
327 

dagewesenen venerischen Localiibeln "wgre die Kt'ankbeit dadl~rch 

entscbieden getrennt ,  und den iibrigen, den ganzen Organismus 

ergreifenden, unmittelbar  ansteckenden Infectionskrankheiten an 

die Seite gestellt. Einen Wahrscheinliehkeitsbeweis mehr ltir ein 

solcbes Verbalten derselben liefern die im Obigel) mitgetheilten 

Schriflstiicke. 

Xu 

Zur Casuistik und Theorie der oxalsauren 
Concrementbildungen. 

Von Dr. Max S e l i g s o h n ,  pract. Arzt in Berlin. 

D a i c h  in der mir zug~inglich gewordenen Literatur genauere 

Mittheilu~gen @er  den Verlauf der ~ephrolitbiasis bet Kindern 

vermisse, so nehme ich Veranlassang znr Verflfentlichm3g eines 

derartigen im Jahre 1869 yon mir beobachteten Krankheitsfalles, 

den ieh in tier hiesigen medicinisehen Gesellsebaft ( in  der Sitzung 

vom 30. April 1873) vorgetvagen habe. 

Die sich daran kniipfe~den theoretischen Betrachtungen steben 

im Zusammenhang mit Versuchen, deren Ergebniss ich im Central- 

blatt der meal. Wissensehaflen No. 22, 27, 28 und 33 1873 mit- 

getheilt habe. 

Agnes Stief, 7 Jahre air, erkrankte in der Nacht vnm 21. zum 22. M~irz nach 
vnrherigem x, ollknmmenem Wohlbefinden mit heftigem Erbrechen~ Frnstanfall nnd 
Klagen fiber Beschwerden beim Athemholen, welche ihr die Rfickenlage nnmfglich 
machten. In derselben Nacht erfolgte nhne Schmerzensgiusseru•g zweimal eine 
reiehliche Urinentleerung. Als ich die Kleine am Vnrmittag des 22. sah~ fund ich 
sear beftige febrile Symptnme vor. Ueber 120 Pulse. Hauttemperatur dem Ge- 
ffihle nach sear erhbht. Sie klagt fiber Schlingbeschwerden u~d Schmerzen beim 
hthemhnlen, w~ihrend die Eltern die Besnrgniss ~inssern, dass eine Lunge~)entz~in- 
dung im Anznge set. 

Die Untersuchong der Brnstnrgane ergab durchaus norrnale Verh~iltnisse; fiberall 
reines, deutticb vesicul~res Athmungsger/iusch. Herzt6ne rein. Zunge zeigt ]eichten 
Belag. Die Inspection der Mundhfhle ergab ausser leichter Rftbung des Pharynx 
keinerlei yon der Norm abweichende Verh/iltnisse, Lymphdrfisen am Unterkiefer 
~aicht gesehwellt. Die Beriihrung der reebten Nierengegend etwas sehmerzhaft~ die 
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dee linken unempfindlich. Dee notch vorhandene Urin Mar nnd yon hellgelber 
Parbe. Die Kteine w~htt seit dee Nacht meist die rechte Seitenlage, cla sie sich 
in dieser am freiesten yon Schmerzen ffihlt. 

Am Morgen des 23. M~irz hatte sich das Krankheitsbild wenig verfindert. 
Fortbestehendes Fieber. Die Patientin hat nach Angabe der Eltern die reehte 

Seiten]age innegehalten und nicht fiber Athemnoth gek]agt. Auch hat sie in der 
Nacbt einige Stunden ge~ehlafen. 

Urinentleerong reichlich und schmerzlos. Einmal ist am Abend vnrber Nasen- 
bluten eingetreten. Berfitlrnng der rechten Benalgegend empfindlich. Die Hals- 

schmerzen haben nachgelassen. 
Am 24. Marz Vormittags teat wfihrend meiner 3.nwesenheit sehr heftiges Nasen- 

bluten ein, das durch Anwendung kalter Fomente nnd Einschlfirfen yon Essigwasser 

sistirt warden Die recbte Nierengegend auf Berfihrung ~usserst empfindlich~ so dass 
die gleine wN, rend dieses Acts emporschnellt und in heftiges Schluchzen ger~ith. 

O r d i n a t i o n :  wegen der hSufigen Epistaxis innerlich Acid. phosphoricum; 

ausserdem Cataplasmen aaf die Renalgegend. 

Der mir zur Untersuchung geschickte Urin van schwach saurer Reaction, hell- 
geiber Farbe, dabei Ieicht getrfbt. Beim Koche~ zeigt sich derselbe stark albumen- 

haltig. Mikroskopisch liessen sich zahlreiche SchleimkSrperchen, Platten- nod ver~ 

einzelte Cylinderzellen nseh~eisem 
Am 25. M~irz bestehen die febrilen Symptome fort; dabei geringe Scbmerzbaf- 

tigkei| der rechten Nierengegend. Urin reichlich, noch stark eiweissbaltig. 

Yon dem weiLeren Krankheitsverlauf ffir die Zeit you 2ft. bis 31. Marz ist nnr 
zu bemerken, dass unter Abnabme des Fiebers das Allgemeinbefindea der kleiaen 
Patientin sich sichtlich besserte. Mit tier Abnahme der Empfindlicbkeit der rechten 
Nierengegend zeigte sich gleichzeitig starke Verringerang des Eiweissgehalts im Hare. 

I)er Urin, zuletzt k]ar und yon hellgeiber Farbe, zeig~e beim Kochen m~r eine 
geringe weissliche Triibung, die im Anfang yon etwas schleimiger, fadenziehender 
Beschaffenheit war and erst nach I~ingerem Koehen flockig coagulirte. Die yon 
Anfang ordinirte reizlose, insbesondere Milchdifit, wurde wfihrend der ganzen 

Krankheitsdauer streng inuegehalten. Der Appetit war zuletzt besser geworden. - -  
Wegen der in den letzten Tagen etwas yerringerten Diurese wurde eine Solut. 

yon Liq. Kali acet. (8,00) 120,00 verabreicht. 
Am Nacbmittag des 3t .  M~rz zeigte mir die Nutter an, dass dss Kind seit 

Yormittag wiederholten, schmerzbaften Draeg zum Urinlassen gehabt babe, jedoeh 
aucb each langeren Versuchen nicbt im Stande gewesen sei: einen Tropfen zu 

entleeren. Babel bestehen KIagen fiber heftige Leibscbmerzen. 
Als ich am Abend des 31. Mfirz das Kind sub, hatten die er~'Shnten Erschei- 

nungen sich nicht ge~indert. 
Die Kleine, mit nach ,corn iibergebeugtem Oberk6rper im Bette si~zend, zeigte 

einen sebr /ingstlichen Gesichtsausdeuck und klagte fiber heftise Leibschmerzen. --- 
Die Nierengegend beiderseits auf Drnck vollkommen unempfiudlich, dagegen die 
Blasengegend bei Berfhrung sehr schmerzbaft. Ber Pnls klein und sehr frequent. 
Ba die bei der erwfihnten Empfindlichkeit nut mit grosser Vorsicbt ausfiihrbare 
Percussion tier Blase eine Anfiillung derselben ergab, liess ich einen nochmaligea 
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Versueh anstellen, um das Kind zam Urinlassen zu n3thigen. - -  Unter Schmer- 
zens/iusserungen str/iubte es sick dagegen und vermochte auch nach 1/ingerem Sitzen 
auf dem Top[ (wdbei der schmerzhafte llarndradg sick steigerte) nut wenige Tropfen 
zu entleeren. 

O rd i n a t i o n : ein warmes Bad, Cataptasmen auf die Blaseugegend, innerlieh 
Pulvis Doweri. 

Am I. April Morgens, als ich die Patientin wieder sah, theilte mir die Mutter 
mit, dass sie bet den besehr~inkten Verh~iltnissen das Bad nieht habe anriehten 
k~innen. Das Kind babe die Naeht unrnhig verbraeht and keinen Urin gelassen. 
Erst gegen Morgen set starker Schweiss und Schlaf eingetreten and wShrend des 
letzteren nine reiehe Harnedtleerudg. Ein docbmaliger Versueh, den ieh anstellen 
liess, urn eine Urinentleerung zu erzielen, verursachte dem Kidde Anfadgs sehmerz- 
haften Drang, naeh wenigen Minuten erfolgte jedoeh die Entleerudg eider ziemljch 
betr/ichtlichen Menge triibed Urins van alka]iseher Reaction. 

O r d i n a t i o n :  Fortsetzung der Cataplasmen, des Pulvis Doweri und - -  da 
die Mutter bet den diirftiged Verh/iltnisaen sick ausser Stande erkltirte: ein Vollbad 
za besehaffen, die Anwendung cities warmen Sitzbades. 

Status am 2. April. Das Kind hat in den ]etzten 24 Stunden keinen Tropfen 
Urin entleert. Bet dem jedesmaligen Versuch klagt es dar~ber, dass sich ein Hin- 
derniss entgegenstelle; die Sehmerzens~usserungen dabei noeh grosset, als bisher. 
Da aus Missverst/indniss statt des angeordneten Sitzbades eld Dampfbad gegeben 
war, so ordnete ieh die sofortige Adwendung nines warmen Chamillensitzbades an. - -  
lnnerlich Pulvis Doweri; ausserdem fortgesetzte Anwendung der Cataplasmen. 

Am Morgen des 3. April theilt mir die Mutter mit~ dass das Kind sich in dem 
�88 Sitzbade sear behaglieh gef/ihlt udd bald darin reiehlieh Urin entleert 
babe. Es set darauf, naehdem es warm einge~'iekelt warden war, in tiered Seblaf 
gesunkem Als die Matter kurz naeh Beeddigung desselben (neck ~ Stnnden) in 
des Zimmer trat~ wurden ihr van der kleinen Patientin zwei Steinehen verabreicbh 
welche, w/ihrend des ScAlars entleerl, in tier Unterlage sick fandem Der mir mit- 
gebrachte am Morged ohne Beschwerde gelassede Urin zeigte die f/Jr Biasedkatarrb 
cbarakteristisehen Eigenthfimliehkeiten: sebwaeh alkalische Reaction , dach dem Au- 
s~iuern mit Essigsiiure beim Koehen starke Albamenf~illang. M i k r o s k o p i s c h :  
Schleim und EiterkSrperehed, Plattenepithel and vereinzelte Krystalte (Sargdeckel- 
form) van pbosphorsaurer Ammodiak-blagnesia. 

Unter dem tfiglieben Fortgebraueh der Sitzb/ider, sowie der Cataplasmen, schritt 
die Besserung rapide vorw/irts. Zur Erzielang ruhigen ScAlars wurded Abends 2 Gran 
Pelvis Doweri verabfolgt. 

Die Diarese wurde reichlich, der Urin verlor snide hlkaleseenz udd Albumen- 
gehalt. - -  Guter Appetit stellte sick ein, alle anderen Funetionen blieben geregelt. 
Des gute Allgemeinbefinden des Kindes ist seit jener Zeit nicht gest6rt warden; 
auch die wiederho]t seit jener geit ausgef/ihrtl~ Uutersuehung des Urins. (die letzte 
am 7. April 1873) hat dormale Beschaffedheit desselben ergeben. 

Analyse tier Coneremente. 
Die entleerten Coneremente zeigten die f~ir Maulbeersteine (el. R o s e n s t e i n ,  

Pathob der Nierenkradkh. 1870. S. 4'2.9) eharakteristisehed Eigenth/imlichkeiten. 

