
mehrlache Versucbe, so~,ohl mit normalem, wie leuktimisehem Urin 
tiberzeugt, bin iibrigens aber der Mtihe tiberhoben, weitere Beweise 
dafiir zu liefern, da N a u n y n  und Riess  inzwisehen eine Methode 
zur quantitativen Harns~iurebestimmung VeriJffentlicht haben, welehe 
auf der ~'org~ingigen Fiillung der Harns~iure dureh essigsaures Queek- 
silberox~d und .Isolirung dureh HS beruht *). Ihr Verfahren weieht 
nut" insofern yon dem Jacubaseh ' s  ab, als dieser basisches, Nau-  
nyn neutrales essigsaures Bleioxlfd verwendet, eine Abweichung, 
die insofern unwesentlieh erscheint, als, wie erwtihnt, auch durch 
das basisch essigsaure BleioxI~d die Harnsiiure erst bei laugem 
Stchen gefiillt wird. Zweitens nimmt Jaeuba~ch  keine Riicksieht 
auf das Xanthin, das gleichfalts dutch basisches essigsaures Btei- 
oxyd nicht gefiillt wird (wenigstens nur in ammoniakalischer Liisung), 
wohl abet durch essigsaures Quecksilberoxyd. Nebenbei ist die 
I, iisung noeh durch nicht niiher zu charakterisirende organisehe 

t) 1. e, S. 17 des Separatabdruckes, 
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Stoffe stark verunreinigt und schon aus diesem Grunde zu einer 
so directcn Priiflmg auf Sarkin ganz ungeeignet, lch habe, um 
dessen ganz sicher zu sein, noch folgenden eigcntlich wohl tiber- 
fliissigen directen Versuch angestellt. 0,05 Grin. Hypnxanthin (nach 
N e u b a u e r ' s  Methode mit einer geringen Modification aus Liebig'- 
schem Fleischextract dargestellt und sorgfiiltig gereinigt; ich erhiclt 
beilliufig aus 5 Pfd. (engl. Gcwicht?)~ 115 Grin. einmal 0,70, das 
andcre Mal 0,71 Grm., vor der vi~lligen Reit)igung) wurdcn in Wasser 
suspendirt, durch Zusatz von etwas Ammoniak in Liisung gebracht 
und zu 500 Ccm. Hara gesetzt, dieser dann mit soviel Essigs~iure 
versetzt, bis die I~caction ebenso sauer war, wie vnrher. Es ~clang 
mir nach J a c l l b a s c h ' s  blethode nicht, reich yon der Gegenwart 
des Hypoxanthins zu i.iberzeugen, die Li~sung war eben zu unrcin, 
wlihrcnd nach meinem weiter unten zu beschrcibenden Verfahren 
der Nachweis leicht gelingt. 

Die in der Arbeit yon Mosler  (dieses Archivs Bd. 37) an- 
gewandten Untersuchungsmethoden weichen so unwesentlich von 
denen J a c u b a s c h ' s  ab, dass ich auf sie nicht nlihcr einzugehen 
brauche, nmsoweniger, als schliesslich for beweisend immer diesel- 
ben Reactionen angesehen werden, wie bei J a c u b a s c h .  

Somit beweisen alle bis jetzt angestelllen Untersuchungen das 
Vorkommen von Hypoxanthin im Harn bei lienaler Leuk~mie nicht 
und es sind auch die bisher angewandten Untersuchungsmethoden, 
vielleicht mit Ausnahme der Kiirner 'schen, ftlr ungeeignet zum Nach- 
weis dessclben anzusehen, wenn nicht etwa das Hypoxanthin die 
Harnsaure im Harn ersetzt oder in ganz iiberwiegender Menge ihr 
gegeniiber darin enthaltcn ist, wovon natilrlich nicht die Rede 
sein kann. 

Es gait nun zunlichst eine Methode zu finden, welche den 
Nachweis kleiner Mengen von Hypoxanthin mit Sicherheit ermiig- 
lieht. Ich erinnerte reich dabei frtiher angestellter Versuehe, die 
Harnsliure in ammoniakalisch gemachtem Harn volumeIrisch durch 
SilbcrlSsung zu bestimmen, Versuche, die bishcr haupts~ichlich daran 
gescheitert sind, dass es mir nicht gelungen ist, eine brauchbare 
Endrcaction aufzufinden. Es cntsteht nehmlich beim Eintriipfcln 
yon Silberlilsung in ammoniakalischen Harn ein weisser flockigcr 
l~iederschlag~ welcher zum iiberwiegendcn Thcil aus harnsaurem 
Silberoxyd besteht, nebenbei noch Spuren yon Xanthinsilberoxyd 
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und der Silberverbindung eines anderen Xanthinstoffes enthltlt, wie 

ich welter unten erSrtern werde. Bei Gegenwart von H:/poxanthin 
musste auch dieses sich in dem Niederschlage befinden, da dasselbe 

durch SilberlSsung in der ammoniakalischen Liisung gef~illt wird. 
Dieser Niederschlag l~isst sich aasserdem ohne seine Farbe wesent- 
lich zu iindern, vollstiindig auswaschen, scbien also zmn Nachweis 
ganz geeignet. Man wird diese Angabe auffallend finden, da das 
harnsaure Silberoxyd sonst als ~iusscrst leicht zersctzlicher Kiirper 

gilt und die bekannte S c h i f f ' s c h e  Reaction auf der fast augen- 
blicklich eintretenden Reduction des Silberoxyds durch die Harn- 

s~iure beruht. Das Abweichcnde des Verhaltens erkl~irt sich durch 

die gleichzeitige Gegenwart yon Ammoniak und Kochsalz. Je mehr 

in einem Gemiseh yon harnsaurem Alkali und Chlorkalium resp. 
-natrium die Menge der letzteren gcgen das harnsaure Salz tiber- 
wiegt (bei gleichzeitiger Gegenwart yon Ammoniak), desto weniger 

ist der bei Zusatz von Silberliisung ents!ehende Niederschlag zur 

Zersetzang geneigt. Man wird leicht beobachten, dass beim Ein- 
tri~pfeln der Silberliisung ohne Umriihrea nach einiger Zeit stellen- 

weise Schw~irzung eintritt, die dutch sofortiges Umriihren verhin- 

deft werden kann; der Grand davon ist das stellenweise Ueberwiegen 

des Silbersalzes; sobald dieses irgendwo im Ueberschuss ist, zersetzt 
sich das harnsanre Silberoxyd in seiner N,'lhe und die Wirkung 

des Chlorkalium beruht wohl darauf, dass zuerst doch immer, 
ehe das hmmoniak liJsend wirkl, Chlorsilber entsteht, dieses dann 
beim Umriihren vertheilt wird,  und dana erst mit dem harnsauren 

Alkali in Wechselwirkung treten kann, sodass das l(isliche Silbersalz 

nirgends im grossen Ueberschuss vorhanden ist. Die Fiillung tritt 
iibl.igcns schon in ~iusserster Verdtinnung l) auf und die Harnsiiure 
wird vollst~indig gef~illt, wenigstens l~isst sie sich beim Ham nach 

dcr Fiillung im Filtrat nicht mehr nachweisen, sodass man das 

1) In L5sungen yon I (Harns~iure) zu 5000 tritt noch sofort ein feinflockiger 
Niederschlag auf, bei I : 10090 anfangs nur THibung, nach 5 Minuten aber 
zarter flockiger Niederschlag, der sich beim Erwiirmen anfangs noch besser 
zusammensetzt, dana 15st. Die L6sung trfibt sich in wenigen hugenblicken 
durch ausgeschiedenes Silber, das lange in derselben suspendirt bleibt. - -  
Das harnsaure Silberoxyd ist in Wasser sehr schwer 15slich: fltllt man ein 
Gemisch yon harnsaurem Kali mit Chlorkalium und hmmoniak durch eine 
zur vollst/indigen Fiillung unzureichende Menge yon hgONO~ so l~sst sich 
im Filtrat kein Silber nachweisen. 
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harnsaure Silberox?d wabrscheintich auch zur Untersuchung thie- 
rischer Organe auf Harns~iure wird verwerthen kiinnen. - -  Das 
Verfahren, das ich zum Nachweis des Hypoxanthin angewandt habe, 
ist nun folgendes: 

