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I ' l l l .  

Beitr:,ige zm~ Lehre  vom Ieterus. 

Von Prof. H. Quincke in Kie]. 

I. B i ldung  yon G a l l e n f a r b s t o f f  ( B i l i r u b i n )  ill 
B l u t e x t r a v a s a t e n .  

Als ich in einer ursprtiuglich zu anderen Zwecken anga- 
stellten Versuchsreihe Hunden Blut unter die ttaut spritzte , fand 
ich nach einer gewissen Zait das subeutane Bindegewabe fie&- 
weise durah Gallenfarbstoff gelb geNrbt. Bei Fortsetzung der 
Versuclhe ergab slab, dass d i e se  B i l d u n g  yon  G a l l e n f a r b -  
s tof f  in B l u t e x t r a v a s a t e n  be im  Hunde  ganz c o n s t a n t  
is t ,  einerlei, ob das (immer friseh, hSehstens einiga Stunden alt) 
injicirte Blut demselben oder einem anderen ttunde entstammta, 
ob es defibrinirt war oder ob as dureh Kautschuksehlauch und 
Stichcanfile direct aus der Carotis in das Unterhautzellgewebe 
/ibergefiihrt w urde. Die bilirubingefSrbten Stellan finden sieh 
zuerst in der zweitan Woche (naeh dem 8. Tage) und bis zum 
11. Mortar (ob 15nger, habe ieh nieht verfolgt); am reiehlichsten 
sind sin in der 4. Woeha. Ihre GrSssa variirt yon einigan 
Quadratmillimetern bis zu einigenQuadrateentimetern. W~hrend 
die, meist ziemlich reichliahe, Bluteinspritzung an dan versehie- 
den stan Stellen (Inguinal-, Bauah-, Seitengegend, AehselhShle) 
statffand und das Blur siah yon da aus welt in das Zellgawebe 
varbreitete, war die Gelbfgrbung am reichliehsten und dauer- 
haftasten in dem der Mittellinie nahe gelegenen loekeren sub- 
cutanen Gewebe his in die Linen alba hinein, w~hrend im Inter- 
muscular- und tettreiehen Bindegewebe sich nut kleinere gelbe 
Inseln fanden; in der Linen alba war die F/irbung am dauer- 
haftesten. Mikroskopiseh') findet man gallengelb gefgrbt die 

1) Die Gewebe warden thefts frisch, thefts alkoholgeh[trtet untersucht: 
ohne Zusatz, mit Carminfgrbung, mit Fe-Reagentien. Ueberall, wo im 
Text yon Gallenfarbstoff oder gallelagelber F~rbnng die Rede ist, ist 
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fixon and die Wanderzellen des Bindegewebes, einige Binde- 
gewebsbtindel, vet AIiem abet die elastischen Fasem, die selbst 
brtiunlich erscheinen kSnnen und die Ftirbun~ auch am lgngsten 
bewahren. In den Bindegewebszellen ist das Protoplasma in 
verseh[edener Ausddmung gefiirbt, theils diffus, theils mit ein- 
gelagerten dunklergelben KgSrnehen, der Kern httufiger ungefii.rbt. 
Aueh ausserhalb der Zellen finden sieh im Oewebe gelbe Stellen 
verschiedener GrSsse, z. Th. mit, eingelagerten KSrn&en. Un- 
gef'/irbt sind Fettzellen, Muskelfasern, Gef~isswgnde; we sieh gelbe 
~nseln im Fett- oder Muskelgewebe /inden, ist die F~irbung immer 
an die oben genannten Elemente des eigentliehen Bindegewebes 
gebunden. 