Archly fo pathoL Ptnat. Bd. LXIV. Hft. 3, 22 
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Beide kreisrund mit scheibenfSrmiger Abplattnng; ihr Durchmesser betrggt ~ Cni., 
ihre Dicke ~ Cm. Die Oberfl~iche rauh durch dicht an einander gelagerte spiessige 
Hervorragungen. Von den physikalischen Eigenschaften ist die ausserordentliche 
H~rte noch bemerkenswerth, welche eine Spal~ung mit dem Messer, nach der Rich- 
tung des Dickendorchmessers, sehr schwierig macht. An der Oherfltiche yon gleich- 
m~issig hellbrauner F/irbung zeigen sie auf der Durchschnittsflache N~iancirungen in 
derselben, die mit der Anordnung concentrischer Schichtungen im Zusammenhang 
stehen. Zum Zweck der qualitativen chemischen Analyse (cf. Hoppe ,  AnIeitnng 
zur pathol.-ehem. Analyse. 1858. S. 269) wurde das eine Concrement im Achat- 
mSrser rein gepulvert, darauf mit kochendem Wasser l~ngere Zeit digerirt. Der 
heisse, w/isserige Auszug zeigte sich ohne Reaction auf Laekmuspapier. Nach Zu- 
satz yon Salzs~ure zu dem auf ein kleines Volumen (auf dem Wasserbade) ein- 
geengten Auszug schieden sich Krystalle ab, welche sich durch ihr mikroskopisches 
Verhalten und durch die Murexidreaction als Harns~ure erwiesen. Der ungel6ste 
Rfickstand wurde mit Salzs/iure behandelt; hierbei entstand kein Anfbrausen (Ab. 
wesenheit yon Kohlensfiure). Nur eine Spur (Kieselsaure) IAieb tmgel6st zuriick. 
Die L~isupg wurde mit Ammoniak im Ueberschuss versetzt, der hierdnrch entste- 
hende reichliche Niederschlag mit ammoniakhaltigem Wasser ausgewaschen. ~- In 
einem Theil des Filtrats wurde durch Zusatz yon phosphorsaurem Natron kein 
Niederschlag erzeugt (Abwesenheil yon Magnesia). Die fibrige LSsung auf dem 
Wasserbade eingedampft ned auf Cystin geprfift (es erfolgle keiue Ausscheidung 
der charakteristischen Krystalle). Der durch Ammoniak erzeugte Niederschlag wurde 
mit Essigsaure behandelt und der dabei ungelSst bleibende Riickstand durch Gl(ihen 
als oxalsaurer-Kalk erkannt (schwSrzt sich heim Gliihen~ wird dann wieder weiss 
ned 15st sieh unter Aufbrausen in Essigs~iure; aus dieser LSsung wird dutch oxal- 
sanres Ammoniak der.in den Concrem~nten au Oxals~iure gebundeue Kalk gef~llt). 
Der in Essigs~iure 15sliche Tlieil des Niederschlags wurde mit oxalsaurem Ammoniak 
behandelt i dabei erfolgte eiee geringe F/~llung des an Phosphorsfiure gebundenen 
Kalks. l)urch Zusalz yon hmmoniak zum Filtrat erfulste eine geringe Ausscheidung 
der in den Concrernenlen enthaltenen phosphorsauren Atnmoniak-Magnesia. Dutch 
Zusatz yon Chlorammonium und MagnesialSsung zu der yon diesem Niederschluge 
abfiltrirten Flfissigkeit wurde die in den Concrementen an lialk gebnndene Phos- 
phors/lure geffillt. 

Resu l ta t  tier Analyse .  
I)  Hauptbestandtheil der Concremente: o x a l s a n r e r  Kalk. 
Demn/ichst enthalten dieselben 
2) phosphorsauren Kalk, 
3) geringe Mengen yon HarnsSure, 
~) Spuren yon phosphorsaurer Ammoniak-Magnesia~ 
5) Spuren yon Kieselstiure. 
Ein kleiner Theil der gepulverten Substanz wurde zur Priifung auf X a n t h i n  

verwandt; die Reaction mit nnterchlorigsaurem Natron ergab ein negatives Resultat. 
Es handelte sich nun darum, festzustellen, wie die oben erwahnten Bestand* 

theile in den eiQzelnen Schichten (Rinden- und Kernschicht) vertheilt sled; zu 
.diesem Zwecke wurde das zweite Concrement verwandt. 
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Mit dem 3lesser wurde ein Theil dee peripherischen Schicht (aus den erwghnten 
dornigen Fori'slitzen gebildet) abgeschabt und im Achatm6rser gepulvert. Die nach 
der oben erwiibnten Methode ausgeffihrte Analyse ergab wiederum als fiberwiegenden 
Hal~ptbestandtheil oxalsauren galk, tlemniichst geringe Mengen van phosphorsaurem 
galk umt pbosphm'saurer Aminoniak-,!dagnesia, sowie Spuren van ltarns~ure nnd 
harnsaurem Ammoniak. I,etz~ere wurden im heissen w~isserigen Auszuge mikro- 
skopisch durch die Krystallform (kleine rhombisehe Prismen - -  sowie "an einander 
gereihte Kugeln) erkannt. Dasselbe Resultat ergab die Anaryse einer dem Centrum 
n/iher ]iegenden Sehicb|, welcbe sich schalenf6rmig lesliiste - -  our mit dem Unter- 
schied, dass hier die phosphorsaure Ammonial~-Magnesia fehlte. Es wnrde nnn tier 
etwas helIere Kern van der durch die lliehtting des Di&endurebmessers geIegten 
Fliiche aus mit dem Messer ausgel6s/ und ein Theil davon zuerst mikroskopisch 
gepriift. Hierbei bemerkte man lange prismalische Siiulen neben diinnen langen 
and zugespitzten Nadelkrystallen, ueM~e biisehelf6rmig an einander gereiht waren, 
ansserciem rhombisehe Prismen van Wetzsteinform~ - -  also jene Formen tier ttarn- 
siiare, ~ie sic bei }s~gsamer husscheidang sich bilden (conf. die Abbildungen in 
g / i b n e ' s  physiologiseher C|Jemie. '1868. S. 487). Der heisse, ~x/isserige Aaszng der 
feingepulverlen Substanz wurde im Wasserbade auf ein kleines Volumen eingedampft. 
Nach Zusatz van Satzs~iure und ]fingerem Stehenlassen schiecl sieh ein feines kry- 
stallinisches Pulver ab (Harns~;urc in dee charakteristischen Form grosser Wetz- 
steinkrystalle). 

I)er in P,~asser unl6sliehe Theii enlhielt neben dem Hauptbestandtheil - -  oxab 
saurem Kalk - -  nun Spuren ,:on phosphorsaurem Kalk; phasphorsaure Ammoniako 
Magnesia fehhe ganz. ~emerkenswerth ist noch, dass eine Spur des Kerns in 
prachtvoller Weise die Murexidreaction zeigt% wahrend die etwa ffinffache Menge 

aus dee Bindensebicht diesell~e nicht eegab, l)a tier phOsl~l~orsaure Kalk  im 
Ganzen nnr in geri~ger Menge und die phosphorsaurer Ammoniak- 
3iag, nesia nnr in (!er l~in(ienseltieht gefuMen wnrde (eine Beimeng, ung, 
d~e dnreh das l~;l~gere u des Conerenlents in tier Blase geniigend 
erkl~irt ist), wiil~ren~l die Ilarns~are in dee Sel~ale  nnr spnrenweise, 

eoneentrirter im Kern sich vorfiMet, so ist die sdJiehtweise Zusan~men- 
setzrtng im Wesentliei~en derart anfznfassen, (lass die llinde aus oxal- 
sanrem Kalk mit Beimengm~g van pho@horsaurera Kalk gebildet ist, 
w~hren~l dee Kern als iiberwiegeMen l~estandfl~eil tlarnsiinre entl~It. 

Diese Art dee Zusammensetzung ist naeh Ph. v. W a l t h e r  
(Grae f e  u. W a l t h e r ,  Journal ftir ehieurgie gd . I . )  die h~ul~gste. 
Naeh ibm (I. e. S. 209) erscheiut der oxalsaure Kalk nun selten im 
Kern der Steine und hier niemals far sieh, sondern immer mit 
Ilarnsiiure verbundeta, w~ihrend in den mittleren Sehiehten der 
oxalsai_~re Kalk am h~iufigsten mit phosphorsauren Salzen gemengt 
ist. Dee oxalsaure Kalk fat' sieh allein ist nach Ph. v. W a l t h e r  
(1. e. S. 211)ebensowenig im Stande einen Steinkern zu bilden, als 

dee  neutrale phosphorsaure Kalk; beide bediirfen dazu dee Ver- 
22* 
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einigung mit der Harns~iure, welcher der yon S c h e e l c  beigelegte 

Name , ,Steinsliure" mit Recht gebiihre i). 

Die Deutung des Symptomeucomplexes  in dem yon mir be- 

obachteten Krankheitsfall unterliegt keinen Schwierigkeiten. Es han- 

delte sich im ganzen Verlanf tier Kraokheit um Einklemmungs- 

erscheinungen:  

1) in den Ureteren, 

2)  in der Urethra, 

wobei ad 2) bemerkenswerth ,  dass die Steine naeh kurzen Inter- 

val len,  w~ihrend welcher die Urinentleerung m6glich war ,  yon 

Neucm die Einklemmungserscheinungen vcranlassten. VieIleicht Iiegt 

der Grund dieser Erseheinung in der schmalen,  langgestrccktcn, 

fast wurstfih'migen Form der Blase bet Kintlern (conf. V i d a l -  

1) Da die Beimengung yon phosphorsaurem Kalk nach dem Resultat der Analyse 
eine so geringe ist, so glaube ich daraui' aufmerksarn rnachen zu miissen, 
dass die oxalsauren Salz% wenn sie aus LSsungen sieh niederschlagen, die 
Neignng habcn: kleine Mengen anderer ~elSster Verhindungen mit niederzn- 
reissen. So war es Graham (Annal. d. Chem. u. Pharm. Bd. 29. S . I ) ,  
als er arts 15slichen oxalsauren Salzen Verbindungen rnit Cobalt, Nickel, 
Eisen und Kupfer darstellen wollte, nicht mSglieh; die Niederschlfige rein, 
d.h. ohne geringe Beimengung des Fiillungsmittels zu erhalten. Auf solche 
Verbihdnngen (Doppelverbindangen), in denen das eine Salz in geringer Menge 
sich vorfindet, habe ich in rneiner Dissertatio n (De acidi phosphorico-mol)'b- 
dici in bases nonnullas aclione, Berolin. 1856., irn Auszug in Erdrnann's  
Journal fiir pract. Cllern. Bd. 67. S./+70) hingewiesen. Dahin gehSren ins- 
besondere die yon Fleitrnann nnd l l enneberg  (Annal. d. Chem. u. Phaern. 
Bd. fiS. S. 304) dargestellten rnetaphosphorsauren Doppelverbindungen. Ferner 
vergl. Maddreli (Annal. d. Ct~em. u. Pharrn. Bd. ill. S. 53). Nach tier 
yon rnir aufgestellten Forrnel geh5rt auch das phosphor-molybdlinsaure Am- 
moniak in diese Kategorie. Ich erwlihne dieses Umstandes noch besonders, 
well Meckel v. Hemsbach in seiner Mikrogeologie (Ueber die Conerernente 
des thierischen Organismus, herausgegeben yon Theodor  Billroth.  t856.) 
die Beirnengung des phosphorsauren Kalks zn Oxalatsteinen anf Metamorpho- 
rnisrnus zurfickzufiibren bemiiht ist. So erw~hnt er (1. c. S. 97), dass nach 
Oxatat- direct Phosphatentartung folg% hurz der Oxalatstein schliesslich in 
Phosphalstein umgewandelt werde. Seine Ansehaunng (I. c. S. 98), nach 
welcher durch alkalischen Katarrh Oxala|steine allrnlihlich zur RL;ickbildung und 
A_nflSsung gebracht werden, steht rnit chernischen Principien ebenso in Wider- 
spruch, wie S. 121 die Annahme, dass in der urspr/inglich chemischen (7) 
Verbindung ,+on oxalsaurern Kalk mit Schleirn die Oxals/iure den Kalk fahren 
litsst, urn sich mit Harnstoff und Allantoin zu Harnsiiure auszubilden. 
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B a r d e l e b e n  1859 Th. IV. S. 149). Die w~thrend der Einklem- 
mung auftretenden Symptome grosset Schme~'zhaftigkeit sind dureh 
die raube Oberfl~iche der Concremente hinreicbend erkl~irt. 

U e b e r  die zu r  L~ s ung  der  F rage  nach  der  Bi ldung  de r  
C o n c r e m e n t e  b i sher  a u f g e s t e l l t e n  Theor i en .  

Was die Entstehung der Concremente anbelangt, so stehen 
vcir mit  dieser Frage vor einem R~thsel, dessert Li3sung schon yon 
P a r a c e l s u s  und van t t e l m o n t  (Kopp ' s  Geschichte tier Chemie 
Tb. IV, S. 380) versucht worden ist. Beide stellten von chemisehen 
Gesichtspunkten aus Theo~'ien ~iber ihre Bildung auf. So vergleicht 
Ersterer die Entstehung der Nierenconcremente ( K o p p  1. e. Th. I, 
S. 101) mit dem Niederfallen yon Weinstein-(Tartarus), der in ge- 
sunden S~iften aufgeliJst dieselben verdicke. Die Bezeichnung Tar- 
tarus hat hierbei den doppelten Sinn, dass sie sieh neben der che- 
mischen Bedeutung (Weinstein) noeh auf die Wirkungen des Uebels 
bezieht, welche den Qualen tier H@e (Tartarus der Alten) zu ver- 
gleichen sind. 