Der Urin wird stark amtnoniakaliseh gemacht, nach einigen 
Stunden yon den aasgeschiedenen Erdphosphaten abfiltrirt und unter 
Umrtihren so lange mit einer ammoniakalischen SilberlSsung ver- 
setzt, his eine Probe des Filtrats nach genUgendem Ammonzusatz 
dm.eh SilberlSsung nicht mehr getrtibt wird. Es entsteht dabei ein 
flockiger, grauweisser, ziemlich volumin~ser Niederschlag, der leicht 
yon dem bei ungenUgendem Ammonzusatz ausfallenden Chlorsilber 
und phosphorsauren Silberoxyd zu unterscheiden ist und sieh ziem- 
lieh gut absetzt. Derselbe wird, nachdem die dariiber stehende 
FlUssigkeit mit dem Heber entfe,'nt, zuerst dutch 9ecantiren, dann 
auf dem Filter bis zum Verschwinden tier HCl-reaction gewaschen. 
Mitunter iindert er dabei seine Besehaffenheit, wird sehleimig und 
filtrirt dann iiusserst schlecht. Tritt dieses ein, so thut man am 
bestea, auf vtillige Reinheit von NaCI zu verzichten. Der 5~ieder- 
sehlag wird nun durch Schiitteln mit Wasser auf's Feinste zertheilt 
und dutch HS zersetzt. Die FlUssigkeit mit dem Schwefelsilber 
his zum beginnenden Kochen erhitzt, heiss filtrirt,, das Filtrat im 
Wasserbad zur Troekne verdunstet. Der schwaeh gelb gefiirbte 
Rtiekstand besteht nun aus Harnsiiure, Xanthin und Hypoxanthin, 
wenn dieses vorhanden. Um die 3 Ki3rper zu trennen, wird er 
mit verdllnnter Schwefelsliure ( 1 : 3 0 )  erw~irlnt, welche das Xanthin 
und H?poxanthin ziemlieh loieht, yon der Harnsiiure nur Spuren 
llist. Die Liisung wird heiss filtrirt, mit Ammoniak tibersiittigt, 
wobei sieh meistens noch etwas harasaures Ammoniak ausscheidet, 
naeh dem Erkalten wieder fittrirt und mit ammoniakalischer Silber- 
li~sung gefallt. Bet jetzt entstehende Niedersehlag, der aus den 
Silberverbindungen des Xanthin und tt?poxanthi,i besteht, nebst 
den letzten Spuren yon harnsaurem Silberox?d wird bis zum Ver- 
sehwinden der SOn-Reaction gewaschen und dann genau naeh dem 
yon N e u b a u e r  zur T,'ennung des Xanthin und Hypoxanthin im 
Fleisch angegebenen Verfahren in heisser Salpetersiiure yon 1,1 
spee. Gew. gel~ist. Die noeb vorhandene Harnsilure wird dabei 
zerstiirt.  Die gelbliehe Liisung wird, falls sich etwas Chlorsilber 
abgesehieden hat, yon diesem abgegossen; beim Erkalten derselben 

Archly f. pathol. Anat. lid. L. rlft. 2. 13 
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scheidet sicb sofort das salpetersaure Hypoxanthinsilberoxyd als 
sehneeweisse, filzige Masse aus, die unter dem Mikroskop in feinen, 
oft btisehelf~irmig gruppirteu oder dutch einander verfilzten, jedoch 
nicht haarfiirmigen, Krystallnadeln erscheint. Beim Harn sind dem 
Niederschlag ~iusserst geringe Mengen einer amorphen Substanz 
beigemischt, yon der spiiter die Rede sein wird. Zur weiteren 
Prtifung bin ich dann stets so zu Werke gegangen, wie ich am 
Anfang beschrieben h a b e . - -  0,05 Grin. Hypoxanlhin ill 500 Ccm. Urin 
gelSst, liessen sich stets mit Sieherheit nachweisen, ja aueh bei 
0,025 auf 500 Ccm. Harn ist mir der Nachweis nie misslungen. 
Bei noch kleineren Mengen wurde der Nachweis unsicher, jedoch 
bin ieh flberzeugt, dass er bei Verwendung gri~sserer Mengen Urin 
gelungen w~ire. Als Belcg ftir die Brauehbarkeit der Methode kann 
ich auch 2 quantitative Versuehe beibringen. Selbstverst~indlieh 
kann man nieht in jcdem Fall der Untersuehung auf Itypoxanthin 
alle Cautelen der quautitativen Analyse anwenden, da sie bei dem 
ziemlich langwierigen Gang zuviel Zeit in Ansprueh nehmen wtirde. 
Ich babe es fiir richtiger gehalten, dieselbe auch bci diesen soge- 
nannten quantitativen Versuchen nicht in Anwendung zu bringen, 
da es eben darauf ankara, festzustellen, wieviel des zugesetzten 
Xanthin man in der Regel wiederzufinden erwarten kann. 

0,126 Grin. Hypoxanthin zu 500 Ccm. [-larn zugesetzt; gefunden 
0,261 salpetersaures Hyp.-Silberoxycl, entsprechend 0,116 Hyp. 
----- 9%06 pCt. - -  0,101 Grm. Hyp. zu 500 Cem. Harn; gefunden 0,203 
der salpetersauren Silberverbindung, entspreehend 0,0902 Hyp. 

89,30 pCt. 
Nachdem ich reich yon der Brauchbarkeit der Methode tiber- 

zeugt hatte, ging ich nun zur Untersuchung des leuk~imischen Urins 
iiber. An 4.Tagen zu verschiedenen Zeiten wurde die ganze 24- 
sttindige Menge des leuk~imischen Urins in derselben Weise verar- 
beitet und nie eine Spur von salpetersaurem Sarkinsilberoxyd er- 
hal ten.  Die noehmalige Untersuchung yon 3000 Ccm. Urin auf 
einmal hatte gleichfalls keinen Erfolg. Allerdings entstand nach 
dem Aufliisen des Silberniederschlages in heisser Salpetersliure beim 
Erkalten der Liisung ein 8elblich-weisser Niederscblag in ~iusserst 
geringer Menge, derselbe erschien jedoch unter dem Mikroskop 
auch nach mehrfach wiederholtem Aufliisen in heisser Salpeters~iure 
und langsamem Erkalten der Liisnng stets viillig amorph, war somit 
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kein salpetersaures Hypoxanthinsilberoxyd, das sich unter allen 
Umst~tnden krystallinisch abscheidet, lch habe schon vorher be- 

merkt, dass d em salpetersauren Hypoxanthin bei meinen Versuchen 
Spuren yon amorpher Substanz beigemischt waren und habe diese 
Substanz ebenso wie aus leuk~imiscbem Urin fiir s ich erhalten, 
als ich normalen Urin ohne Zusatz von Hypoxanthin in derselben 
Weise bearbeitete. 

Uebrigens will ich der Vollst~indigkeit halber, nicht verschwei- 
gen, dass ich bei der Verarbeitung des leuk~imischen Urihs genii- 
thigt war, von meinem Verfahren etwas abzuweichen. Schon der 
erste Silberniederschlag war meistens welt schleimiger und schlech- 
ter zu filtriren, wie aus normalem Urin. Sodann gelang es mirnie, 
nach der Zersetzung init HS ein farbloses yon Schwefelsilber freies 
Filtrat zu erhalten; ich war daher geniithigt, die ganze Fliissigkeit 
sammt dem SchwefelSilber zur Trockne zu dampfen und dann mit 
verdiinnter Schwefels~ture zu extrahiren. Durch einige Controlver- 
suche tiberzeugte ich mich, dass diese kleine Modification des Ver- 
fahrens der Sicherheit des Nachweises keinen Eintrag thut. - -  Um 
dem Einwand zu begegnen, den man miiglicherweise noch machen 
kiJnnte, dass irgend eine Substanz im lcuk~imischen Harn den Nach- 
weis des Sarkin verhindere, babe ich dann noch yon einer und 
derselben Harnquantitiit des Leukiimischen 500 Ccm. direct zur 
Untersuchung auf Hypoxanthin genommen, 500 Ccm. nach vorglin- 
gigem Zusatz yon 0,025 Grm. Hyp. In der ersten Portion war 
wieder keine Spur nachzuweisen, in der zweiten war der Nachweis 
nicht schwerer, wie beim normalen Harn. 