Ausser den gelben Flecken zeigt alas Unterhautzellgewebe 
nun, naeh dem Verschwinden der eigendich blutig gefgrbten 
8tellen, in grosset Ausdehnung die bekannte briiunliche F/irbung, 
hervorgerufen durch gelbbraune PigmentkSrner verschiedener 
GrSsse und Ntianeirung, welehe zum grSssten Theil in Binde- 
gewebs- und Wanderzellen gelegen sind und in ihrer Mehrzahl 
Fe-Reaction geben. Vidfaeh sind die gelben inseln in das brgun- 
lithe Gewebe eingesprengt; mikroskopisch erkennt man, dass im 
Bereich der gelbgef/irbten Stel len das Fe-hal t ige  Pig- 
ment fehlt ,  class aber die Orenze zwisehen den ldSrnig pig- 
mentirten und den gallengelben Gewebsbezirken keine scharfe 
ist, so dass sieh hier in exquisit gallig geNrbten Bindegewebs- 
zellen braune, auf Fe reagirende KSrner vorfinden kSnnen. 

In den dem Extravasationsbezirk entspreehenden Lymph- 
drfisen fand sich das braune kSrnige Pigment stets in Masse, 
niemals aber gallige F'arbung oder mil.:roehemisehe Gallenreaetion 
irgend eines (}ewebsdementes. 

In welcher Weise hat man mm die Entstehung dieses Gallen- 
farbstoffes zu deuten? 

Das in das Unterhautzellgewebe ergossene Blur (sowohl 
ganzes wie deflbrinirtes) wird naeb meinen Beobaehtungen auf 
beide yon den Antoren besehriebene Weisen umgewandelt: ein- 
real (Langhans) werden die rothen B!utk/irper yon den Zellen 
des Bindegewebes aufgenommen und in PigmentkgSrner umge- 

unter dem Nikroskop die Gmelin'sehe Reaction mit posi~ivem Resultat 
ausgeffihrt wordem 
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wandelt, w'~hrend das Serum resorbirt wird; dies seheint na- 
mentlich da zu geschehen, we der Bluterguss nieht sehr massen- 
haft und mehr gleichm/issig im Gewebe vertheilt ist. We hin- 
gegen grSssere Bluts'~cke gebildet sind, sei es, dass sie durch 
die Structur des Zellgewebes pr'gformirt waren, oder dureh Zer- 
reissung desselben gebildet und vielleieht durch entz[indliehe 
Gev(ebeverdiehtung sch~irfer abgegrenzt wurden, da bleibt das 
Blut der Einwirkung des umgebenden Gewebes mehr oder we- 
niger entzogen und verf~[llt der einfaehen Nekrose: es wird zu- 
n'gehst in sich selbst umgewandelt, in 5hnlicher Weise, wie dies 
bei f/iulnissfreier Aufbewahrung aueh ausserMlb des K5rpers ge- 
sehieht: Die rothen BlutkSrper werden zu Sehatten, ihr Farb- 
stoff diffundirt in das Serum und bildet bier eine coneentrirte 
L5sung, die, an die Lure gebraeht, in kiirzester Zeit zu einem 
Brei yon H/imoglobinkrystallen erstarren kann. Aus dieser LS- 
sung diffundirt neben den anderen Bestandtheileu aueh das 
Hgmoglobin in die umgebenden Gewebe und wird unter deren 
Einflnss welter umgewandelt, wie Virehow zuerst besehrie- 
ben lint. 

Zweifellos geschieht die Urawandlung durch die Th~tigkeit 
des lebenden Bindegewebes, naeh unseren heutigen Anschauutagen 
also wohl der Zellen; - -  ob nur innerhalb der Zellen muss frei- 
lich fraglieh erscheinen, da die H/imatoidinkrystalle, denen ieh 
aueh h~ufig begegnete, meist nesterweise und extraeellul'~r ge- 
lagert waren, die Bindegewebsfibrillen, namentlieh aber elastisehe 
Fasern sieh gallig gef'grbt zeigten; diese diirften aus dem Gewebs- 
saft entweder den Gallenfarbstoff selbst aufgenommen haben oder 
eine Vorstufe desselben, die in der Faser dann welter umgesetzt 
wurde. Der in den Bindegewebszellen abgelagerte Gallenfarb- 
stoff kSnnte ebenso aufgenommen oder in der Zelle selbst ge- 
bildet worden sein. Jedenfalls ist die Attraetionskraft der 
elastisehea Fasern, wie der Biladegewebszellen fiir den Gallen- 
farbsteff auf die lebenden Gewebselemente besehr'gnkt; den ein- 
lnal aufgenommenen Farbstoff halten dieselben lange Zeit lest; 
dutch KalilSsung oder Chloroform l'asst er sieh nut sehwer oder 
gar nicht ausziehen. 