Von hervorragender Bedeutung sind die Betrachtungen Ph. 
v. W a l t h e r s  (1. e. S. 398) fiber die Entstehung dieser Bildungen. 
Nach ibm ist (lie ~itiologisehe Aufgabe der Lithogenesis eine dop- 
pelte: sie hat 1) die Gesebicbte primitiver Steinkerne im Ham, 
2) die Geschichte der Incrustation solcher einmal gebildeten Stein- 
kerne darzuthun. - -  Er vergleicht die Lithogenesis mit einem 
Krystallisationsprozess, d. h. dem Anschiessen von Krystallen um 
den in der Salzli3sung befindlichen festea K0rper; doeh ergiebt sich 
hierbei als differentielles Criterium, dass es sich bei der Lithoge- 
nesis nicht um wirklich krystallinische Bildungen handele, lm Ge- 
gensatz zu dieser Anschauung sucht Meckel  (1. e. S. 10), welcher 
in der Schichtensonderung, insbesondere der oxalsauren Steine geo- 
logiseh streng abgegrenzte Bildungen sieht, den Naehweis zu fiihren, 
dass die dutch das Gertist organischer Substanz abgetheilten Sehich- 
ten naeh der Consolidation Sprtinge zeigen wie eintroeknender Thon 
oder erkaltender Basalt, und dabei zugleieh eine radiale, die Sehicht 
durchsetzende Krystallisation bemerkbar werde. 

Ph. v. W a l t h e r  gelangte, ankn~ipfend an die Lehren Aust in 's  
(On the component parts of the stones in the urinary bladder. 
London 1780), nach welchcn die n~ichste Ursache der Steinbildung 
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in einer krankhaften Th~itigkeit der Membranen der Harnblase und 
krankhaft verlin<lerten Secretion derselben zu sucben ist, za der 

Sehlussfolgerung, dass die Absondevm~g eines ovganisehen eiwei~s- 

artigen Stoffes den ersten Ausatz zum Steinkcrne bildet. Auf Gvund 
dieser Anschauung wurde die Bildung geschichictcr Coneremente 
naeh M e e k e l  (1. e. 8 . 9 6 )  yon dem Zusammcntreffen eiues katar- 

rhaliseh stagnirenden sauren Sehleimes mit eio.em passenden Ver- 

steinerungsmittel abh~ingig gemacht. Auf diese W a l t h e r - M e e k e l ' -  

schc Theorie yore steinbildenden Katarrh gomme ieh am Sehl,,sse 

dieser Betrachtungen noeh zuriiek, lnr gegeniiher steht die soge- 

nannte Diathesentheorie, nach "weleher die speeifisehe Ablagerung 

der Coneremente yon der gerade vorwaltenden Diathese abh~ingig 

ist. Als Sttitze fiir die o x a l s a u r e  D i a t h e s e  wird geltend ge- 

maeht, dass naeh eopiiSsen Mahlzeiten, naeh Genuss kohlensaurer 

Wasser  und Schaumweine, sowie einzelner vegetabiliseher Mittel, 

z. B. Sauerampfer die Menge dee Oxalsiiure des Havns zunehme') .  

Diese Theorie yon der oxalsauren, havnsanren und phosphor- 

sauren Diathese hat insbesondere in E,lgland tiefe Wurzel gefasst. 

So bemerkt W i l l i s  (Krankheiten des Harnsystems, tibersetzt yon 

H e u s i n g e r ,  1841. S. 4 5 5 ) ,  class Dr. P r o u t  far diejenigen F~ille 

einen besonderen Heilplan angegeben habe, wo Oxalate aus dem 

Ham niedergesehlagen wevden. Derselbe schl~gt vor, eine Revo- 

lution in der Besehaffenheit dec vorwaltenden Diathese zu hewivken 
und die oxalsaure in eine harnsaure umznwandein. Hierzu bemerkt 

W i l l i s :  ,,Altein erstens entsteht die Fvage, wie welt dieses iibcr- 

haapt mbglicb, zweitens, wie welt dieses yon Nutzen s e i n  m~ehte, 

wenn es i~berhaupt gesehehen k@nte ."  In dent uns beseh~ftigenden 
Krankheitsfalle konnte ein yon de,' Qualit~it der Nahrung abzulei- 

tendes, ~tiologisehes Moment night aufgefimden wevden. Die kleine 
Patientin war naeh Mittheilungen ihrer Mutter mit Riieksieht auf 

ihre zarte KiJrperconstitution bis zum 5. Lebensjahre vovnehmlich 
mit Milch ern~hrt worden. Da sic unter heschr~inkten Verhiiltnissen 

1) Hierher geh6rt die Beobachtung yon K/illiker und Miiller, nach welcher in 
Folge Gebrauchs yon Citronensfiure im Ham das reiche Vorkommen yon 
Oxals/iure constatirt wurde, wfihrend andererseits yon W 5 h 1 e r, B u c h h e i m 
und Piotrowsky der Nachweis geliefert wurde, dass gr6ssere Mengen yon 
Oxals~iure dem Organismus einverleibt im Itarn an galk geMnden wieder 
erscheinen. 
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aufwuchs, so konnte von einer iippigen Ern~ihrung nicht die Rede 

sein. Sie erhielt ausser Milch noch mlissige Yleischkost und Weiss~ 

brod. Der Obstgenoss war bei ihr ein sehr beschr~inkter. Da auch 

hereditifre Verh~ltnisse als Causalmomente angeftihrt sind, so er- 
wiihne ich an dieser Stelle, dass weder die Eltern der Patientin, 

noch deren sechs Geschwister an Steinbesehwerden gelitten haben. 

Neben den beiden erw~ihnten Theorien hal sich (conf. R o s e n -  

s t e i n ,  Pathologie and Therapie der Nierenkrankheiten 1870),  die 

dutch S e h e r e r ' s  Arbeiten [iber die saure und alkalische Gi~hrung 

fester begriindete Theorie besondere Geltung verschafft, nach wed 
chef die Ausseheidm)g einzelner Bestandtheile und deren Conglo- 

merirung innerhalb tier Harnwege unter denselben Umstiinden er- 

folgt, wie im entleerten Harn. Wie welt dutch diese Theorie das 

Verstlindniss f(ir die Bildung oxalsaurer Steine gewonnen ist, lasse 

ich bier uner~rtert. Dagegen erscheint es diesen Theorien gegen- 

iiber von Wiehtigkeit: an dieser Stelle diejenigen physiologischen und 

ehemisehen Thatsachen n~iher in's Auge zu fassen, welche mit der 

Frage tiber Conccementbildungen im nliberen Zusammenhang stehen, 

P h y s i o l o g i s c h e  u n d  c h e m i s c h e  G r u n d l a g e n  f a r  d ie  

T h e o r i e  t ier  o x a l s a u r e n  C o n c r e m e n t b i l d u n g e n .  

Wena auch ffir jetzt noch kein deutlicher Zusammen~ 
hang zwischen Allantoinbildung aus Harns~ure und dem 
Vorkommen des Allantoins in der mit den Harnorganen 
des FStus in Verbindung s/ehenden Allantois eingesehen 
werden kann, so ist ein solcher doch zu ahnen, so wie 
wir auch vermuthen diirfen, dass die bei krankhaften Zu- 
stitnden der Harnorgane bisweilen stattfindende Oxals~iure- 
bi[dung (in den Concretionen aus oxalsaurer Kalkerde) aus 
einer ~hnlichen Zersetzungsweise der Harnsanre zu erklaren 
sein ~:erde. 

WShler u. Liebig, Untersuchungen fiber die Natur 
d. Harnsliure. Annalen d. Pharmacie. Bd. 2ft. 1838. 

Da die Oxalsliure fiir alle diejenigen Falle, wo die Qualitiit 

der Nahrung in der obenerwlihnten Weise auf ihre Bildung nicht 

influiren kann, im Organismus selbst als ein Spaltungsproduet der 
EiweisskSrper an~,,esehen werden muss und da sie in dem Stoff- 

wechsel tier stickstoffhaltigen Substanzen hart an der Grenze dee 

Zersetzungen steht, welche mit der Bildung des Harnstoffs ihre~x 
Abschluss finden, so erscheint es gerechtfertigt: hier in Ktirze 

des Schicksal der Eiwcissk~irper in's Auge zu fassen. 



336 

Obwohl es bisher nicht gelungen isl, das Endproduct der Zer- 
setzung stickstoffhaltiger Substanzen: den Harnstoff direct durch 
Ox),dationsmiltel aus den Proteinsubstanzen darzustellen, so unter- 
liegt es jedoch keinem Zweifel und ist durch Versuche ausserhalb 
des Organismus zur Evidenz dargethan, dass der ttarnstoff aus den 
sogenannten Stoffen der regressiven Metamorphose, welche man zorn 
Theil bereits aus den Proteinsubstanzen dargestellt hat, hervorgeht. 

W~ihrend man his zum Jahre 1823 allgemein annahm, class 
der HarnsLoff ein Product der Nierenfunetion sei, hielt man es naeh 
don Versuchen ~,on Dumas und Pr(ivost ,  welehe nach Nephro- 
tomien den Harnstoff im Blute angehliaft fanden, for erwiesen, dass 
die Nieren an tier Harnstoffi3ildung nieht betheiligt seien. Weiterhin 
sehloss Voit aus dem Befunde, dass bei der Choleraur~imie der 

Harnstoffgehalt im Muskelfleiseh gr!isser war, als in dem Nut, dass 
in den Muskeln die Bildungsstlitte des Itarnstoffes liege. Erst die auf 
t toppe-Se3,1er ' s  Anre~ung yon Oppler  und Zalcsky ausgefiihrtet~ 
Untersuehungen, in welchen start der Nephrotomie die Unterbindung 
der Ureteren vorgenommen wurde, ergaben: dass der hierbei ge- 
wonnene Uebersehuss an Harnstoff in glut und Gcweben auf eine 
Betheiligung der Niere an der Harnstoffbildm~g bezogen werden 
miisse. Ein weiterer Sehritt zur Ltisung dieser Frage wurde dureh 
die Beobaehtung M. H e r r m a n n ' s  gewonnen, naeh welehem das 
unter erhiihtem Druck nach Unterbindung der Ureteren abgeson- 
derte Nierenseerct keinen Ham~stoff, sondcrn Kreatin enthiilt, lm 
Zusammenhang damit land Zalesl~," (naehdem bereits yon allen 
frtiheren Beobaehtern naeh Nephrotomie die Zunahme des Kreatins 
in den Muskeln gefunden wurde) nach der Nephrotomie zehnmal 
so viel Kreatin, als im gesunden Hundefleiseh, dagegen naeh Ure- 
terenunterbindung nur die halbe Stcigerung. Auf dieses Resultat 
stlitzt Zalesk)" die Hypothese, class das Kreatin zur Niere gelange, 
um dort unier Bildung yon Harnstoff weitcr zersetzt zu werden. 
Wie sehr in diesen trod andet'en Bcobaehtungen die Ansiehten auch 
auseinander gehen, so geht doch daraus hervor, class die indireete 
Ouelle des Harnstoffes tier stiekstoffhaltige Theil der Nahrungsmittel 
sowohl, als der zersetzten Leibessubstanz sei, sowie, dass ausser 
dem Kreatin alle anderen 8toffe tier sogenannten re~,ressiven Meta- 
morphose (Leucin, Tyrosin, 61)'eocoll, Taurin, Harnsiiure, Xanthin, 
I-I~,poxanthin, (3uanin und Neurin) als seine Vorstufen anzusehen 



337 

sind. Dagegen ist in Betreff des Ortes seiner Bildung nicht sicher 
festgestellt, in wie welt neben den Nieren die Organe und Siifte 
des Thierkiirpers hierbei betheiligt sind. Gegeniiber der Lehre yon 
der Luxusconsumption, nach welcher die Eiweissk~irper der Nahrung 
direct in Harnstoff tibergehen kiinnen, ohne vorher Bestandtheil des 
Kiirpers geworden zu sein, nimmt t t o p p e - S e y l e r  ( P f l t i g e r ' s  
Archly Bd. VIll. S. 399 - -  Referat in V i r c h o w - H i r s c h  1. Bd. 
I. Abth. 1874. S. 155) an, dass die Oxydationsvorg~inge nicht in 
Blut und Lymphe vet sieh gehen, sondern dass dazu die Mitwir- 
kung lebender Gewebe erforderlieh sei, sowie, dass die entwick- 
lungsfiihigen Zellen der Sitz der StoffwechselvergiitJge sind. Er 
sttitzt sich auf die Versuehe Pfl t iger ' s ,  nach welehen eine Diffusion 
yon Sauerstoff aus den Capillaren in die Gewebe m(iglich sei; dass 
der Sauerstoff hierbei in den Organen in Ozon tibergehen k~inne, 
liege nicht ausser dem Bereiche der Miigliehkeit. 