Ich kehre nun zu dem erw~ihnten aus der salpetersauren Lii- 
sung abgesetzten amorphen Nicderschlag zurtick, der doch mtJg- 
licherweise salpetersaures Hypoxanthinsilberoxyd sein konnte, aus 
irgend welchen, nicht bekannten Ursachen amorph abgeschieden.-  
Ich ging bei der Untersuchung dieses gesammelten Niederschlages 
yon der sp~iter best~tigten Voraussetzung aus, dass er jedenfalls 
die salpetersaure Silberverbindung eines Xanthin~ihnlichen Kiirpers 
sei, wusch ihn demgemiiss zucrst mit Wasser, solange bis das 
Wasehwasser nieht mehr sauer reagirte, zersetzte ihn in Wasser 
suspendirt mit HS, filtrirte heiss, dampfte die erhaltene sehwach 
saure Fltissigkeit nochmals mit hmmoniak zur Troekne und behan- 
delte den ~,,elblichcn Riickstand mit hcissem Wasser. Die L(isung 

13"  
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wurde kochendheiss filtrirt, sie trtibte sich beim Erkalten u n t e r  
A b s c h e i d u n g  m a k r o s k o p i s c h e r  f e i n e r  fast  weisser  Na- 
de ln ,  die anfangs die ganze Fllissigkeit erfiillten, bald aber zusam- 
mensanken. Nach dem Abfillriren, Wascben mit kaltem Wasser 
und Trocknen auf Fliesspapier an der Luft erhielt ich eine seiden- 
gl~inzende, thst weisse aus diinnen Nadelu bestehende Masse ~usser- 
lich ~ihnlich dem Tyrosin. Mikroskopisch bieten die Nadeln nichts 
Besouderes dar; sie sind je nach der Schnelligkeit der Ausscbeidung 
kleiner oder griisser, stellen bei langsamer Ausscheidung sehr lang- 
gestreckte rhombiSche Tafeln dar und sind h~iufig biischelftirmig 
gruppirt. Die Menge der Substanz war so gering, dass ich an ihr 
nut wenige Eigenschaften constatiren konnte: 1) Sie verbrannte 
ohne Riickstand. 2) Sic liist sich leicht in heissem Wasser, die 
gesiittigte LiJsung trtibt sich beim Erkalten, indem sie einen sehr 
scblfnen Perlmutterglanz annimmt, wie so h~ufig bei Ausscheidung 
feiner Krystalle, bald schlagen sich makroskopische Kr~,slallnadeln 
nieder. 3) Sie 10st sich sehr leicht in Ammoniak. 4) Die w~issrige 
Li~sung gibt mit Sublimatltisung einen weissen Niederschlag, bleibt 
bei Zusatz yon essigsaurem Kupferoxyd dagegen viillig Mar; kocht 
man, so scheidet sich ein apfelgrtiner flockiger Niederschlag aus, 
w~ihrend die Fliissigkeit vtillig farblos wird. 5) Die ammoniakalische 
Liisung~ wird durch ammoniakalische Silberli~sung gef'~illt: Der 
Niedersehlag l~ist Sich in heisser Salpetersiiure und seheidet sieh 
beim Erkalten wieder aus, j edoeh  n i ema l s  k r y s t a l l i n i s e b ,  
s o n d e r n  s te ts  a tnorph.  6) Mit Salpetersiture und Natronlauge 
gibt sic sehwache Xanthinreaetion, iihnlich dam H:tpoxanthin . -  
Wesentliehe Unterschiede vom Hypoxanthin bietet also der K(irper 
nut in wenigen Beziehungen. Am ~iehtigsten ist die grosse Diffe- 
renz der L(islichkeit in heissem und kaltem Wasser and die Aus- 
sebeidung in makroskopisehen Krystallnadeln. Von den his jetzt 
bekannten XanthinkSrpern bildet das Guanin gleichfalls bei der 
Ausseheidung aus heisser LSsung, die aueh nut Spuren davon ent- 
hltlt, langgestreckte Nadeln, Xanthin und Hypoxanthin krystallinische 
Kiirnchen. Dazu kommt noeh die Unkrystallisirbarkeit der salpeter- 
sauren Silberverbindung, auf die jedoeh weniger Gewicht zu legen ist. 

Ieh verkenne nieht, wie misslieh es ist, auf diese wenigen 
Reactionen h i n ,  einen neuen K~irper aus der Xanthingruppe anzu- 
nehmen and halle :mich vorl~iufig auch davon noch fern. Auf der 
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anderen Seite sind aber die Differenzen so constant und unzweifel- 
haft, dass ich mich nicht ftir berechtigt hielt, sie zu vernachl~ssigen 
und den KSrpcr bona fide ftir Hypoxanthin zu erkl~iren. - -  

Mag man nun aber dariiber denken, wie man will, mag man 
ihn fiir Hypoxanthin halten oder nicht, so bleibt immer die Frage 
bestehen ,,ist denn nun das Hypoxanthin oder ein ibm sehr nahe- 
stehender Ki~rpcr ftir die lienale Leuk~imie charakteristisch?" und 
das ist es gerade, was ich entschieden verneinen muss. Ich  h a b e  
ihn g e n a u  in d e r s e l b e n  W e i s e  a u c h  a us  n o r m a l e m  yon  
v e r s c h i e d e n e n  I n d i v i d u e n  g e s a m m e l t e n  H a r n  b e k o m m e n  
und der Schlitzung nach auch in derselben Menge und zwar con- 
stant bei mehrmaliger Wiederholung. Ich mtlsste das eben Ge- 
sagte wih'tlich wiederholen, wenn ich sein Verhalten beschreiben 
wollte, es war  in a l l e n  St i icken  d a s s e l b e  o h n e  d ie  ge -  
r i n g s t e  A b w e i c h u n g .  

Damit fiillt auch die Schlussfolgerung Mos le r s ,  dass man das 
Vorkommen yon Hypoxanthin im Harn als Symptom zur differen- 
tieUen Diagnose der lienalen und l~,mphatischen Leuk~imie verwcr- 
then ki~nne, die sieh ausserdem, wie ich gentlgend gezeigt zu haben 
glaube , auf dllrehaus unzureichende Untersuchungen stiltzt; ganz 
abgesehen davon, class ein solches differentielles Symptom kaum je 
wtinsehenswerth sein miichte, da man andere Anhaltspunkte genug 
zu dieser Unterscheidung besitzt und nicht erst lange chemische 
Untersuchungen ansteilen wird, wo die einfache Krankenuntersnchung 
den gewtinsehten Aufschluss in wenigen Augenblicken gibt. 

Die Menge des hypoxanthin~ihnlichen Kiirpers im Harn ist 
ltusserst gering, noch bedeutend geringer, als die des Xanthin, das 
man durch Versetzen der vom Niederschlag abfiltrirten Fliissigkeit 
mit Ammoniak, Zersetzen des Niederschlages HS etc. leicht erh~ilt 
und zwar von vorneherein fast farblos und rein, sodass diese Me- 
rhode des Nachweises der Neubaue r ' s chen  vielleicht vorzuziehen 
sein mlJchte. Etwas Xanthin schltigt sich auch mit dem unliislichen 
salpetersauren Silbersalz mit nieder; wie stets, wo das Xanthin an 
Menge tiberwiegt. Es bleibt nach dem Zersetzen dieses mit HS 
und Eindampfen des Filtrats unter Ammonzusatz beim Ausziehen 
des Riiekstandes mit heissem Wasser als schwer liislich zurtick. 
Es mllchte sich daher wohl empfehlen, die salpetersaure Silberver- 
bindung vor der weiteren Verarbeitung erst noch einmal aus heisser 
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Salpetersiiure umzukrystallisiren und yon vornherein die hautartigen 
an den Wiinden des GefUsses ausgeschiedenen Massen nicht mitzu- 
nehmen, da sie wesentlieh aus salpetersaurem Xanthinsilberoxyd zu 
bestehen scheinen. 