Wie his tologisch so geht also auch ehemiseh die 
Umwandlung und Zersetzung des ex t r avas i r t en  Blutes 



n a ~ h  2 v e r s c h i e d e n e n  R i e h t a n g e n  b i n  v o r  s l o b :  Da, we 

die rothen BlutkSrper selbst  yon (Wander -  odor Bindegewebs-) 

Zellen aus werden, wird GMlenfarbstoff nicht  gebildet,  

sondern t in  braunes ktirniges Pigment ,  dessen Eisenrest  intra- 

cellul'a,r wetter verarbei te t  wird;  - -  aueh racine Experimente  fiber 

ktinstliche Plethora zeigen dies1). An den Stellen abet,  we alas 

extravasirfe Blur zungehst der  Nekrose verfgllt und das Hgmo- 

globin aus den rothen Blutk8rpern aus{ritt, wird im Bindegewebe 

unter Anderem 6Mlenfarbstoff gebi ldet ,  w//hrend der Eisenrest  

des Hiimoglobins gelSst in die cireulirenden Sgfte gelangt und 

zwar in ether Verbindung,  die das Eisen grfss tenthei ls  dure.h 

die Nieren zur Ausseheidung gelangen l~isst~). 

zu hlstolologischer F~rbung verwende{ zeigt BilirubinlSsung an frisehen~ 
wie all erhgrteten Geweben immer nur diffuse FSrbung nnd durehaus keine 
Differenzirung, wit Carmin nnd andere Farbstoffe. 

B i l i r u b i n l S s u n g  bet Hunden, Kaninehen; Nfmsen subeu tan  ein- 
g e s p r i t z t ,  wirkt in der Concentration yon I : 100 ziemlich stark entz/in- 
dungerregend (ob nur dutch die geringe .~'Ienge des zur L~snng nf{higon 
MkMi?), in I :1000 nur sehr weMg rdzend. Die Fi~rbung des Binde- 
gewebes, welehe anfangs diffns Fibrillen und Zdlen betrifft, besehr'ankt sich 
nach einigen Tagen mehr und mehr auf die letzteren, die an Zahl erheb- 
lieh zugenommen haben. Die elastisehen Fasern fi~rben sieh nnr -vereinzelt 
and nur bet Einspritzung der eoneentrirteren (lproeentigen) LSsnng; 
5Iuske]fasern, Fettzellen, Oefftssw~mde nehmen den Gallenfarbstoff nur auf, 
wenn sic abgestorben sind. Die gallige Fgrbung des Eindegewebes hgit 
sieh~ Mlmi:thljeh abnehmend, mindestens einige Woehen; in den Urin des 
Einspritzmlgstages konnte ieh nur 9real geringe Nengen Gallenfarbstoff 
naehweisen. Ein Theil des Farbstoffs seheidet sieh in Form brauner Kfrn- 
then nesterweise im Bindegewebe aus. Zum Theft sind die Ausseheidungen 
rhombisehe Krystalle yon mehr oder weniger voltkommener Ausbildnt~g n~d 
den ,,IIiimatoidinkrystallen" der Blutextravasate durehaus ~ihnlieh. Trotzdem 
mfchte ieh bezweifeln, dass die einen, wit die anderen aus reinem Bilimbin 
bestehen, mSehte sic ,Tielmehr ni t  H o p p e - S e y l e r  a) f/Jr bilirubinhaitige 
@emisehe ~.ersehiedener Zusammensetzung halten, zumal die Krystalle in 
den Blutextra,Jasaten nieht inner  gleiehe Form nnd Farbennfianee zeigen. 