Ptir unsere Betrachtung ist von den obenerw~hnten Stoffen 
der regressiven Metamorphose die Harnsliure darum yon besonderer 
Wichtigkeit, well dieselbe nach Behandlung mit Oxydationsmitteln 
ausserhalb des Organismus diejenigen Zcrsetzungsproducte liefert, 
deren Bildung man hypothetisch wiihrend des Stoffwechscls annal, m. 

Withrend es auf der einen Seite W u r t z  geltmgen ist: die 
Wasserstoffatome des Harnstoffes durch Alkohol-Radicale zu ersetzen 
und somit eine ganze Reihe zusammengesetzter Harnstoffe zu ge- 
winnen, z. B. den Bilithylharnstoff yon der Formel 

CO t 
2 (2 e 5 It) N 2 

durch Substitulion zweier Wasserstoffatome, ist eg~ andererseits 
durch kiinstliche Oxydation der Harnsiiure gegltickt: ~leichartig zu- 
sammengesetzte Harnstoffe zu gewinnen, namentlich mit Ersetzung 
yon 2H durch zweiwerthige Siiureradicale. So ist z. B. die durch 
Oxydationsmittel aus der Harnsliure gewonnene Parabansliure (Oxalyl- 
harnstoff) ein zusammengcsetzter Harnstoff, in welchem die beiden 
Wasserstoffatome durch das zweiwerthige Radical C20' ~ aus tier 
Oxalslturereihe vertreten ist: 

t Parabansiiure = C~ O~' N~. 
IFI3 , 
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Auf diesem Wege directev Oxydatioa wurden yon Liebig  und 
W~ihJer die mannichfachcn Mctamovphosen der Harns~iure zuerst 
dargestellt, als dercn Hauptreplqisentanten das Al loxan  und Alo 
}antoin anzusehen sind. 

Da cine Reihe yon Thatsachcn zu der Annahme ni~thigt, dass 
dcv Sauevsioff des Blutes die Form d(!s activen Sauerstoffes oder 
Ozons besitze, so war die Beobachtung yon G o r u p - B c s a n c z  
(Annalen d. Chem. und Pharm., Bd. 110, S. 94 und Bd. 125, S. 209), 
~,elchc zcigte, dass der letztc der obcn erwiihnten KSrper: alas A1- 
iaL~Loin sich dutch Ozot~behaudlung der Harn~ilare gew}nnen iassc, 

yon besonderem hiteressc. Suspcndirt man nehmlich naeh Gorup-  
Besanez  (I.e.) Har~sli,a~,e in weni$ Wassev und behandelt die 
Mischung mit bzor~isit'ter Luft, so ist die Ozonveaction in wenig 
Secunden geschwunden, indem das Ozon lebhaft absorbirt wird. 
Bei diescr Behandlung 10st sich die Havns~iure allmi'ihlich auf und 
in der Li~sung befindet sich als Endproduct-der Zersetzung neben 
Havnstoff das Allantoin. Briner man die Harnsiiure in diesem Ver- 
suchc unter miJgliehst 81eiche Verhliltnisse, wie im Ocganismus, 
d. h. setzt man der Mischung einige Tt'opfen eines Alkali hinzu, so 
erh~lt man neben Havnstoff, Kohlens~iure und Ammoniak nicht mehr 
Allantoin, sondern Oxalslture. Bei einer Wiederholung dec Gorup-  
B e s a n e z'sehen Versuche (Ozonbehandlung der Harnsiiure in neu- 
tvaler Mischung ~ conf. racine Mittheilungen im Centralblatt for 
die reed. Wiss. No. 22, 27, 28 und 33, 1873) konnte ieh diese 
Angaben bestiitigen, doch land ich nach l~ingerer Einwirkung yon 
Ozon au[' Harnsliure neben Al lanto in  und Harnstoff noch A1- 
loxan. - -  

Das Alloxan nnd Allantoin sind unter pathologischen und phy- 
siologischen Verh~ltnissen im Thierkiirper aufgehmden worden. 
W~ihrend das Alloxan nur einmaI yon Liebig in einer patholo- 
~isehen Darmentleerung gefunden wuvde, finder sich das Allantoin 
im Ham dee K~ilber w~ihrend des fStalen Lebens und so lange die- 
selben ges~iugt werden. Ferncr hat Gusserow (Zur Lehre vom 
Stoffweehsel im FStus - -  Arch. f. Gynlikol., Bd. 3. 1872) tinter 
phy~iolo~ischen Verh~ltnissen im Ham dee Schwangeren Allantoin 
gefunden (aus 5500 Ccm. Ham gcwann er Allantoinkrystalle). 

Wi~hrend noeh andere Beobachtcr das Vorkommen yon Allantoin 
unter ph~siologischen Verhllltnissen zeigten (conf. Pvout  in Virch. 
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ges. Abh. S. 844), ergaben die Vex'suche von Wiihler und Liebig  
(in Uebereinstimmung mit dem obenerwfihnten Versuch von Gorup-  
Besanez),  dass dasselbe bet Behandlung mit Kali in Oxalsaure 
und Ammoniak zcrf~llt. Da alle diese Versuche auf einen innigen 
genetischen Zusammenhang zwischen Harnsliure, Allantoin und Oxal- 
sliure hit~weisen, so war die hohe physiologische Bedeutung dieser 
KSl'per I'iir den Stoffwechsel l~in~st gewtirdigt urJd es handelte sich 
nun darum: dicse Beziehungen experimentell nachzuweisen. Diese 
Erwligungcn gaben den Anstoss zu den Untersuchnngen yon Wiihler 
and F r e r i e h s  (hnnal. d. Chem. u. Phart~. Bd. 65 S. 341), welehe 
Folgendes ergaben : 

1) Nach griisseren Gaben harnsauren Kalis (2�89 G,'amm) l~isst 
sich im Kaninchenharn eine bet,'iiehtliehe Zunahme des Harnstoffcs 
(urn das Fiinffache) nachweisen. 

2) Eine Liisung yon 1,5 Gl'amm harnsauren Ammoniaks in die 

Jugularvene eines Hundes eingesprilzt, ergab im Harn ein Sediment 
von zahlreichen Krystallen yon oxalsaurem Kalk. 

3) Nach 4 Gramm harnsaurem Ammoniak, einem Menschen 
am Abend eingegeben, zeigte dee Movgenharn ein der Hauptsache 
nach aus oxalsaurem Kalk bestehendes Sediment. 

4) Nach Allantoin~,aben war weder Allantoin noeh Oxalsliure 
im Menschenharn naehzuweisen. 

In Uebereinstimmung mit WiJh le r  und F r e v i e h s  land 
C. N e u b a u e r  (Annal. d. Chem. u. Pharm. Bd. 99, S. 206) bet 
Kaninchen nach Ftitterung mit Harns~iure den Harnstoff betriichtlich 
vermehrt; - -  Allantoin war im Ham nieht aufzufinden und Oxal- 
siiure anseheinend nieht mehr vorhanden, als unter gewi~hnlichen 
Verhiiltnissen. Aus diesen Versuchen schliesst N e n b a n e r ,  dass 
die Harns~ure im Thierk(irper zmn bet weitem gr(issten Theile in 
Kohlensliure und Harnstoff umgewandelt wit'd. Auch er hlilt es, in 
Uebereinstimmung mit W~ihler und F r e r i c h s  ftir wahrseheinlich, 
class alas aus dec Harnsiinre entstandene Allantoin bald naeh seiner 
Bildung wetter zersetzt werde; als Endproduet dieser Zersetzung 
sieht er Harnstoff und Kohlensiiure an, doch kiinne statt letzterer 
unter Umstiinden, wo der Oxydationsprozess-  wie es in den 
Versuchen yon W(ihler und F re r i ehs  der Fall war ~ verlang- 
saint set, OXals~iure auftreten. Ein negatives Resultat lieferten die 
Versuche yon G a l l o i s  (Comptes rendus 1857 u. Annal. d. Pharm. 
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II. Supplemb.), welcher nach Einbringen von harnsaurem Kali bei 
Kaninchen keine Vermehrung des Harnstoffes fand; - -  Oxals~iure 
wurde im Harn nicht aufgefunden. Als er selbst harnsaures Kali 
nabm, konnte er nur einmal eine griJssere Menge oxalsauren Kalkes 
im Ham n a c h w e i s e n . -  lndessen wurden bald darauf die positiven 
tlesultate van W S h l e r ,  F r e r i c h s  und N e u b a u e r  betreffs der 
Umwandlung yon Harnshure in Harnstoff durch S t o k v i s  (Archly 
|'tit die holland. Beitr. 1860 - -  2. Supplemb. d. Annal. d. Pharm. 
S. 260)  bestliti~t. Auch konnte derselbe, nachdem er Allantoin 
emgenommen, eine Vermei~rung des Harnstoffes feststellen. 

Z a b e l i n  endlich ([iber die Umwandlung der Harns~iure im 
ThierkiJrper, Annal. d. Pharm. II. Supplband S. 327) ging yon der 
Ansiebt aus, dass d[ese Versuehe nut dann ein entseheidendes Re- 
sultat liefern kSunten, wenn man vorher den Organismus mit einer 
bestimmten Nahrung in's Gleiehgewieht gebraeht h~itte. Einem auf 
Stiekstoffgleiebgewicht gebraebten Itund wurden unter 1500 Coramm 
Fleiseh 14 Gramm reiner Harns~ure beigebraeht. Das Resultat 
dieser Versuehe, in welehen alle bei der Harnstoffbestimmung durch 
salpetersaures Queeksilberoxyd in Betraebt kommenden Fehlerquellen 
ausgesch[ossen waren, wurde von Z a b e l i n  dahin zusammengefasst, 
class nahezu alle Harns~ure im KSrper in Harnstoff umgewandelt 
werde. Da aueh er keine Oxals~ure im Ham land, so h~ilt er es 
ftir wahrseheinlieb, dass, falls dieselbe sieh gebildet haben sollte, 
ale dureb weitergehende Oxydation in Kohlensgure umgewandelt 
wurde. W~ihrend einerseits dutch die bahnbreehenden Avbeiten von 
W S h l e r  und L ieb ig  tiber die Umwandlunssproduete tier Harn- 
s~iure die Letire yore Stoffweehsel stiekstoffhaltiger K~rper eine be- 
deutungsvolle Bereieherung erfuhr, verbreiteten dieselbsn anderer- 
seits ein neues Licht tiber die bis dahin dunkele Constitution der 
Itarns~ure. Da dutch die theoretiseben Betraehtungen dieser For- 
seher die bei den manniehfaehen Umwandlungsprozessen der Harn- 
s~ture vov sieh gehendt; Bildung yon Oxals~iure in ansehauliehster 
Weise hervortritt, so gewinnen dieselben far das uas beseh~ftigende 
Thema eine besondere Bedeutung und haben aus diesem C, runde 
in meinen dieser Arbeit vorausgesehiekten Mittheilungen (Gentral- 
blatt 1. e.) bereits Erw~hnung gefunden. 

Gesttitzt auf die analytisehen Resultate nehmen Wi~hler  und 
L ieb ig  an, dass in 1 Aeq. Harnsiiure 1 Aeq. Harnstoff pr~iexistire 
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und die Harns~iure zusammengeselzt sei aus Harn~toff und einer 

S~iure, deren Formel 4 Cy-}-4 CO enth~ilt. 
Wenn zu einem 1 Atom Harns~ure J) 3 At. Wasser und :2 At. 