Es liegt ausser dem Plan dieser Arbeit, auf die Untersuehung 
des fraglichen Ki~rpers noch nliher einzugehen, deren einzige Sehwie- 
rigkeit iibrigens in tier Beschaffung des ausreiehenden Materials 
liegen wtirde. Vielleicht komme ieh an einem anderen Oft hierauf 
zuriiek. Fiir den Fall, dass jemand, was ich lebhaft wtinsche, meine 
Angaben priifen wollte, bemerke ieh von vornherein, um unntitze 
Eriirterungen zu vermeiden, dass es sich kaum der Miihe lohnen 
wtirde, weniger als 10--15 Liter nicht zu dtinnen Hams in Arbeit 
zu nehmen. Verarbeitet man diese Quantit~t in einzelnen Portionen 
von einigen Litern, so empfiehlt es sich, die ausgewaschenen Silber- 
niederschl~ge zu vereinigen und zusaramen mit HS zu zersetzen 
oder wenigstens doeh die daraus resultirenden Filtrate. 

IlL A n d e r e  P r o d u e t e  e ine r  u n v o l l k o m m e n e n  O x i d a t i o n  
im H a m .  

Zur Entscheidung der oben bei der Harnsiiure eriirterten Frage 
hat die Untersaehung des Hams auf andere Produete einer unvoll- 
stiindigen Oxydation grosse Wichtigkeit; der Nachweis derselben 
w~irde eine wichtige Stiitze ftir die Bartels 'sche Ansicht tiber die 
Bedeutung der Harnsliurevermehrung abgeben. 

Solche unvollstiindige Oxydationsproducte bat man denn aueh 
schon sell einiger Zeit gesucht und gefunden. K(irner hat in dem 
Ham eines Leuk~mischen Milchs~ure gefunden, Jacubasch  gleich- 
fails Miichsliure, Ameisens~iure und Essigs~iure. Ich will mich auf 
eine Kritik die'set Angaben nicht einlassen, da mir eigene Unter- 
suchuugen in diesem Punkt fehlen. Es lag allerdings in meinem 
Plarr, alle diese Stoffe in den Kreis meiner Untersuchung zu ziehen, 
die Ktivze der Beobachtungszeit hat reich jedoch daran gehindert. 
Dass die Gegenwart der Essigs~iure wenigstens in dem einen Fall 
yon J a c u b a s c h  nicht als bewiesen angesehen werden kann, habe 
ich schon an einem anderen Orte bemerkt ~). .Nehmen wir aber 
auch die Angaben ohne Weiteres als richtig an, so ist doeh die 
I)eutung dieser Stoffe als Producte einer unvollstlindigen Oxydation 

l) P f l i i ge r ' s  Archly Bd. II. S. 366. 
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nicht fiber allen Zweifel erhaben. Sie sind bekanntlich Bestand- 
theiie des Milzsaftes, wahrscheinlich also auch des Milzblutes. Zieht 
man die enorme Vergriisserung der Milz in Betracht und erwiigt 
man, dass das Milzblut bei der Leukltmie so zu sagen einen viel 
betr~lchtlicheren Bruchtheil des Gesammtblutes darstellt, wie im 
INormalzustand, so kann es nicht Wunder nehmen, dass sich nach- 
weisbare Spuren dieser Stoffe im Blut finden und in den Urin 
tibergehen. Welt mehr eignen sich zur Entscheidung der oben be- 
rUhrten Frage 2 Stoffe, die man mit Recht als intermedi~ire Stufen 
der Oxidation im thierischen Organismus ansieht and die nicht in 
der Milz vorkommen, deren Bedeutung also, wean man sie findet, 
nicht mehr zu discutiren ist, sondern eo ipso feststeht - -  ich meine 
die Oxals~iure und das Allantoin. 

Auf Oxals~iure ist der leuk~imische Urin bis jetzt erst einmal 
bei Mos le r  1. c. S. 45 untersucht, jedoch ist die quantitative Be- 
stimmung, die, seit S c h u l t z e n  nachgewiesen hat, dass die Oxal-  
s~iure auch im normalen Urin oft vorkommt, allein maassgebend 
sein kann, nicht beweiskr~ifti8; S e na t or  hat bereits darauf aufmerk- 
sam gemacht, dass bei dem angegebeneu Verfahren gleichzeitig schwe- 
felsaurer Kalk mitgefiillt wird. Leider habe ich selbst aus Mangel 
an Zeit keine quantitativen Oxalsiiurebestimmungen machen kiinnen. 

Was das Allantoin bctrifft, so ist es tiberhaupt noch nicht im 
mensehlichen Urin nachgewiesen (Sen at or),  im leuk~imischen noch 
nicht gesucht und ich bemerke yon vornherein, dass aueh meine 
Bemtlhungen in diesem Punkt ohne Erfolg geblieben sind, kann 
indessen den Verdacht nicht unterdrilcken, dass dieses vielleieht 
Schuld der befolgten Methoden war. - -  Die KUrze der Zeit erlaubte 
mir nicht, die bisher angewendeten Methoden zu prtifen, wie ieh 
es beim Hypoxanthin gethan habe, sie eventuel[ zu modificiren oder 
durch andere zu ersetzen. 

Ich bediente mieh zunlichst des Verfahrens yon F r e r i c h s  und 
S t l t d e l e r  ~) das mir deshalb ein besonderes Vertrauen zu verdie- 
hen schien, well mittelst desselben allein thats~tchlich Allantoin, 
allerdings nut beim Hunde, gefunden ist 2). 

1) j. Mfiller's hrchiv, i854. S. 393. 
~) Ich muss gestehen, dass mir die huffindung des hllantoin im Hundeharn yon 

M eissner zur Zeit, als ich diese Untersuchung machte, nicht im Gedilcht- 
niss gewesen ist. 
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1500 und dann noch ein zweites Mal 2000 Ccm. Harn wurden 
mit Bleiessig geflillt, 24 ,  alas zweite Mal sogar 48 Stundea stehen 
gelassen, alas Filtrat entbleit, zur Svrupsdicke eingedampft und Iltn- 
gere Zeit sich selbst fiberlassen: es  schieden sich keine Allantoin: 
krystalle ab. Die syrupiisc Fliissigkeit wurde dann mit Alkohol aus- 
gekocht und heiss filtrirt. Es bitch dabei in beiden F~llen ein grau- 
weisses Pulver zuriick, das sich als 2fach harnsaures Natron erwies, 
somit war die Harnsliure auch bet 48sttindigem Stehen des Gemiscbes 
nicht v~illig ansgefiillt. Die alkoholische Liisnng blieb bet wochen- 
langem Stehen v~illig klar und setzte keine Spur yon Krystallen ab. 

Ein Controlversuch, bet dem ich 0,1 Grm. Allantoin in 500 Ccm. 
Urin li~ste und nach demselben Verfahren untersuchte, hatte aber 
auch ein sehr ungenfigendes Resuttat. Es schieden sich zwar kleine 
Krystalle aus dem alkohoiischen Auszug ab, die mikroskopisch das 
Ansehen von Allantoin hatten, zur genaueren PrUfung war ihre Menge 
abet ungentlgend. Auch die Anwendung der von H o p p e  vorge- 
schlagenen Methode (Fifllung mit salpetersaurem Quecksilberoxyd) 
ltihrte nicht zum Ziel. Ftir den Ham scheint sie tiberhaupt nicht 
geeignet. Wegen der gleichzeitigen Fiillnng des Harnstoffs, der 
Harns~iure (theilweise), der Phosphorsiiure, eines Theiles der Schwe- 
felslture nnd organischer Substanzen, bekommt man, wenn man 
einigermaassen bedentende Quantitiiten Harn anwendet (3000 Ccm.) 
enorme Massen Niederschlag, und ~ ausserdem bietet derselbe der 
Zersetzung durch HS wlihrend des fortw~ihrenden Freiwerden v0n 
Salpeters~iure aus dem salpetersauren Quecksilberoxyd-Harnstoff be- 
deutende Schwierigkeiten. Der Versuch im Filtrat von Schwefel- 
quecksilber das Allantoin nach dem Einengen und Versetzen mit 
Ammoniak (lurch ammoniakalische Silberliisung zu fallen, misslang 
in ether Pt'obe: die ganze Flilssigkeit wurde sehr schnell dutch 
Silberreduction schwarz. Ich schlng daher einen anderen Weg ein: 
fiillte die Ftiissigkeit mit Biciessig nach gen(igendem Verdtinnen, 
entbleite das Filtrat, dampfte stark ein und kochte mit Alkohol - -  
es schiedea sich ebensowenig Allantoinkrystalle ab. 