S p e e t r o s k o p i s e h  babe ieh sowohl die l e b e n d e  Han~ fiber den 
E x t r a v a s a t e n  als aueh das pigmentirte Zdlgewebe nnd die brannen 
Pigmentkfrner der Wanderzellen in mikroskopiseben Pr'gparaten hgufig unter- 
sueht~ abet niemals die H'amatin- odor Urobilinstreifen wahmehmen kSnnen. 

~) D. Arch. f. klin. 5Ied. Bd. -95 u. 97. 
~) D. Arch. f. klin. Med. Ed. 33. S. 30. 
a) ('hemisehe Analyse. 1883. S. g45. 
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Blutextravasate yore Menschen habe ich bisher nur wenige zu 
untersuchen Gelegenheit gehabt: Das Corpus luteum aus einem stark fibrSs 
entarteten Ovarium zeigte in der Nitte einen kleinen Bezirk gallig gef~rbten 
Bindegewebes (Zellen und Fibrillen), weleher yon einer schmalen Zone 
braunen~ nieht auf Fe reagirenden Pigmentes umgeben war, w~hrend der 
ganze peripherisehe (weitaus grSsste) Theil des gelben K5rpers braune Pig- 
mentkSrner enthielt, welche auf Fe reagirten. 

II. t t e p a t o g e n e r  und a n h e p a t o g e n e r  I e t e rus .  

Bei Besprechung der allgemeinen Pathologie des Ieterus 
wird gewShnlich dem hepatogenen der h~matogene Icterus gegen- 
fibergestellt und unter diesem Namen alle diejenigen Fs yon 
Gelbsueht zusammengefasst, welche man, aus dem einen oder 
anderen Grunde, yon der in der Leber gebildeten Galle nicht 
glaubt ableiten zu sollen. 

u besser wiirde man dieser Unterseheidung darin Aus- 
druck geben, dass man die letzteren Fglle als a n h e p a t o g e n e n  
Ie t  erus  dem hepatogenen gegenfiberstellte. Mit der Bezeichnung 
,,h~ms,togen" wird fiber die Entstehung des Ga]lenfarbstoffs eine 
positive und dabei unbereehtigt exclusive Ansehauung ausge- 
sproehen; der  Gallenfarbstoff, weleher nicht in der Leber ent- 
steht, kann  (allgemein gesproehen) in allen mSglichen Geweben 
entstehen; naehgewiese~ ist seine Bildung bis jetzt im Binde- 
gewebe (bei Taube, Itund, Mensch), in der Placenta des Hundes, 
vielleicht aueh im interstitiellen Gewebe anderer Organe des 
3'[enschen, z. B. tIirn. Dis jetzt n i e h t  naehgewiesen ist die 
Bildung yon Ga!lenfarbstoff im Blur, d .h .  im lebenden Blut- 
gewebe unter activer Betheiligung desselben~); auch bei der 
Verarbeitung der physiologiseh unbrauchbar gewordenen rothen 
BlutkSrper i n  Milz und Knochenraark ist Gallenfarbstoff weder 
fair noch Anderen vorgekommen. Da wo aus Blur Gallenfarb- 
stoff gebildet wird, gesehieht dies stets ausserhalb der Blutbahn, 
z.B. in Extravasaten unter dem Einfluss des umgebenden leben- 
den Bindegewebes; d~s Blur ist nieht der Gallenfarbstoffbildner, 
es spielt nur eine passive Rolle, indem es in seinem Hgmoglobin 

~) Die interessante Beobaehtung v. geeklinghansen's  (Allg. Pathologie. 
1883. S. 434), dass im fiberlebenden Frosehblut die Leucoeyten H~tma- 
toidinnadeIn enthielten and das Serum grfingef~rbt wurde~ wird k~um 
ohne Weiteres auf den Warmblfiter iibertragen werden dfirfen. 