Sauerstoff treten, so entstehen folgende drei Verbindungen: 
Harnstoff: C~ N~H s O~ - -  1 At. t t a r u s ' ~ u r e  ----- C~oNaH s O a 
Kleesliure: C~ 0 o 3 - Wasser = H a 03 
Allantoin: C 4 N4H . 03 2 Sauerstoff ----- O~ 

CioNsH14Olt CloNsH14Oi 2" 
In dieser Voraussetzung sind naeh W i i b l e r  uncl L i e b i g  zwei 

Ftille yon Verbiudungen m(iglieh, welche der Schliissel zu der bis 
dahin riithselhaft gebliebenen Einwirkung der Salpeterslfure auf 
Harnsliure sind: 

1) Wird Harnstoff fi'ei, so entsteht eine Verbindung yon 2 At. 
Klees~ iu re  und I At. A l l a n t o i n  entspreehend dem yon iht~en 

dargestellten A l l o x a n  oder 
2) das Allantoin wird frei und es entsteht eine VerbLndung 

von 2At. Kleesiiure und 1At. Harnstoff entsprechend der O x a l u r -  
s h u r e ,  welehe viele Jahre spliter yon S c h u n k  (Zeitschrift for 
analytisehe Chem. Bd. 6 S. 499 und Bd. 7 S. 225) in Verbindung 
mit Ammoniak als Beslandtheil des normalen Harnes naehgewiesen 

wurde. 
Diese Grundansehauung, welche in klarer und eiafaeher Weise 

die Bildung der aus der Harnstiure hervorgehenden neuen Materien 
erkliirt, hat neuerdings durch A. E m m e r l i n g ' s  Untersuehungen 
(Eine neue Synthese des G l y c o c o l l s -  Ber. d. deutschen chem. 
Ges. 1873 Nr. 18, S. 1351) eiae besondere Sttitze gewonnen. Dutch 
Behandlung yon Cyangas mit concentrirter Jodwassersloffsiiure in 
der Siedhitze verwandelt sieh das eine Cyanatom dutch Aufnahme 
yon Wasserstoff in den Methylaminrest CH~NH~, wtihrend das zweite 
Cyanatom dureh Austauseh yon Stiekstoff gegen die Elemente des 
Wassers in (lie Carboxylgrt~ppe iibergefiihrt wird. Das Glycocoll 
entsteht danach nach folgender einfacher Gleichung 

CN 1 CH, NH~ 
: -{- 5HJ-~2H~ 0 ~-~ Glyeocoll i -]- NH4 J-}-J4. 
dN co on 

t) Ich gebrauche mit hbsicht die yon W6hler und Liebig (1. c. S. 451) auf- 
gestellten Formeln. Vergl. die zu demselben Ergebniss fiihrenden Gleichungen 
in Neubauer und Vogel's Analys. d. Hams, 6. Aufl. S. 33. 
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g m m e r l i n g  h~ilt nach dem Besultate seiner Untersuchm~gen 
die van S t r e a k e r  gefu:~dene Thatsache, dass Harp.sliure mit Jod- 
wasserstoff ode[ rauchender Salzs~ure erhi~zt, Glyeocoll liefere, nichL 
als Rewcis dafiir, class die Harns~iure als constituirende Atomgruppe 
des Glyeolyl (Rest des Glycoaolls) entbalte, soudern 1Hilt es ffir 
s c h r  wahrscheialich, class die Ha rns~ure (wie as W~Jhler uncl 
L i e b i g  be[airs a~;ga~mmmen Milan), Cyanmolec~ile enthalte, welche 
bei de[ Behandlung [nit Jodwasserstoff als G!ycocoll sich abscheidan 
105nnen. Die Thatsache, class bei kih'zerer Einwirkung van Ozon 
auf Harns~ure nut Allan[Din und Harris[off nachzuwaisen sind, w~t~- 
rend ich die Bildung des Al!oxans erst in einer sp~iteren Periode 
de[ Einwirkung constatiren ko~nte, glaubte ich (conf. maine Mit- 
theihmgea 1. c.) mit dar oben ausftihrlicher dargelegten Auffassung 
,.'on W ~ h l e r  und L i e b i g  (tiber die Natur dee Harns~ure) in so 
fern in Eit~kla,ng bringen zu ki3m~an, als [nan dat~ach das AIloxan 
als secured:dee Verbi~dung (hervorgegangen dutch Vereinigung dar 
Oxals~urc .,nit Allautoin) auffassen muss. 

Eine wesentliehe St(itze musste diese van Wi3hler and Liebig 
aufgestelite ftypothese dadurch gewinnen, class es gelang: die Harn- 
s:dure aus ihren Abk~mmlingen durch Synlhase ~leu aufzubauen. 
Data Seharfbliek beicler Forscher antging es niclH, dass das Uramil 
den Ausgan.'4spunkt dieser synthelischcn Versuche bilden w~rdao 
Wie oben e r ~ h ~ t ,  nahmen W ~ h l e r  und L ieb ig  an, class ein 
h~potheliseher R~rper: (die Oruppe GsNtO4---Uril genannt) in 
Verbiudtmg mit I-Iarnstoff als pr:aformirter Bestandtheil de[ Harnsiim'e 
a~lgesehen we[den miisse. Das Uramil Hiss[ sieh van diesem Ge- 
siehtspunkte aus als due Ammoniakverbindm~g des Udis ansehcn 
van de[ Zusammensetztmg: 

CsN404 (Uri[) } Uramil naeh 
N~Hr (Ammoniak) 

I W ~ h l e r  und Liebig.  O~ I-t,, (Wasse,,) 
,Es  is[ Mar, sagen Wi~hter  und L i e b i g  (t. c. S. 284), dass 

man aus Uramil wird tlarns:du,'e darstellen k~3nne~h wenn es gelingt: 
das darin enttmltene Ammoniak in eTansaures Ammoniak (Harris[all') 
zu verwandeln," Allein de[ van ihnen ausgeftihrle Versueh: diesen 
Kbrper im gase de,, C~'ans~iure in Itarns~ure zu verwandeln, hatte 
nieht den erwar|eten Erfolg. Indessen wirkte diesee Fingerzeig 
fruehlbringend fib' die Wissensehaft ~ und auf demselben Wege~ 
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nur mit der Nodifieation, dass statt dec Cyansliure cyaosaures Kali 
in Anwendung gebracht wurde, gelang es Baeye r  fiinf and zwanzig 
Jahre sp~itel 2 (Amlal. yon Wi3hler mtd L ieb ig  1S63. Bd. 127 
S. 234) die Pseudohart~s~iure darzustellen. W~hrend dieser Vet- 
such eine neue Bestiitigung dafO~ lieferte, dass die Harnsiiure 
CyanmolecUle enthatte, erkannte Baeye r  gleichzeitig die Ursache, 
warum auf diesem Wege nat die Pseudol~Jarns~ure entsteht, welche 
1 At. Wasser me'hr enth~ilt als die Harnsiiare. Das Uramil ist 
nehmlieh naeh Baeye r  kein Ammoniak, sondern eine Amidover- 
bindung, die identisch ist mit der Am[dobarbiturs~m'e: 

N2G403(NH2)Ha 
Uramil nach Baeyer. 

Indem sieh nun die Cyansiiure an die Amidogruppe des Uramils 
lagevt, erhitlt man die Harnstoffverbindu~g der Barbitursliare, das 
ist Pseudoharns~iure yon der Formel: 

N2G~O3H3(NH.~, CNHO) 

Pseudoharns/iure, 
wi~hrend Harns~iare nach Baeyer  ein Abki:immling des Cyanamids isl: 

NzC403Ha(N,Cy,[t) 

Harns/iure nach Baeyer. 
Auf diesem yon Wiihler  and L i e b i g  zuerst bezeichneten, 

sprite,, voa B a e y e r  so erfolgreieh betretenem Wege der Synthese 
wurden weiterhin yon a,~deren Forscb_ern Resnltate gewonnen, welche 
die Kenntniss der inneren Constituti-on der Harns~ure sowohl, als 
aueh anderer Vorstufen des Harnstoffes in hohem Grade f~Srder~er~ 
nnd neues Lieht {iber die Stoffweehselprozesse stiekstoffhaltiger 
K;Srper verbreiteten. Erw~hnenswerth sind hier zun:~ehst die Ver- 
snehe zur synthetisehen Darstellung isomerer Verbindangen der 
Harnsiiure und des Kreatins. 

Wghrend yon E. Mulder  (Berieht der deutsehen ehemisehen 
Ges. No. 16. 1873) in jfingster Zeit dureh Einwirkung voa Cyan- 
amid auf Alloxanlin ein Kbrper, den er lsoharns~{ure nennt, dar- 
gestellt wurde and N. Mensehu tk in  (Ber. d. d. chem. Gesellseh. 
No. 1. 1874) die Synthese der tIomologen der Parabansliure zum 
Gegenstand weiterer Untersuehungen gemaeht hat, haben B a u man n 
and H. Salkowstc?  gleiehzeitig dureh Einwirkung des Cyanamids 
auf Alanin einen mit Kreatin isomeren K~irper (Isokreatin) erhalten, 
dessert Synthese Volhard  einige Jahre friiher dureh Einwirknng 
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votJ Cyanamid auf Sarkosin (das letztere ist ~:ait Alanin isomer) ge- 
lungen war. Ferner hat A. L a d e n b u r g  (Bet. d. d. chem Ges. 
Bd. 6, S. 129) aus Aethylenoxyd und Paramidobenzo~s~ure eine Ver- 
bindung erbalten, welche mit dem Tyrosin nach der empirischeu 
Formel iibercinstimmt. Wenn diese und andere ausserbalb des 
Organismns gewonnenen Resultate den Weg zeigen, auf welchem 
sich im Thierk~3rpcr die Vorstufen des Harnstoffes bilden kSnnen, 
so gewinnen andererseits diejenigen Versucbe ein hervorragendes 
Interesse, aus welchen mit Bestimmtheit erscblossen werden kann, 
dass mit diesen Vorstufen des Harnstoffes sich in unserem Organis- 
mus neue synthetiscbe Prozesse vollzieben. 

Bahnbrechend war in dieser Ricbtung die Beobachtung von 
O. S c b u l t z e n  (Bet. d. d. chem. Ges. Bd. 5, S. 579), dass nach 
Fiitterung mit Sarkosin im Ham yon Hunden eine S~uce auftrete, 
deren Bildung sich nut dadurch erkl~iren l~isst, dass dasselbe, indem 
es den I':,Srper passirt, die Gruppe CONH aufnimmt. 

In Uebereinstimmung damit fand E. S a l k o w s k y  (ibid. Bd. 6, 
S. 747 und 1191), dass beim Menschen nach Einnahme yon Taurin 
sich im Ham eine Shure findet (Taurocarbaminstiure ~ Uramido- 
is~ithions~iure), welche analog der Schulzen 'schen S~ure dadurch 
entstanden gedacht werden muss, dass die Gruppe CONH 2 an die 
Stelle yon H tritt. Da nun Gr i e s s  (ibid. Bd. 2, S. 106) gezeigt 
batte, dass ~icbt nut die aromatischen, sondern auch die fetten 
Amidos~iuren, deren Repr~senlant das Gl3,cocoll ist, mit Harnstoff 
in dec Weise reagiren, dass sic die Gruppe O-C-NH 2 (unter Bildung 
yon Hydantoinsiiure in letzterem Falle) gegen Wasserstoff austauschen, 
versuchte E. S a l k o w s k y  aus einem innigen Gemenge yon Taurin 
und cyansaurem Kali die Taurocarbaminsiiure darzustelleu und er- 
hielt dabei in der That das gewiinschte Kalisalz der Si~ure. 

Gleichzeitig mit E. S a l k o w s k y  (ibid. Bd. 7, S. 117) erhielten 
ferner E. B a u m a n n  und H o p p e - S e y l e r  (Bd. 7, S. 36 ibid.) - -  
Ersterer durch Einwirkung yon w~isseriger SarkosinlSsung auf Ka- 
liumcyanat, Letztere durch Einwirkung yon Sarkosin auf gquiva- 
!ente Mengen yon cyansaurem Kali und schwefelsaurem Ammoniak - -  
die Methylhydantoinsliure, deren Bildung in analoger Weise vor sich 
geht, wie die oben erwiihnte Bildung der Hydantoins~ure aus Gly- 
cocoll und Harnstoff. 