Wenn ich nun auch auf diese negativen Ergebnisse aus den 
eriirterten Griinden nicht viel Gewicht lege, so ist "doch auf der 
anderen Seite hervorz~heben, dass also auch von dieser Seite tier 
unzweifelhafte Nachweis ether unvollkommenen Oxydation noch nicht 
6eliefert i~t. 
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IV. U n t e r s u c h u n g  des  Blu tes .  

Leuk~imisches Blur ist bekanntlich bereits iifters auf abnorme 
Bestandtheile untersucht worden, jedoch durchaus nicht stets mit 
demselben Rcsultat. Soviel mir bekannt, sind Untersuchungen aus- 
gefiihrt yon S c h e r e r ,  F o l w a r c z n y  und Ki i rncr .  S c h e r e r  
untersuchte das Leichenblut in zwei Fitllen J), F o l w a r c z n y  das 
Veniisectionsblut und das Leichenblut aus 4 Kiirperrcgionen in einem 
Fall, Ki~rner ~) das Veniisectionsblut in einem Fall. Seit K i i rne r  
ist soviel mir bekannt, eine Blutuntersuchung nicht mehr ausgefiihrt. 
Die Stoffe, die nach diesen Untersuchungen tiberhaupt im Blut nach- 
gewiesen sind oder als nachgewiesen angegeben werden, wenn wir 
vorlliufig vonde r  Begriindung ganz absehen, sind: Glutin oder ein 
diesem nahestehender Stoff; Ameisens~iure, Essigsiture, Milchsliure; 
Leucin, Tyrosin; Harnsiiure und Hypoxanthin. Werfeu wit die 
Resultate de1' 4 Untersuchungen des Leichenblutes yon F o l w a r c z n y  
und des Venlisectionsblutes zusammen, da F o l w a r c z n y  so geringe 
Mengen zur Uutersuchung hat|e, dass das Fehlen irgend eines Be- 
standtheiles nicht wunderbar erscheint und das Blut doch immer 
yon Einem Fall abstammte, so wurde in 4 Ul~tersuchuDgen gefundeu: 
1) Glutin 2real; 2)  Ameisensiiure und Milchsliure in allen F~illen; 
3) Essigslture einmal (nut in 2 F~illen untersucht); 4) Leucia ist 
in 2 Fiillen angegeben, T~'rosin in einem; 5)Harns~ure in 3 Fiillen; 
6) Hypoxanthin in allen Fitllen, in eincm jedoch zweifelhaft (Fo l -  
w a r c z n y )  8). Kann man nun bei manchen physiologischen Unter- 
suchungen zweifeln, wie weit negativen Resultaten eine Beweiskraft 
zuzuschreiben ist, da man dabei doch nie alle Bedingungen des 
Versuches genau in seiner Gewalt hat, so ist das meiner Ansicht 
nach bei chemischen Untersuchungen nur erlaubt, wenn man ge- 

�9 grUndete Bedenken gegen die Methode oder die F~ihigkeit des Unter- 
suchers hat. Vollends unzweifelhaft is| das Resultat, wenn derselbe 
Beobachter in dem gleichartigen Untersuchungsmaterial und nach 

t) Verhandl. d. W~irzburg. phys.-reed. Gesellsch. Bd. IL S. 32 i  u. Bd. Vll. S. 123. 
2) Dieses Archly. Bd. XXV. S. 142. 
8) Die Arbeit yon F o l w a r c z n y  war mir |eider im Original nicht zug{Inglich. 

S c h e r e r drfickt in seineal Referat dariiber ( C a n s t a t t' s Jahresbericht. 1858. 
II. 66) seinen Zweifel durch ein zugesetztes (? Xanthin) aus,  M o s l e r  be- 
zeichnet die Angabe gieichfalls als sehr problematisch. 
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derselben Methode einen Kiirper einmal finder und einmal nicht, 
wic z .  B. S c h e r e r  beim Glutin, WAhrend man in der Nerven- 
physiologie vielfach befriedigt zu sein scheint, wenn der Erfolg in 
der Mehrzahl der Fiille, etwa ~ bei einer gentigend grossen Zahl 
yon Einzelnbeobachtungen eintritt, wird hier die Beweiskraft eines 
negativen Ergebnisses nur durch eine sehr grosse Zahl positivcr 
aufgehoben; w~ire das Glutin z. B. unter 100 F~illen 99real gefun- 
den, so wiirde ich allerdings nicht anstchen, dasselbe als wesent- 
lichen Bestandtheil, d. h. als zur Constitution des leuk:,imischen 
Blutes als solchen gehi~rig zu betrachten, wenn es aber in 4 Unter- 
suchungen 2real gefimden ist, so ist man dazu in der That nicht 
berechtigt. 

Als constant vorkommend (die inconstanten scheide ieh yon 
der weiteren Betrachtung aus), kann man immer unter der vorliiu- 
figen Annahme, dass die Angaben wirklich beweisend sind, nut 
M i l c h s l i u r e ,  A m e i s e n s i i u r e  und v i e l l e i c h t a u c h H y p o x a n t h i n  
bezeichnen. 

Was die Mi l chs i i u r e  anlangt, deren Vorkommen ieh als durch 
die Untersuchungen festgestellt ansehe, wiewohl Verwechslungen mit 
Glycerinphosphors~iure nicht ausgeschlossen sind, so steht es sehr 
dahin, ob sie als abnormer Bestandtheil anzusehen ist; in verschie- 
denen Lehrbiichern der physiologischen Chemie ist sie geradezu als 
normal angefilhrt, 

Das Vorkommen von A m e i s e n s ~ i u r e  ist nicht wunderbar und 
hat eigentlieh alles Interesse verloren, seit man weiss, dass bei der 
Coagulation des H~imoglobin Ameisensiiure entsteht, mindestens so 
lange, als die quantitativen Verh~iltnisse nicht, bekannt sind. Das 
Vorkommen der Ameisens~iure kann also igleichfalls nicht als cha- 
rakteristisch fiir das leukiimische Blut angesehen wcrden. Was den 
Nachweis derselben betrifft, so entspricht er in den meisten F~illen 
wissenschaftlicheu Anforderungen. Nut in dem zweiten Fall von 
S c h e r e r  kann ich ihn nicht als geniigend anerkennen. S c h e r e r  er- 
schliesst bier die Gegenwart yon Ameisenstiure aus tier Schwlirzung, 
die beim Erhitzen des alkoholischen Auszuges des Blutrtickstandes 
mit AgONO 5 entstand. Ich erlaube mir zu griJsserer Sicherheit noch 
w~irtlich zu citiren (l. c. S. 125) ,die yon dem Leucin abgegossene 
weingeistige L(isung reducirte salpetersaure Silberoxydli~sung beim 
Erhitzen, wodurch ein Gehalt yon Ameisens~iure erkannt wurde. 
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Der grSsste Tbeil des zugesetzten Silbersahes wurde aber als Chlorsilber 
in Saipeters~iure unlSslich abgeschiedcn." Es d[irfte schwcr halten~ 
cinch alkoholischen huszug aus dent Abdampfungsrtickstande eines 
w~issrigen Auszuges irgend eines thierischen Gewebes (Knochen viel- 
leicht ausgenommen), zu finden, der beim Erhitzen mit SilberliJsung 
nicht geschw~irzt wird. --- Die Reduction yon Silberoxyd entschei- 
det doch eben nichts Anderes als die Gegenwart eines der unz~ih- 
ligen bckannten und unbekannten, Silbersalze reducirenden orga- 
nischen KiJrper. Dass de~selbe gerade Ameisens~iure ist, kann marl 
erst schliessen, wean der KiJrper fliichtig Und sauer ist und nach 
der Darstellungsmeth0de kein fltichtiger, nicht an Basen bindbarer 
KiJrper in der zu priifenden Fltissigkeit enthalten sein kann; man 
kann es schliesselJ, wean m a n  die Fliissigkeit nicht allein dutch 
Destillation mit einer Siture gewonnen, sondern auch das Destillat 
nach dem Abs~ittigen mit kohlensaurem Natron zur Entfernung in- 
differenter fltichtiger, Silberoxyd reducirender Stoffe, die unzweifel- 
haft vielfach im thierischen Organismus vorkommen, v i J l l ig  z u r  
T r o c k n e  g e d a m p f t  hat.  Leider wird das Letztere auch sonst 
vielfach vernachl~issigt. 