AreMv f. pat, hol. Anat. Bd. XOV. Hft. 1. 9 
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das Bildungsmaterial f(ir den Gallenfarbstoff bietet,  gerade so 
win es ftir die Leber das Material zur normalen Gallenfarbstoff- 
bildung liefert. 

Insofern wit f/iv den Gallenfarbstoff nine andere Quelle als 
das Hi~moglobin iiberhaupt nicht kennen, wiirde also tier chemi- 
schen Abs tammung nach jeder Icterus,  auch der einfache 
Stauungsicterus als h~matogen bezeichnet werden kSnnen. Da 
diese Bezeichnung indess iiberfl~issig w'~re, die Bi ldung yon 
Gallenfarbstoff im lebenden Blur abet  nich~ bewiesen ist, er- 
scheint es viol zwe&ms den Ausdruek des hi~matogenen 
Icterus his zur noch ausstehenden Erbringung jones Beweises 
fallen zu lassen und d i e  o h n e  n u e h w e i s b a r e  L e b e r -  
s g S r u n g e n  a u f t r e t e n d e n  F~il le unpr~ijudicirlich als a n h e p a -  
t o g e n e n  I e t e r u s  zu bezeichnen. 

Es kSnnte ja  sein, dass unter gewissen Bedingungen auch in 
anderen Geweben als der Leber Gallenfarbstoff nicbt nut  gelegent- 
lich gebildet,  sondern auch so reichlich und unter solchen Um- 
stiinden gebildet wtirde, dass daraus allgemein icterische F~irbung 
der Gewebe resultirte; die Gallenfarbstoffbildung im Bindegewebe 
aus Extravasaten liesse z .B.  ninon ,,inogenen" 1) icterus als mSg- 
lich erscheinen; er w/irde nine specielle Form des anhepatogenen 
[eterus darstellen; nine andere speoielIe Form kSnnte der hi~ma- 
togene sole, - -  wenn er naehgewiesen w/irde. 

Dass ans dem Auftreten des Icterus in Zt~stgnden, die mit dem Unter- 
gang tother BlutkSrper and dem Erseheinen freieli t:l~imoglobins im Blut- 
und Gewebsserum eilihergehen, nicht die Entstehung des Gallenfarbstoffs 
im Blute gefolgert werdeli dfirf% ist schon frfiher wiederholt, z. B. voli 
Naliiiyn hervorgehoben worden; f/it (lie grzeugu~g des Icterus m~ssen hier 
nothwendiger Weise IIoch andere Bedillgungen hilizutreten~ da er bei H~mo- 
globinnrie und verwalidteI~ Ziisti~nden weder oollstalit noeh dora Orade der- 
selben proportional ist. So haben bei tier zu BlutkSrperzerstSrung f/ihrea- 
den Tolut-lendiaminvergiftung S t ade lmann  ~) und Afanass iew a) gr- 
schwerung des Abftusses der Galle dutch Dickltfissigkeit dersolbeli als Ursaehe 
des Icterus nacbgewiesen; nach Afaliassiew soll daneben allerdings auch 

~) yon ~';, plur. h,e; Bindegewebe. 
~) Arch. f. experim. Pathologie u. Pharmakologie Bd. 14. S. 231. Bd. 16. 

S. 118. 
3) Zeitsehr. f. klin. Nedicin Bd. 6. S. 281. Verhandl. des Congres.~es f. 

inhere Nedicin. 1883. S. 214. 
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vermehrter Untergang rother BlutkSrper und vermehrte @allenbildung statt- 
finden, so dass es also ein mit Polseholie einhergehender hepatogener Ietems 
w~re. Der Ausdruek ,,h~mohepatogener" Ieterus, welehen Afar~assiew daf/ir 
[und t t o fme ie r  ~) Nr den Ieterus neonatorum] wfihlt, seheint mir missver- 
st~ndlieh ~md fiberfl/issig, - -  missverst~ndlieh insofern er aueh eiue theilweise 
Gallenfarbstoffbildung unter aetiver Betheiligung des Blutes bedeuten kSnnte, 
- -  fiberflfissig, well Polyeholie anders als unter passiver Betheiligung des 
Blutes dureh vermehrten Untergang tother KSrper, soweit wir wissen, fiber- 
haupt nieht vorkommt. 