X, Venn diese Betracbtungen mit Bestimmti~eit ergeben, dass syn~ 
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thetische P~ozesse sich dutch Addition yon C)~ans~iureresten an ge- 
wisse den ThierkSrper passirende Stoffe vollziehen, so lehrt ein 
gleichzeitiger historischer Riickblick, dass vorzngsweise die klassi- 
sche Arbeit yon WS h l e r  und L ieb ig  (fiber die Natur der Harn- 
s~iure), durch welcbe alas Vorhandensein yon Cyanmolektilen in 
derselben begrtindet und zuerst der Weg bezeiehnet wnrde, auf 
welehem die Harns~ure dutch Synthese sieh ktinstlich darstellen 
lasse, als alas Fundament dieser neueren cpochemaehenden Beob- 
achtungen anzusehen ist. Aus ihr ergiebt sich ferner mit Anschau- 
]icbkeit die Art der Abspaltung der Oxals~iure. Da jedoeh die stick- 
stofft'reien leicht verbrennbaren Spaltungsproducte des TbierkSrpers 
sieh einer genaueren Beobacbtun~ entziehen und nut vereinzelte 
Versuehe ihre Abstammung aus den st[ekstoffhaltigen Vorstufen des 
Harnstoftes darthun, so k(innen wit aus dem abnormen Anftreten 
der stiekstoffhaltigen Spaltungsproducte nur mit Wahrscheinlichkeit 
auf die Bildung tier ersteren schliessen. Auf diesen fiir unsere 
Betrachtung wiehtigen Punkt komme ieh an einem sp~teren Orte 
noch zurtiek. Im Zusammenhang mit dieser Auftassung steht die 
Anschauun8 yon Schu lzen  und Nencki (Zeitschrift for Biologie 
Bd.S, S. 124), naeh weleher der Zert'all tier Eiweissk~irper der 
Hauptsaehe naeh so yon Statten geht, dass sie sich unter dem Ein- 
fluss der Fermente in Amidosiiuren und stickstofffreie K~irper spal- 
ten. Die letzteren verbrennen ohne Zweifel, w~hrend die ersteren 
in Harnstoff tibergehen. 

Ueber  das Auf t re t en  der  Oxals~iure un te r  p a t h o l o g i s c h e n  
Verhi~iltnissen des Th ie rk i J rpe r s .  

Naehdem die vorerw~ihnten Versuche yon W~hle r  und F r e -  
r i chs  und die weilere Bestlitigung derselben dutch Z a b e l i n  und 
S toekv i s  die Umwandlung der Harnsffure in Oxalsiiure und Harn- 
sloff mit Bestimmtheit ergeben hatten, blieb die Cardinalfrage noeh 
often, unter welchen pathologisehen Verh~ttnissen die Oxals~iure im 
Thierk~irper sich bilde. Die in der Eiteratnr zerstreuten Angabeti, 
welche auf diesen Bildungsvorgang, hinweisen, sind zorn Theil aus 
einer beschr~nkten Casuistik abgeleitet, anderen Theils rein hypo- 
thetischerNatln'. So m a e h t M a c l a g a n ( G m e l i n ' s  organische Chem. 
1858, Bd. 5, S. 313 - -  Monthly Journal Dec. 1853) darauf auf- 
merksam, dass oxalsaurer Kalk in Folge mangelhafler Innervatioa 

Archi~, f. pathol, Anat. Bd, LXIV. Hit, 0. ~ 3  
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und deren Folgen gefundea werde. Naeh L e h m a n n  CGmelin 
1. c. S. 313) tritt oxalsaurer Ka!k ira Ham bei Respirationssti)rungen 
(Emphysem) und in der Convalescenz yon schweren Krankheiten 
auf; ebenso land derselbe Sedimente yon Kalkoxalat bei drei Epi- 
leptischen, nicht cons~/ant bei Rhachitischen. Die Zanahme der 
Oxalatverbindungen im Harn bei den erwiihnten pathologischen Zn- 
stiinden leitet L e h m a n n ,  da sich der Einfluss des Nervensystemes 
auf die Oxydation nicht ableugnen lasse, yon einer gestSrten E~ ~- 
ni~hrung oder gehemmter Function des Nervensystemes und ver- 
mindertem Einfluss auf den Respiratiousprozess ab. Als Stoff, arts 
walehem die Oxals~iure hierbei sich hildet, sieht L e h m a n n  die 
Harnsiiure an, well dieselbe nicht hSher als bis zu," Biid,mg dcr 
Oxalsiiure oxydirt wevde; im Zusammet~hange damit stlinden die 
in England gemachten Beobachtangen, nach welchen in Folge des 
Genusses s t i c k s t o f f r e i c h e v  Nahrungsmittel der oxalsanre Kalk 
im Ham zunehme. Derselbe Beobachter h[ilt es ftir m(iglicb, dass 
sich im Organismas bei gewissen Oxydationsprozessen aus Zucker 
Oxalsiiure bildet. Gegeniiber diesen Angaben gewinnen diejenigen 
Beobachtungen, welche auf experimentellem Wege eine L;Jsung dieser 
Frage anbahnten, eine mehr fundamentale Bedeutang. Anf die An- 
gabe R ey n o s o' s, nach welcher hei Respirationsst~rungen Z,~cker 
im Harn auftcitt, unternabmen F r e r i c h s  and St l ide ter  (Archly 
ftir Physiol. und Anat. Jahrg. 1854, S. 393) eine Reihe yon Ver- 
suchen, in welchen dutch Einl~ringen yon Oel in die Lungen Athem- 
noth erzeugt warde. Einem Hunde wurde nile 2 Tage soviel Oel 
in die Lunge gebracht, (lass die Athemnoth nicht allzugross wurde; 
nach diesem Ver,~ahren wurde dasselbe wlihrend sieben Tage bei 
einer m~issigen Dyspn@ erhalten. Die Gesammtmenge des w~ihrend 
dieser Zeit entleerten Urins (acht Unzen) enthiett nicht, wie er- 
wartet war, Zucker, sondern Allantoin. Ein negatives Res,fitat er- 
gab die Harnuntersuchung bei einem Menschen, welcher in Folge 
yon Chloreinathmungen vortibergehend an heftiger Brustheklemmung 
litt. Dagegen ergab die Ha~nuntersuchang eines Hu~des, welchem 
acht Tage hindurch dareh t~gliches Einbriogen yon Ghlor heftige 
Respirationsbeschwerde,~ gemacht wurden, wiederum in Bezug auf 
Allantoin ein positives Resultat. Der Urin yon mehreren in Folge 
yon Emphysem, Pneumonie nnd Aneurysma der Areas aortae an 
Dyspnoe leidenden Menschen zeigte sich frci von Allantoin. Da 
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das Allantoin, ~'ie Versuebe ausserhaib des Organismus zeigen, 
dm'eh Alkalien in Oxalsfiure und Ammoniak verwandelt wird, so 
ist alas vieariirende Auftreten dieser Kiirper unter gleiehen phs'sio- 
logisehen Verbiiltnissen hinreicbend erkI~irt. 

So wurde van G u s s e r o w  alas hllantoin im Ftarne w~ihrend 
der Sehwangersehaft gefonden, w~hrend L e h m a n n  das Auftreten 
van Oxalsgure hierbei erwlihnt und ebenso wio beim Emphysem 
auf herabgesetzte Respirationsth~tigkeit zuriiekffihrt. Da die Beob- 
aehtungen van F r e r i c h s  und S t l ide le r  in Betreff des Allantoin 
keinen eonstanten, in Betreff tier Oxalsi~are einen durebaus negativen 
Beiund lieferten, so ist die Trag, weite der Sehlnssfolgerungen 
Lehman  n's,  weleher das Auftreten van Oxals~ure in ein eonstantes 
Abh~ingigkeitsverhiiltniss zu tlespirationsstSrungen bringt, im Woo 
sentlieben einzusehrgnken, Wit kiinnen naeh unserer gegenwiirligen 
Kenniniss tier Stoffwecbselvorg~nge nut vermutben, dass unter Ver- 
hgltnissen, in denen es zu einer Hemmung der normal vat sieh 
gehenden Oxydationsprozesse kommt, die Eiweisskiirper, anstatt bis 
zu Harnstoff oxydirt zu werden, in stiekstoffhaltige und stiekstoff- 
freie .Ii.brper sieh spalten und class die Oxalsiiure als Glied der 
letzteren Reihe hierbei sieh bildet. 

Die Kenntniss der ehemisehen Natur dieser Spaltungsglieder 
ist wesentlieh geftirdert warden dureh das Studium zweier patho- 
logiseb und anatomiseh differenten Krankheitsprozesse, welehe je- 
doeh das Gemeinsame haben, (lass in beiden tiefgreifende Anoma- 
lien des Stoffweehsels sieh bemerkbar maehen, die nut dureh eine 
Hemmung normaler Oxydai.ionsvorgiinge ihre Erklgrung finden. 
Diese beiden Krankheitsprozesse: die acute Phosphorvergiftung und 
die acute Leberatrophie sind aueb far unsere Betraebtung van be- 
sonderer Bedeutung, well wit hier Aufsehl~isse fiber die 5!atur der- 
jenigen stiekstofffreien Spaltungsglieder gewinnen, welehe unter nor- 
malen Verhiiltnissen, wie die Oxalsiiure, zu Kohlensiiure und Wasser 
verbrannt werden. O. Sehu lzen ,  weleher zuerst (Zeitsebrift van 
t t t ibner  und Bei l s te in  1867, 8.138) beiPhosphorvergiftung das 
Vorkommen tier Fleisehmilehs~ure im I-larn naehgewiesen hatte 
konnte sp~iter in Gemeinsehaft mit Riess  (Charit~-Annalen Bd. :15, 
1869) in allen sehweren F~illen van Phosphorvergiftung diesen Be- 
fund best~itigen. Da ferner in allen sehweren F~illen van Phosphor- 
intoXication der Harnstoffgehalt erheblieh sinkt und an dessen Stelle 

23* 
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andere peptonartige Stoffe auftreten, sa schliessen S c b u l z e n  
und Riess ,  dass es sich iv Wesentlichen dabei um eine unvoll- 
st~indige Verbrennung der sti(.kstoffhaltigen, wie auch tier stickstoff- 
freien Substanzen handle. Die stiekstoffhaltigen Spaltungsproducte 
der Eiweisskiirper, welche sonst zum grtissten Theil als Harnstoff 
ausgeschieden werden, gctangen bet der acuten P~osphorvergiftung 
nicht bis zu diesem Stadium; die diffusiblen peplonartigen Substanzen 
werden ausgeschieden. Die stickstofffreien Substanzen, welcbe sonst 
zu Kohlensliure und Wasser verbrannt werden, bleiben theils als 
Fett zuriiek, theils werden sie als diffusible Materien z. B. in der 
Form von Milchsi~ure ausgeschieden. 