Was endlich das H y p o x a n t h i n  betrifft, so steht es wohl 
fest, dass dasselbe im normalen Blnt nicht vorkommt (ich komme 
darauf sp~ttcr zurtick), leider kann ich aber den Nachweis desselben 
nirgends als genilgend anerkennen. Von S c h e r e r  und F o l w a r c z  ny 
konnte er noch nicht gentigend geftihrt werden, da ibre Unter- 
suchungen vor die Arbeit yon S t r e c k e r  fallen, durch die ein 
Wiedererkennen des Sarkin ilberhaupt erst miiglich geworden ist; 
abet auch yon K i J rne r  ist der Nachweis nieht hinreichend geftlhrt. 
Es gilt bier genau dasselbe, was ich sehon oben beim Harn an- 
gefilhrt habe. Auch hier wird nur festgestellt, dass tier .K~irper 
ein gelbliches Pulver bildete, welches sich in Ammoniak liiste und 
die Reaction mit NO~ und NaO gab. l)as thut aber Alles Xanthin 
auch und K S r n e r  hat ~ar keinen Versuch gemacht, es vom Xan- 
thin zu unterscheiden, wiihrend man bet der ausserordentlichen 
Aehnlichkeit beider die aller positivsten und stringentesten Beweise 
fordern muss. Die M(iglichkeit des Hypoxanthinnachweises beginnt 
bet kleinen Mengen meiner Ansicht nach erst mit der Darstel]ung 
des salpetersauren SilbersaIzes, Wo diese nicht ausgeftihrt ist, kann 
man auch die Oegenwart yon Sarkin nicht behaupten. Bet dieser 
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Sachlage hielt ich crneutc l~lutuntersuchungen fur dringend geboten 
und situmte nicht, sic in diescm mir zugiinglichen Falle auszu- 
filhren. 

420 Ccm. Blur wnrden 24 Stunden p. m. aus dem Herzen und 
den grossen Geflissen entnommen. Das Fibrin war theilweisc schon 
in thefts stark geflirbten, thefts fast farblosen Klumpen geronnen, 
das Blur hatte das oft beschriebene schmutzig-graurSthliche Ansehen 
und reagirte alkalisch. Die Coagula wurden zerrieben und das 
Blur nach Wasserzusatz coagulirt. Beim Coaguliren wurde die Re- 
action schwach sauer, das Filtrat war v(illig Mar, nicht opalisirend, 
frei yon Eiweiss. Das Coagulum wurde nochmals ausgewaschen 
und ausgepresst, die vereinigten Filtrate zuerst tiber freiem Feuer, 
dann auf dem Wasserbade eingedampft, die s~'ruptise FIUssigkeit 
der Ruhe tiberlassen. Nach 24 Stunden war sic zu einer ziemlich 
festen Gallerte erstarrt, sodass dadurch schon die Gegenwart yon 
Glutin wahrscheinlich erschien. Krystalle oder iiberhaupt feste Ktirper 
setzten sich aus derse|ben bei mehrtiigigem Stehen nicht ab. Die 
Gallerte wurde durch Erw~rmen unter Zusatz yon etwas Wasser 
wieder geli~st, in eine grosse Schale gebracht und mit Alkohol 
ausgekocht, dann einige Zeit stehen gelassen und nach dem Erkalten 
der alkoholische Auszug yon den ausgeflillten z~ihen klebrigen Flocken 
abfiltrirt. Das Filtrat war nahezu, jedoch nicht vi~llig klar. Der 
dutch den Alkoholzusatz entstandene reichliche 5Tiederschtag wurde 
mit Alkohol gewaschen, ausgepresst, getrocknet und dann mit kaltem 
Wasser tibergossen. Er quoll darin, wiewohl nicht ganz vollst~indig, 
auf, liiste sich aber auch zum Theil. Auch das Verhalten gegen 
Reagentien zeigte, dass es mindestens nicht reiner Leim war. Die 
durch Erwiirmen erhaltene leicht getrUbte Ltisung gab mit Gerbslture, 
sowie mit Quecksilberchlorid allerdings einen starken Nicderschlag 
und blieb bei Zusatz yon Essigs~iure ktar, abet sic gab auch eine 
Trtibung mit Essigsiture und Ferrocyankalium und einen starken 
Niederschlag mit Bleiessig (theilweisc wohl Chlorblei). Da Leim durch 
Bleiessig nicht geflillt wird, fitllte ich die hciss bewirkte, dann stark 
verdiinnte Ltisung damit, so lange noch ein Niederschlag entstand, 
entbleite das Filtrat und dampfte ein. Die stark concentrirte Fltlssig- 
keit erstarrte beim Erkalten zu einer hellgelben durcbsichtigen 
Gallerte, die sich jedoch in kaltem Wasser bei liingerer BerUhrung 
damit liSste. Es hing dieses m(iglicherweise yon der Gegenwart der 
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Essigs~iure ab, welche ja au~ dem iiberschtissigen essigsauren Blei- 
ox~fd fret werden musste und nicht viillig abgedampft sein mochte. 
In der That verhiilt sich eine mit Bleiessig versetzte und dann ent- 
bleite Leimliisung fihnlich. Die Liisung dieser Galierte nun wurde 
durch Essigsiiure und Ferroe)'ankalimn nicht mehr, durch Blcicssig 
noch leicht gelriibt, gab aber, wie vorher, eine starke F~illung mit 
Gerbs~iure und Quecksilbcrcblorid. - -  Eine cndgiilti~e Entscheidung 
dartiber, ob es sich um Glutin handelte, hoffte ich durch das Stu- 
dium der Zersetzungsproducte namentlich durch die Einwirkung der 
Schwefels~iure zu erhalten, durch welche bekanntlich nur aus Knochen- 
leim Glycocoll entste~[ b Leider lieferten racine Vcrsuche in dieser 
Richtung kein positives Resultat: ich erhielt nur "Leucin in zweifel- 
haften Spuren und kein 61ycocoll. Ich Will dabei bemerken, dass 
ich nach demselben Verfahren, welches ich dieses Mal anwendete, 
friiher aus Lcucin relativ betNichtliehe Quantit~ten reines ~ Glycoeoll 
erhalten habe: iiber 3~ pCt. (aus 60 Grm. Leim 2 6rm.) Zu mei- 
nem grossen Bedauern fiel inir ein anderes wichtiges Hiilfsmittel 
zur Erkennung des Leims die Circularpolarisation erst ein, als ich 
mein Material bereits zur Zersetzung mit Schwefels~iure verbraucht 
hatte. 