In seinen weiteren Untersuchungen finder A f an as slew die Ineonstanz 
des Ieterus bei BlutkSrperzerstSrung darin, dass dieselbe auf zweierlei Weise 
vor sieh geht, einmal so, dass unter ,,Sehatten"-Bildung H'~moglobin in das 
Serum /ibertritt (Glyeerineinspritzung, Erwftrmung des Blutes auf 560); hier 
folgt ttgmoglobilmrie ohne ]eterus; die zweite Art der ZerstSrung ist Zer- 
fall tier rothen BlutkSrper in gelb gef~rbte Fragmente bei Farblosbleiben 
des Serum (Toluylendiamin in kleiner Dosis, Erw~rmung des Blutes auf 
530); hier folgt Ieterus ohne t]~moglobinurie. u Gifte (Toluylendiamin 
in grosset Dosis, Pyrogallussgure) zerstSren die BlutkSrper auf beide Weisen, 
so dass Hhmoglobinurie u n d  Ieterus neben einander vorkommen~ ohne dass 
dieser yon jener abhSngt. 

Da aueh in pathologisehen Zust~nden des ]~Iensehen beide Arten des 
BlutkSrperzerfalls inrlerhalb der Blutbahn vorkommen, jeder ffir sieh and 
beide zusammen, so w/irde es sieh erklgren, warum H~moglobinurie und 
Ieterus zwar oft aber nieht immer zusammen vorkommen und im Grunde 
doeh ,!on ehlander unabh~ngig s~nd. 

Vielleieht empfiehlt es sieh zur u ffir die beiden Arten des 
BlutkSrperzerfalls ~n der Blutbahn bestimmte Bezeiehnungen zu wghlen; 
ieh sehlage vor den ~on P o n f i e k  gebrauehten Ausdruek , ,Hgmoglob in -  
~imie" auf den Fall zu besehrgnken, we im Blutserum llgmoglobin gelSst 
ist~ wfihrend der Zerfall rother BlutkSrper in Trfimmer als , I~haes to -  
e y t a e m i e  "~) zu bezeiehnen w~re. 

I I I .  V e r s e h i e d e n e s  V e r h a l t e n  v e r s c h i e d e n e r  S p e c i e s  

z u m  G a l l e n f a r b s t o f f .  

Wi/hrend nach den unte r  I. geschi lderten Versuchen in den 

subcu tanen  Blutergi issen be im t t unde  yon der 2. Woche  ab con- 

s tan t  Gallenfarbstoff gebi ldet  wi rd ,  ist  solcher L a n g h a n s 3 )  an  

den Blu tger innse ln  be im Kan inehen  und  Meersehweinehen nie- 

mals ,  wohl abe t  regelm~/ssig bei tier T a u b e  vorgekommen und  

1) Zeitsehr. f. Geburtsh/ilfe u. Gyngkol. I882. Bd. 8. 
5) yon (,~,~zd~ (~;~[~o ich zerbreehe). 
~) Dieses Archly Bd. 49. S. 66. 

9* 
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zwar trit~ er bier in dem umgebeudsn Bindsgewebs sehon am 
2. nnd 3. Tags auf, wis ich aus Nachuntersnchungen best~tigen 
kann. Bedingt ist also die Bildung des Gallenfarbstoffes durch 
die Eigenth/imlichkeit der /ebenden Gewebs gewisser Species, 
was auch daraus hsrvorgeht, dass sis in gleieher Weiss start- 
finder, ob das Bildungsmaterial auch sin andsres ist, bei der 
Taube z. B. Kaninchen- oder ttundeblut (Langhans,  Q.). 