Vergleicht man wit diesem Befunde die Stoffwechselprodt~cte 
der aeuten gelben - -  Leberatrophie, so findet man, dass bet der 
letzteren mehr Stoffe auftl.eten, welche den Endproducten tier re- 
gressiven Metamorphose nahe stehen. Hier zeigt der Harn wie- 
derum neben einem Minimum yon Harnstoff peptonartige Stoffe und 
Fleischmilehs~iure; daneben treten jedoch als constante Bestandtheile: 
Leucin, TFosin und Oxymandels~ure (letztere aus dem Tyrosin 
hervorgegangen) auf. Da nach Kiihne (dieses Archiv Bd. XKXIX, 
S. 130) das Fibrin durch Pancreasinfus in Leuein, TFosin und 
Peptone zerflillt, so ist nach Sct3ulzen und Bless  auch ftir die 
acute gelbe Leberatrophie in Erw~gun~, zq ziehen, dass hier, wo 
die Oxydalion abgeschlossen ist, das in die Blutbahn und zuniichst 
in die Leber iibertretende Pancreasfer.ment seine Wirksamkeit ent- 
falte. Indessen bleibt bet diesev Auffassung nicht aufgekilirt, warum 
diese Stoffe bet der acuten Phosphorvergiftung, bet welcher cben- 
falls eine Oxydatio~3shemmung angenommen werden muss, fehlen. 
Die Annahme, class dei" Phosphor die Fermentwirkung vernichte, 
welche vielleicht eine Ursache tier Spaltung der Eiweissktirper ist, 
wird yon S c h u i z e n  und Riess  nur als Hypothese hingestellt. 
Angesichts dieser wiehtigen Thatsachen, welche lehren, class das 
Auftreten abnormer Stoffwechselproducte ftir bestimmte pathologisehe 
Prozesse charakteristisch set, wtirden wir tiberall, ~o uns der Nacb- 
wets gleichartiger abnormer Stoffwechselproducte ~elingt, zu der 
Annahme berechtigt seth, class es sich um Oxydationshemmungen 
handle. Es lag nahe, anch beim Diabetes mellitus, bet welchem es 
sieh um die abnorme Ausscheidung einer ieicbt oxydirbarea Ver- 
bindung mit hohern Kohlenstoffgehalt handelt, eine solche Ox~/- 
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dationshemmnng anzunehme~. So wurde yon Alvaro  R e y n o s o ,  
wie bereits erw~hnt ist (Comptcs rendus Tome XXX. Ill) zur Er- 
kl~irung des Bernard 'schen Vcrsuches die Hypothese aufgestellI, 
dass dutch dic Pi@re die Respiration, d. h. die Sauerstoffaufnahme 
herabgcsetzt sei; in Folge dessert trete Diabetes mellitns ein, da 
derZucker nicht weiterverbrannt wcrde. Indessen zeigtenLudwig 
und S c h e r e m e i j e f f s k y ( M e i s s n e r ' s  Jahresbericht 1869, S. 1869 
und deutsches Arch. f. kiln. Med. Bd. 13, Heft6, 1874), dass die 
Einftihrlmg gewisscr organischer Sl~bstanzcn in's Blut (z. B. Milch- 
s~ure ~nd Glycerin) den Sauerstoffvcrbrauch ~md die Kohlens~iure- 
atJsgabe erheblich steigertcn, w~ihrend nach Injection yon Trauben- 
z~cker tier Gasweehsei im Mittel unver~indert blieb. Daraus folgerten 
sic, dass der Zucker als solcher nicht im Blute vcrbrannt werde, 
sondern in Form eines Umwandlungs- oder Zersetzungsproductes 
dem Stoffwcehsel zu Gnte komme. Der Naehweis, dass der Zucker 
in der That im Organismus ein solches Umwandelnngsproduct bride, 
gela~lg O. S e h u l z e n  (Klinische Wochenschrift No. 35. 1872). 

�9 Derselbe wurde yon d~.r Erwligung geleitet, dass bei der acuten 
Phosphorvergiftung das Blut die F~ihigkeit zu oxydiren vollkommen 
verloren babe, wlihrend die Fcrmentiruogsvorgiinge ungestfrt vor 
sich gehen. Danaeh m~isste man den Zueker unveriindert im Harne 
soleher Individuen finden. Aus dem Umstande jedoch, dass das 
Glycerinaldehyd (ein mit der Flcischmilchsiiure isomercr K~irper) im 
Harn im gernden Verh~ltniss zu den zugefilhrten Amylaceen oder 
Zucker steht, schliesst S e h u l z e n ,  dass diese Substanz das nor- 
male Spaltungsproduct des Zuckers ist, welche eben bei der man- 
gelhaften Oxydation unver~ndert at~sgeschieden wet, de. Beim Dia- 
betes ist naeh Schu lzen  die Oxydationskraft in keiner Weise be- 
einlr~chtigt, was daraus hervorgeht, dass alles Eiweiss nnd alle 
Substanzen ausser Amvlaceen vollkommen verbrannt werden. Nur 
der Zucker wird unverlindert wieder ausgesehieden, well ihm das 
Ferment fchlt, welches den Zucker in tier Norm in Glycerin und 
sein Aldehyd spaltet; da dieses Spaltungsproduet das Hauptbrenn- 
material bilde, so empfiehlt er therapeutiseh dessen Zufnhr beim 
Diabetes.in der Form yon Glycerin. Es erhellt aus dem Bisherigen, 
wie schwierig' und complieirt die Kriterien fiir die Annabme einer 
Oxydationshemmung im Organismns sind [md dass das Auftreten 
abnormer stick~tofffrcier Spaltungsproducte im Harn allein noch 
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nieht zu der Annahme einer Oxydationshemmung bereehtigt. Nit 
griisserem Gewieht seheint dagegen das abnorme Auftreten yon 
Stoffen der regressiven Metamorphose bei gleiehzeitiger Verminderung 
des Harnstoffes auf diese Beeintrliehtigm~g normaler Oxydafions- 
vorglinge hinzudeuten. Aus diesem Grunde ersehien mir die Beob- 
aehtung Valen t ine r ' s  (Miiller 's Archly 1854. S. 392) yon be- 
sonderem lnteresse, weleher Leuein in dem Harne eines epileptisehen 
Individuums land, das in Folge-eines Sturzes eine Sehlidelfraetur 
mit hohem Grade yon Gehirnerseh~.itterung erlitten hatte. Vergleieht 
mart hiermit die oben erw~hnte Beobaehtung L e h m a n n ' s ,  naeh 
welchem hei Epileptisehen Sedimente yon oxalsaurem Kalk im Haru 
gefnnden wurden, so gelangt man zur weiteren Diseutirung der 
Frage, in wie welt Krankheiten der Centralorgane des Nervensystelnes 
modifieirend auf die Stoffweehse[vorglinge e i n w i r k e n . - -  

Aueh in dem uns besehliftigenden KrankheitsNlle, in welehem, 
wie erwghnt, alle ~itiologisehen ~,'Iomente fehlten, welehe naeh den 
herrsehenden Theorien als Ursaehe der Conerementbihlung angesetlen 
werden kt~nnten, ]iess sieh anamnestiseh yon iiberstandenen Krank- 
heiten ein abgelaufenes Leiden der Centralorgane des Nervens~stemes 
ermitteln. Naeh Aussage der Mutter hatte das Kind im 5. Lebens- 
monat dureh einen Fall auf den Hinterkopf eine Gehirnersehiitterung 
erlitten, in Folge weleher es sieh viele Woehen in einem somno- 
lenten, yon leiehten Zuckungen begleiteten Zustande beland und 
erst naeh Monaten vollstlindig ge~)as. Naeh dieser Zeit ist seine 
Gesundheit nur dureh die Katastrophe, welehe die sieh einklemmen- 
den Coneremente veranlassten, gestiJrt worden. So dunkel und 
unbestimmt aueh diese anamnestisehen Anhaltspunkte sind, so mtis- 
sen sir doeh ftir die Frage der Entstehung tier Conerementbildungen 
verwerthet und gewiirdigt werden. --o 

Wenn, wie aus den Versuehen yon St l ide le r  und Frer iehs  
erhellt, unter bestimmten Umst~inden bei RespirationsstiJmmgen sieh 
Zwisehenproduete, wie A1lantoin, bilden, aus welehen die Oxalsliure 
sieh bilden kann., so liegt die Vermuthnng nahe, dass Krankheiten 
der Centralorgane, da sie die Verh~iltnisse der Respiration, Circu- 
lation und Erni~hrung in manniehfaehster Weise modifieiren und den 
ganzen Stoffwi~ehsel so durehgreifend atteriren, die Entstehung dieser 
aus unvollendeter Oxydation hervorgehenden Zwisehenproduete be- 
gtinstigen. Hierbei muss man, um mit riehtigen Faetoren zu rechnen~ 
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den Begriff der Oxydationshemmung so scharf prtieisiren, wie es 
S c h u l z e n  bei der vergleichenden Unterslachung yon Diabetes, 
acuter Leberatrophie nnd acnter Phosphorvergiftung gethan hat. 
Symptomatologisch macht sich in der Reihe pathologischer Erschei- 
nungen, welche KK~ankheiten der Centralorgane begleiten, die Ver- 
ihJderung der Herzaction insbesondere bemerkbar, lch erinnere 
hierbei an die ftir das zweite Stadium der Meningitis tuberculosa 
diagnostisch wichtige Pulsve~'langsamung, fernerhin an den ftir die 
Commotio cerebri cbarakteristischen langsamen ~lnd weichen Puls, 
w~brend andererseits physiologische Thatsaehen die Abhiingigkeit 
dcr Pulsfreqnenz von den in der Medulla oblongata liegenden Cen- 
tren ~ dora Hemmungsnervensystem und dem vasomotorischen 
Centrum ergeben. Da es bei Erkrankungen der Centralorgane zu 
tinct dauernden Herabsetzung der Herzthtitigkeit kommt und in 
Folge dessert in einer bestimmten Zeitciz~heit eine geringere Blut- 
menge dem Lungengaswechsel unterliegt, als unter normalen Ver- 
hiiltnissen, so scheint hierin, - -  in analoger Weise, wie den oben 
erwtihnten RespirationsstiJrungen ~ der Anstoss zu eincr Oxy- 
dationshemmung gegeben zn sein. Es verh~lt sich diese Annahme 
im gewissen Sinne analog zu der Auffassung Schiff 's  (Hermann ' s  
Physiol. 1867. S. 163), nach welcher die Piqfire durch vasomoto- 
rische Ltihmung wirkt, indem in dem stagnirenden oder langsamer 
fiiessenden Blute sich ein zuckerbildendes Ferment entwiekele. Aueh 
See l i g  ( V i r e h o w - H i r s c h  Bet. f. 1873. S. 159. Th. 1) neigt sieh 
nach Versuehen bei diabetischen und nicht diabetischen Thieren im 
Hungerzustande der Ansicht zu, dass es sich beim Diabetes um 
Circulationsstiirungen in der Leber handle, vermi~ge deren der durch 
die Pfortader cingeftihrte Zuc~er nicht in Glycogen tibergeftihrt 
werde. Ebenso bringt Voit die Thatsache, dass dutch den Gehalt 
an Kochsalz der Stoffwechsel stickstoffhaltiger Ktirper gesteigert und 
in Folge dessert die Harnstoflhusscheidung gesteigert wird, mit einer 
Aenderung der Str~imungsverh~ltnisse in Zusammenhang. Will man 
sich nehmlich naeh Voit eine Vorstellung yon der Wirkung des 
Kochsalzes bierbei machen, so bleibt kaum eine andere Mtiglichkei t, 
als a,~nunehmen, dass dasselbe irgendwie die Str~imung der Fltissig- 
keiten beeinflusst, welche Tr~ger der zu zersetzenden stiekstoffhal- 
tigen Substanzen sind. Da bei den Entwickelungsphasen des kind- 
lichen Alters vornehmlich die Centralorgane des Nervensystems in 
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Mitleidenschaft gezogen sind, dutch deren Einflttss normale Circtt- 
lationsverh~ilttfisse modificirt nnd in Folge dessert Stoffwechselano- 
malien hervorgerufen werden, so scheint dieses i;loment iitiologisch 
bedeutsam fiir dig uns bier beschiiftigende Frage, unter welchen 
Umstlinden die Oxalsiture im Thierki:irper sich bilde. Bet dem Um- 
stande, dass tiber den Einfluss yon Erkrankungen der Centralorgane 
auf den Stoffumsatz der EiweisskSrper griissere Untersuchungen 
nieht vorliegen, kann die Annahmc, dass diese Zustfinde tinter den 
oben wetter ausgefiihrten Bedingnngen zu Oxydationshemmungen 
im Organismus fiihren, nur als tlypotbese hingestellt werden. 

Nur durch den bestimmten Nacbweis abnormer Stoffwechsel- 
producte bet Affectionen der Centralorgane k(innen wir weitere An- 
haltspunkte gewinnen, wobei zu ber~icksicbtigen bleibt, dass, da die 
Oxalsiture im Thierkiirper sehr leicht in Kohlensiiur6 und Wasser 
iibergeht, der Nachweis anderer Stoffe der regressiven Metamor- 
phose, welche griissere Bestlindigkeit zeigen und im Zusammenhange 
damit eine Havnstoffabnahme, eine weitere Stiitze for die Annahme 
einer Oxydationshemmung bilden k0nne. 

Ueber  die E i n w i r k u n g  yon  O x y d a t i o n s m i t t e l n  a~f  
Oxamid .  