Der a l k o h  o l i s c he  A u s z u g  wurde zur S~rupsdicke eingedampft 
und einige Tage der Ruhe ilberlassen. Auch dabei land keine 
krystallinische Ausscheidung statt. Der Rtickstand liJste sich leieht 
in Wasser und die LiJsung triibte sich bet Alkoholzusatz nicht, der 
Leim war also wenigstens nahezu  vollst~indig entfernt. Um nun 
zun~ichst tiber die Gcgenwart yon Iiypoxanthin eine Entscheidung 
zu erlangen, um ,das es mir am meisten zu thun war, verdtinnte 
ich die w~issrige Liisung, tibers~ittigte stark mit Ammoniak, filtrirte 
und fiillte mit salpetersaurem Silberox,yd. Es entstand ein flockig- 
gelaliniiser Niederschlag in nicht gerade betr~ichtlicher Menge. Die 
Fttissigkeit wurde filtrirt und das Filtrat sofort mit verdiinnter 
Schwefels~iure his zur stark sauren Reaction versetzt, wobei der 
gcringe Ueberschuss des zugesetzten Silbers als Chlorsilber ausfiel, 
und dann zur Untersuchung auf fltichtige S:~iuren destillirt. 

Den S i l b e r n i e d e r s c h l a g  behandelte ich nach dem Aus- 
waschen in derselben Weise, wie ich es beim Harn bcschrieben 
habe: zersetzte mit HS, dampfte das Filtrat yore Schwefelsilber zur 
Trockne. Das zurilckbleibende schwaeh grau-gelbliehc Pulver liiste 
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sich bis auf unbedeatende Spuren in verdtinnter Schwefels~iure 
( 1 : 3 0 )  und auch beim Uebersiittigen dieser Li~sung mit Ammoniak 
entstand kein Niederschlag: H a r n s ~ i u r e  war  s o m i t  n i c h t  n a c h -  
z u w e i s e n .  Die ammoniakalische Fliissigkeit wurde dann wieder 
mit Silberliisung gef~illt und dcr Niederschlag nach dem huswaschen 
in Salpetersliure yon 1,1 spec. Gew. heiss gelSst; beim Erkalten 
schlug sich die salpetersaure Si[berverbindung vSllig weiss und rein 
in den charakteristischen mikroskopischen Krystallen des salpeter- 
sauren Hypoxanthinsilberoxyd nieder. Nach 12stiindigem Stehen 
wurden die ausgeschiedenen Massen auf einem mit Salpeters~iure 
extrahirten, getrockneten Filter gesammelt,Ogewaschen, bet 1000 
getrocknet und gewogen. Ich erhielt: 

0,0676 salpetersaures Sarkinsilberoxyd, entsprechend 0,0300 
Sarkin = 0,071 pro mille. Nachtr~iglich tiberzeugte ich reich genau 
in der fiir den Urin angegebenen Weise, d a s s  ich es mit Sarkin 
zu thun hatte. Dis yore salpetersauren Sarkinsilberoxyd abfiltrirte 
LSsung gab beim Uebers~ittigen mit Ammoniak eine sehr geringe 
Menge eines gelatiniisen Niederschlages, der nicht nilher untersucht 
wurde; vielleicht Xanthinsilberoxyd. 

Es bleibt nun noch tibrig yon den f l t i c h t i g e n  S~iuren und 
der Mi l chs t iu re  zu sprechen. Die oben erwlihnte sanre Flilssig- 
keit wurde der Destillation unterworfen und das saure Destillat mit 
kohlensaurem Natron zur Trockne gedampft, mit absolutem Alkohol 
extrahirt, wieder zur Trockne verdunstet, der Riickstand in Wasser 
gel(ist. Die Liisung gab mit AgONO 5 und einer Spur Schwefels~iure 
eine ~iusserst starke Silberreduction beim Erw~irmen; beim Anstiuern 
roch sis stark nach Essigs~iure. In der That war auch der Nach- 
wets derselben durch Eisenchlorid nach Entfernung der Ameisen- 
stiure 1) leicht zu filhren. - -  

Ich bin bier geniithigt, wiederum eiue Anmerkun8 zu machen, 
den Nachweis der Essigsliure bet gleichzeitiger Gegenwart yon Amei- 
sensliure im Allgemeinen betreffend. Ich ziehe hierbei zum Ab- 
slittigen der tiberschtissigen Schwefels~iure und Ausf~illen des ge- 
liisten Quecksilbers den kohlensauren Baryt dem koblensauren Kalk 
vor und zwar aus dem Grunde, well jede GypsliJsung aus reinem 
krystallisirten Gyps so gut, wie aus kiinstlich dargestelltem, mit 

1) Hoppe ,  Handbuch etc. 2. Aufl. S. 77. 
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einigen Tropfen Eisenchiorid versetzt, sicb, wie ich gefunden babe, 
beim Kochen triibt und cinch Niederschlag von basisch schwcfel- 
saurem Eisenoxyd fallen l~isst. Es ktinnte dieses Verhalten zur 
fiilschlichcn Annahmc yon Essigsiiure verteiten, wenngleich als we- 
sentlich unterscbeidend immer noch bleibt, dass die Fltissigkcit, falls 
Essigs~iure vorhanden ist, sich bei Zusalz yon Eisenchlorid in der 
K~ilte roth f~irbt, wenn diesc nicht vorhanden, farblos oder schwach 
gelblich bleibt und auch die Farbe des beim Erhit~en entstehenden 
Niederschlages eine etwas verschicdene ist (bei Gegenwart yon Essig- 
slture mehr roth, ohne dieselbe gelblich). Besser ist aber immer- 
hin, statt des kohlensam'en Kalks den kohlensauren Baryt anzuwen- 
den; nut muss man dafiir sorgen, dass er viiltig rein ist und na- 
mentlich keine Spur von dem zur Darstellung angewandten und 
ausserordentlich hartn~ckig anhaftenden kohlensauren Natron cmh~lt. 
Die Fliissigkeit bleibt dann bei Zusatz yon Eisenchlorid falls keine 
Essigs~iure vorhanden ist, unver~indert, beim Kochen flirbt sie sich, 
wie jede sehr verdtinnte Eiscnchloridliisung dunkelroth, ohne jedoch 
einen Niederschlag zu bilden; ist Essigsiiure vorhanden, so flirbt sie 
sich in der K~ilte roth uud gibt beim Erhitzen einen flockigen, rSth- 
lichen Niederschlag. Um einc vollst~indige Abs[ittigung der Schwefel- 
sliure zu erreichen, muss man mehrcre Minuten lfindurch mit Ueber- 
schuss yon kohlensaurem Baryt erw~irmcn. Man filtrirc erst nach 
viilligem Erkalten, da sich sonst das Filtrat regelm~issig trilbt; es 
ist zwar meistens auch etwas trtib, selbst wenn man dicse Vorsicht 
beobachtet, liisst sich abet durch nochmaliges Filtriren hinreichend 
kl~iren. Die Triibung riih~.t yon der Ausscheidung einer Quecksilber- 
verbindung her (welcher?) und auch das viillig klare Filtrat ist 
nicht ganz frci yon Quecksilbcr: es schwlirzt sich durch HS. Die 
geringen Spuren desselben starch jedoch die Reaction in keiner 
Weise. Durch CaOCO~ wird das Quecksilbcr cbensowenig vollst~in- 
dig entfernt. - -  

Was tibrigens die Triibung dcr Gypsliisung bcim Kochen nach 
Zusatz yon Fe2Cl 3 betrifft, s o  geben anderc Kalksalze diese Reaction 
natlirlich nicht, d. h. wenn sic, sowohl wie das Eisenchlorid frei 
sind yon jedcr Spur yon Schwefels~iure, was nicht ganz leicht zu 
erreichen ist. Andere schwefelsauren Salze verhalten sich verschie- 
den. Einige gaben stets einen Niederschlag beim Erw~irmen, unab- 
b~ngig vonder  Concentralion der Liisung, z. B. schwefelsaures Zink- 
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oxyd, bei anderen ist ein gewisser Grad der Verdtinnung erforderlich 
z. B. bei schwefelsaurer Magnesia. 

Naeh dieser Abschweifung kehre ich zu meinem Gegenstand 
zuriick. Die bei der Destillation zuriickbleibende stark saure Fltissig- 
keit wurde wiederholt mit Aether unter Alkoholzusatz geschilttelt, 
der Aether abdestillirt, der Riickstand mit kaltem Wasser behandelt, 
filtrirt, Die stark satire Fltissigkeit mit kohlensaurem Zinkoxyd ge- 
kocht, filtrirt, eingedampft. Es blieb ein dicker, syrupartiger ROck- 
stand, tier beim Zusatz von etwas Alkohol und Umrtlhren in toto 
zu einem Krystallbrei erstarrte. Die Krystalle erschienen Unter dem 
Mikroskop lihnlich dem milchsauren Zinkoxyd, jedoeh schlecht aus- 
gebildet. Die abgepresste Zinkverbindung wurde in Wasser geliist, 
die Liisung dureh Tbierkohle entf~rbt und durch HS zersetzt, das 
Filtrat eingedampft, der RUekstand mit Aether extrahirt. Beim 
Verdunsten des ~itherischen Auszuges bei gelinder Wiirme hinter- 
blieb eine gelblich gef~irbte, syrupiise, ~iusserst sauer sehmeckende, 
geruchlose Fliissigkeit, - -  Eigensehaften die der Mi lehs l iu re  zu -  
k o m m e n .  Ein Theil derselben an Zink gebunden, lieferte nur die 
bekannten Krystalle des milehsauren Zinkoxyd, denen jedoeh reich- 
lieh Bilsehel ~lusserst feiner Nadeln beigemiseht waren, welche 
offenbar eine andere Verbindm~g darstellten. Naeh der Darstellung 
tier Milehs~iure musste derselben die im leuk~imischen Blut reich- 
lich zu erwartende Glyeerinphosphorsliul'e beigemischt sei,. Ob 
das Zinksalz derselben in Biischeln krystallisirt, ist mir nieht be- 
kannt, jedoch gelang es mir in der That beim Verbrennen einer 
Probe der syrupiJsen Siiure mit reinem NaOCOa und Salpeter in der 
Schmelze Phosphorsliure dureh molybd~nsaures Ammoniak nachzu- 
weisen und aus dem gelbeu Niederschlag nach dem Auswasehen 
und Liisen in Ammoniak durch Zusatz yon Salmiak und schwefel- 
saurer Magnesia phosphorsaure Ammonmagnesia in den bekannten 
Krvstallen zu erhalten. Vor dem Verwasehen war keine Phosphorsliure 
nachweisbar. 

Als sieher gefunden kann ieh demnacb bezeichnen: e]nen dem 
Knoehenleim sehr nabestehenden, vielleicht mit ibm identisehen 
Stoff, Hypoxanthin, Ameisens~iure, Essi~s~iure, Milchsaure und eine 
phosphorhaltige organisehe S~iure, wahrseheinlieh Glycerinphosphor- 
s~iure. 

Am wichtigsten sind von diesen Stoffen ohne Zweifel das Glutin 
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und das Hypoxanthin, da yon ihnen am ehesten feslsteht, dass sir 
im normalen Blut nicht vorkommen. Mir fr die Gclegenheit 
normales menschliehes Blut in hinreichender Quantitgt zu unter- 
suchen. In Rinderblut konnte ich keine Spur davon finden. 

Was das Hypoxanthin betrifft, so fiihrte S c h e r e r  in der 
Sitzung der physikalisch-medicinischen Gese]lschaft yore 26. Juli 
1851 1) an, dass Ge rha rd  diescn Stog im Rinderblut gefunden 
habe; eine n~ihere Angabe dartiber ist mir nicht bekannt. Ich habe 
aus Rinderblut nur geradezu verschwindend kleine Mengen eines 
flockigen in Ammoniak unliislichen Silberniederschlages erhalten. 
Wenn also Spuren yon Hypoxanthin in demselben vorkommen, 
so sind sir jedenfalls ~iusserst gering. Eine andere Frage ist aber, 
ob Glutin und Hypoxanthin nicht auch bei anderen Krankheiten 
im Blur getroffen werden. Ich habe his jetzt diese Controlversuche 
nicht aus~efUhrt, gedenke aber diese Lticke noch auszufiillen. 

Das Vorkommen yon Glutin wrist vielleicht auch yon chemischer 
Seite auf den Zusammenhang mit dem Knochengewebe hin, dessert 
Beziehungen zu den farblosen Blutelementen yon N e u m a n n  
neuerdings festgestellt sind. Kt ihne gibt zwar an, (Lehrbueh 
S. 249 u. 411), dass S c h e r e r  auch im ausgepressten Milzsaft bei 
einem Leukiimischen Glutin gefunden babe, ich habe diese Angabe 
aber vcrgeblich gesucht. Nach Seite 411 soil S c h e r e r  auch im 
Barn bei Leuk~imischen ungewiihnlich grosse Mengen yon Hypoxan- 
thin gefunden haben; dieselbe Angabe findet sich in dem Referat 
yon H. Meissner  in Schmid t ' s  Jahrbtichern Bd. 142. S. 167. 
Es ist mir nicht gelungen, die Angaben yon S c h e r e r  hiertlber 
aufzufinden. Meines Wissens hat S e h e r e r  nur in den beiden er- 
w~hnten Ftillen die Untersuchung des Blutes gemacht resp. publicirt 
und in diesen ist weder yon tier Untersuchung des Milzsaftes noch 
des Harns die Retie. - -  Die Untersuchung des KnochenmarkGs ist 
bereits als Anhang zu einer Arheit des Herrn Prof. Neumann  
vertiffentlicht. 

Fragen wir nun, welches Rcsultat sich aus den chemischen 
Untersuchungen fur die Pathologie der Leuk~imie ergibt, so miichte 
ich auf Grund derselben, sowie frUherer Untersuchungen folgende 
S~itze aufstellen: 

1) Verhandlungen etc. Bd. II. S. 299. 

Archly L pathol. Anat. Bd. L. Hft. 2. 1 4  
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1) Die relative Vermehrung der Harns~iure ist ein eonstantes 
Symptom der lienalen Leuk~imie, sic hangt nicht yon Begleiterschei- 
nungen ab: 

2) Die Deutung der Harns~iurevermehrung als Folge einer un- 
vollsliindigen Oxydation erscheint fUr die Leuk~imie nicht begrilndet 
und wird durch die experimentellen Ergebnisse yon S e n a t o r ,  
N a u n y n  und R ies s  zweifelhaft gemacht. 

3) Unzweifclhafie abnorme Zwischenstufen in der Bildung der 
Endproducte des thierischen Stoffwechsels, die sich nicht aus der 
Ueberschwemmung des Blutes durch Milzbestandtheile ableiten lassen, 
sind his jetzt weder im Blut noch im Urin gefunden. 

4) Es kommt im normalen Urin so gut, wie im leuk~mischen 
eiu hypoxanthiniihnlicher Stoff vor, der folglich flit die Leukemic 
nicht zu vcrwerthen. Die Schlussfolgerungen, die Mosler  und 
Jac l lbasch  auf das Vorkommen resp. Fehlen yon Hypoxanthin 
gegriindet haben, lassen sich nicht aufrecht erhalten. 

5) Es ist denkbar, da s s e s  nicht 2, sondern 3 Formen der 
Leukemic gibt: die eine mit vorwiegender Betheiligung der Lymph- 
drUsen, die anderc der Milz, die dritte des Knochengewebes. Die 
Beobachtungeu, nach denen das Glutin im leuk~imischen Blut fehlte, 
wtirden sich so ungezwungen erklliren. 

Vorstehende Unlersuchungcu sind gr~isstentheils im Laborato- 
rium der hiesigcn medicinischen Klinik ausgeftihrt. 

XII. 

Ueber vasomotorische Psychoneurosen. 
Von Huber t  Re ich ,  

hssistenzarzl an der Grossh. Badischen. Irreuanstalt in []lenau. 

Den vasomolorischen Erscheinungen, welche in Begleitung ver- 
schiedenartigcr Neurosen auftrcten, wurde erst in den letzten Jahren 
griissere Aufmerksamkeit zugewendet und ihre Bedeutung fur die 
Ncrvenpathologie mehr und mehr erkannk Durch eine Reihe yon 