Dass oxalsaure Spaltungsproduete, welche t~nter vorerw~ihnten 
pathologischen Verh~iltnissen sieh bilde~), im gewissen Sinne als 
niedere Oxydationssttffen des Harnstoffes anzusehen sind, geht aus 
ether Beobachtung W i 1 li a m s o n's (M6moires du congr~s scientific. 
de Vdniee 1847. - -  G e r h a r d - W a g n e r  1854. Bd. 1. S. 457) hervor, 
naeh welchem das Oxamid, welches sich beim Erw~irmen des oxal- 
sauren Ammoniaks durch Verlust zweier Wasseratome bildet, bet 
Behandlung mit Qt~ecksilberoxyd in Harnstoff tibergeht nach ffol- 
gender Gleiehung: 

C~O~ } CO } 

__ H~ ~ H 2 
Oxamid Harnstoff 

Nach angestellten Probeversuehen, welche zn keinem positiven 
Resultate ffihrten, geht diese Reaction nicht so leieht und glatt vor 
sich, als es obige Formel ausdriickt. Indessen verdanke ich einer 
mtindlichen Mittheilung des Hrn. Prof. A. W. ]Eloffa!an~ die Notiz~ 
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dass in seinem Laboratorium angestellte Versuche die Richtigkcit 
der Wil l iamson'schen Beobachtung besti~tig/en, obwohl die Aus- 
beute an Harnstoff hierbei eine geringe war. Im Anschluss an die 
Versuehe yon G o r u p - B d s a n e z ,  betreffend die Einwirkung yon 
Ozon auf Harns~iure, ersehien es mir yon fnteresse, aueh alas Ox- 
amid einer Ozonbehandlung zu unterwerfen. Das Ergebniss dieser 
Versuehe (conf. meine genaueren Mittheilungel/ hieraber im Cen- 
tralblatt 1873) l[isst sieh dahin zusammenfassen, dass, obwohl das 
Oxamid der Ozoneinwirkung mehr Widerstand leistet, als unter glei- 
ehen Verhgltnissen die Harns~iure, die Bildung von Hamistoff hicrbei 
doeh festgestellt werden konnte. Allerdings war die Ausbeute an 
Harnstoff eine geringe; doeh war die erhaltene Ouantit~t hinreiehend, 
um in dem Verhalten gegen Reagentien die Stir diesen K~rper eha- 
rakteristischen Eigenthamliehkeiten naehweisen zu k~nnen. 

Far die Annahme, dass die Oxals~uregruppe in tier Form des 
Oxamids im Thierk~rper auftreten kbnne, liegen gegenwgrtig keinerlei 
Anhaltspunkte vor. Indessen mbehte ieh an dieser Stelle nieht 
unerw~hnt lassen, dass, w~ihrend die Untersuehungen yon G o r u p -  
B6sanez  (Bar. d. deutsehen chem. 6es. 1874. S. 146) alas Vor- 
kommen yon Amidos~uren (Leuein) neben dem Amidk5rper (Aspa- 
ragin) im pflanzliehen Organismus (frisehen Salt tier Wiekenkeime) 
ergeben haben, andererseits S. R a d z i e j e w s k i  und E. Sa lkowski  
(l. e. 1874. S. 1050) dureh Digestion yon Bluifibrin mit tier Pan- 
ereasdr~ise des Oehsen neben Leuein und Tyrosin die Bildung tier 
sehon von anderen Forsehern als Spaltungsproduet yon Eiweiss- 
kbrpern aufgefundenen Asparag ins~ iu re  mit Sieherheit naehge- 
wiesen haben. - -  lm Ansehluss hieran ist noeh zu erw~ihnen, class 
naeh I t u p p e r t  (Ber. tier deutsehen chem. Ges. Bd. VI. S. 1278) 
Asparagin und Glutamin wahrseheinlieh die )Iuttersubstanzen der Harn- 
s~ure sind, welebe sich im Or~,,anismus mit Carbamins~ure verbinden. 

Wenn die erw~ihnten Thatsaehen fat' die Mggliehkeit dos Vor- 
kommens von Amidkbrpern im Organismus spreehen, so ist weiter- 
hin bemerkenswerth, dass naeh N e n s e h u t k i n  (Annal. d. Chem. u. 
Pharm. Bd. 172. S. 88) die Parabans~ure, welehe yon Baeyer  
sis Oxalylharnstoff von der Formel: CO(C~O~)H~N~ angesehen 
warde und aus tier E. Mulder (Ber. d. deutsehen chem. Ges. 1873, 
S. 1015) bei Behandlung mit Jodwasserstoff Oxals~iare erhielt, als 
eine Verbindung yon Oximid-Cyans~!ure yon tier Formel: 
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G20.~HN.CNHO 
Oximid Cyansaure 

aufget'asst werden muss, welche iti Verbindung mit Ammoniak in 
Oxaluramid (die l'rilher erwtihnte yon Sehunek  im normalen ttarn 
naehgewiesene Verbindung) isomerisirt wird. 

Diese lleaetion analog der Umwandlung des etcansauren Am- 
momaks in Harnstoff zeigt nach Mensehu tk in ,  dass Parabanstiure 
die Elemente der Cs, anstiure enth~lt: sie ist Oximid-CyansUure. 

Als ieh in der dieser Arbeit voraasgesehickten Mittheilung 
LCe~lraiblatt 1. e.) erwtihnte, class das Verhalten des Oxamids 
im Tbierkbrper (bei FatLerungsversuehen) noeh zu ermitteln tibrig 
bliebe, wits ieh gleiehzeitig daranf hil~, class gegeniiber der Annahme 
~on S e h u l z e n  a n d N e n e k i ,  ~aeh welehen Amidverbindungen, wie 
alas Acetamid, unvergndert wieder ausgesehieden wtirden, das Ox- 
amid unter anderen Verh~.ltnissen (in dem yon A. L a d e n b u r g  ge- 
/)raften Verhalten gegen Seh~~,efelkohlenstoff) ein vom Aeetamid 
durehaus abweiehendes, dagegen ein mit Harnstoff Obcreiustimmendes 
Verhalten zeige. 

In einer neueren Arbeit (Archly ftir experimentelle Pathologie 
B d . I . S .  420 - -  und V i r e h o w - t t i r s e h  Jahresber. 1873. S. 160) 
hat Leon v. Neaeki  (durch Versuehe an sieh selbst bei Einnahme 
einer ttiglichen Dosis yon 5,5 Gramm Benzamid) den Naehweis ge- 
ftihrt, class auch die aromatisehen Amide (Benzamid)Sieh anders 
�9 :el'halten, als die Amide tier fetten Reihe (Aeetamid) und class er- 
steres nieht unverfindert wieder ausgesehiede~ ~,ird, sondern unter 
Wasseraufnahme im Organismus in Ammoniak und Benz@stiure 
gcspalten wird, welehe letztere als Itippurstture in den Harn 
~ibergeht. 

S c h l u s s b e t r a e h t u n g e n .  

Nimmt man die Mbglichkeit an, dass unter den friiher er- 
~ih~ten Umst~nden oxalsaure Verbindtmgen sich im Organismus 
abspalten, so begegnet man bei weiterer ErSrterung der Frage naeh 
der Entstehung der Concrementbildungen geringeren Schwierigkeiten. 
Zur LSsung dieser Frage seheint die Ph i l i pp  v. Wal the r ' s ehe  
Ansicht hesonders beachteaswerth, nach welchem die Harns'~ure 
zur Bildung des Kernes nothwendig ist. Die Bildung dieser auch 
in dem uns besch~iftigend.en Krankheitsfalle ermittelten Kernsubstanz 
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ist hinreichend erkli~rt durch die Virchow'sche Lehre vom Harn- 
sliureinfarct der Neugebornen. Diese vom Ende des zweiten Tages 
auftretende Anf01hmg tier Harnkan~ilchen mit krystallinischen harn- 
sauren Salzen besteht nt~r bis zur 3. Woche. Alsdanu wird das 
Hinderniss, wie Virchow (Ges. Abhandl. S. 850) ben~erk~, ganz, 
wie jedes andere, auf mechanische Weise hinwegger~iumt. 

Dass bei dieser massenhaft eintretenden Ausstossung Conglo- 
merate im Nierenbecken zurtickbleiben k~nnen, um den Kern grSs- 
sever Concretionen zu bilden, scheint nicht zweifelMft zu sein~ 
Auch die Beimengung yon organischen Substanzen zu diesem Kern 
(worauf Meckel besonderes Gewicht legt) erkliirt sich aus den 
Folgen der exquisiten Nierenhyperilmie, welche nacl~ V iv ch o w diese 
massenhaften Ansscheidungen begleitet. Uebrigens erscheint die~qe 
Beimengung nach dem Resultat der in m~serem Falle alsgefilhrten 
Analyse nicht nothwendig. Andererseits liegt jedoeh auch die MSgo 
lichkeit vor, dass solche Kerne aus dem FStalleben herrtihren, da 
unter bestimmten, nicht nigher gekannten Verh~iltnissen (Vi rchow 
1. c. S. 84.7) aus dem Ham des F[itus Niedersch]~;ge entstehen, die 
bald als massenhafte Concretionen (Steine), bald als rein vertheiltes 
krystallinisches Pulver in Form yon Cries in den Nieren abgesetzt 
werden. So land WShle r  (Annal. d. Chem. u. Phan.~. Bd. 5S. 
S. 98) einen kleineren aus Harnsiiure bestehenden Nierenstein 
yon einem vor der Zeit  und todtgebornen FStns herriihrend. 
Auch Virchow hat die Con,cretionen yon versehiedener GvSsse 
ziemlich hiiufig im Nierenbeeken und Nierenkelchen junger Kinder, 
besonders, wenn sie einige Monate alt waren, gefunden. Immer 
waren es kleine barnsaure Steine. Liegt danaeh eine solche Reihe 
yon M~iglichkeiten ftir die Entstehung eines harnsauren Kernes vor, 
so wird die weitere Ausbildung zu einem Oxalatstein iJ~ der Weise 
erfolgen, dass der in der Harnfliissi~keit gelSste oxalsaure Kalk 
(nach N e u b a u e r  vermitteln saute phosphorsaure Alkalien dieso 
LSsung) denselben incrustirt. 

Dass der oxalsaure Kalk bei seiner Ausscheidnn~ kleine Mengen 
phosphorsauren Kalkes mit niederschl~gt, habe ich an einer friiheren 
Stelle welter ansgefiihrt. Da der harnsaure Kern einen Ansatzpunkt 
bildet, so wird die F~illung des oxalsauren Kalkes hierdurcb be- 
g t ins t ig t , -  analog den Verhiiltnissen, wie sie im practisehen Leben 
zur Bildung yon Krystallen benutzt werden. In iihnlieher Weise 
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hat S t u d e n s k y  (Jahresbcricht iiber die Fortschritte der Thief  
chemie y o n  Mal? ftir das Jahr 1872. S. 188) nach Einftihrung yon 
fremden Kih'pern in die Blase yon Thieren Steinbildung um die- 
selben beobachtet, sobald ein Wasser mit starkem Kalkgehalt als 
Getr~ink dieate. 

Es wird nach diesen Betraehtungen Aufgabe einer weiteren 
i,'orschung bteiben, in allen F~illen, woes  sich um das Vorhauden- 
~eiu griSsserer Oxalatsteine handelt, zu ermitteln, in wie welt Affec- 
tionen der Ccntralorgane neben andere~ pathologischen Momenten, 
writhe die Annahme ei~er Oxydationshemmung rechtfertigen, bei 
dcr Bildnng derselben bctl]eiligt waren. 

X u  

Zm' pathologischen Anatomie der Centralorgane des 
Nervensystems. 

Voa Dr. Rudo l f  Arnd t ,  
Profess(~r in Greifswald. 

I. Ueber Granular disintegration. 

h~ seinem Aufsatz,,On a i m por t  case  of m u s c u l a r  a t r o p h y "  
ill g e a l e ' s  Archives of Medicin. veto Jahre 1861 (No. IX) beschreibt 
L o c k h a r t  C l a r k e  eine Entartung des Rtickenmarkes, welcher er, 
~vie es scheint um Nichts pr~ijudiciren zu wollen, schlechtweg den 
Namen Gran;~lar  d i s i n t e g r a t i o n ,  k S r n i g e  E n t a r t u n g ,  beige- 
legt hat. Diese Entartung trete vorzugsweise in der Niihe der Ge- 
fiisse nut', in einem dem Anscheine nach leeren Raum zwischen 
ihnen ut~d dem umgebenden Parench?m und gehe aus der hbiage- 
rung einer eigenthtimlichen, sebr zarten und durchsichtigen, zu- 
gleich aber auch deutlich kSrnigen Substanz hervor. Diese letztere 
hebc sieh yon ihrer Umgebuag scharf ab, sei nach ihrer Mitre zu 
deutlich und dicht granulirt, nach ihren R~inderu bin indessen yon 
nur mehr undeutlich punktfr Aussehen und enthalte bald 
mehr bald weaiger Reste yon Nervenfasern, am?loide Kiirperchen 