Einige Beobachtungen sprechen daffir, dass aueh manchen 
Geweben des Mensehen, wiewshl in geringsrem Grads als denen 
des I-Iundes, die F~ihigkeit innewohnt Gallenfarbstoff zu bilden; 
worm die Bsobachtung nicht hgufiger gemacht wird, so d/irfte 
dies vielMeht darin seinen Grand hubert, dass das gfinstigste 
Object daf/ir, einfaehs Zellgewsbsextravasats in verschiedenen 
Altersstadisn, verMltnissmgssig selten zur anatomischen Unter- 
suchung kommen. 

Aber nieht nur in der Bildung des Gallenfarbs~offs unter- 
schsidsn sich die Gewebe verschiedener Thierspscies, auch gegen- 
fiber dsm der Leber entstammenden Farbstoff bei Gallenstauung 
zeigen die Gewebe uud Secrete verschiedener Thiere sin ver- 
schisdenes Verhalten. WShrsnd beim Msnschen die Gallen- 
stauung gewShnlich schon zu einsr recht msrkliehsn Gelbf~rbung 
der (Gewebe and der)ttaut gefiihrt haben muss, she Gallenfarb- 
stoff ire Urin erscheint, genfigt beim ftunde dis geringfiigigste 
Stsekung des Gallenabflusses ans der Leber, um Choluris zu er- 
zeugen, so dass sehr viele Hunde bestgndig oder doeh im niich- 
ternen Zustande einen gallenfarbstoffhaltigen Iiarn absondern. 
Beim Kaninchen geniigt naeh S te iner  1) sine Inanition yon 20 
Stunden, um Cholurie zu m'zeugen; nach S t a d e l m a n n  ~) sell sis 
erst bei liingsrem Hungern und auch dann nieht constant auftreten. 

[m Oegensatz zu dieser Leichtigkeit des Uebertritts yon 
Gallsnfarbstoff in den Ham steht die Geringfiigigkeit des Ge- 
websicterus der Kaninchen nach vollkommsner, mehrere Tags 
bestehender Unterbindung des Duetus cboledoehns (S tade l -  
mann). Yon Itunden werden ebenfalls F~lle beriehtet3), in 

~') Arch. s Anatomic u. Physiologic. t873. S. 160. 
a) Arch, f. exper. Pathol. Bd. 16. S. 118o 
a) A f a n a s s i e w ~  Zeitschr. f. klim Ned. Bd,~, S. 291. K / i h u e ,  dieses 

Archiv Bd. I4. S. 349. 
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welehen naah dauernder Unterbindung des Ductus choledochus 
die Oewebe, namentlich die Scleren sich wenig oder gar nicht 
gelb fiirbten; in den meisten Unterbindungsversuchen an Hunden 
tritt Icterus der Scleren auf, abet nieht eher als naeh 2--3real  
24 Stunden~), w~ihrend der plStzliche Versehluss des Gallen- 
ganges dutch Coneremente beim Mensehen sehon vor Ablauf des 
ersten Tages zu Hautieterus fShrt'~). 

Der Vergleieh yon Menseh, Hund und Kaninehen allein er- 
giebt also ffir die Folgen vollkommener Gallenstauung sehon 
ausserordentliche Versehiedenheiten im zeitliehen Auftreten und 
im Grade des Gewebsicterus, sowie bez/iglieh des VerMltnisses, 
in we]ehem der Farbstoff in die Gewebe and den Urin iibertritt; 
daneben kommen sowoh] bei Hunden, als auch beim Mensehen 
(s. u.) individuelle Versehiedenheiten des Verhaltens vor. - -  
Ganz anders wie der erwaehsene )]ensch seheint der neugeborne 
sich zu verhalten, da bei Icterus neonatorum, sehr seltene Aus- 
nahmen abgereehnet, trotz intensiven ttauticterus Gallenfarbstoff 
im Urin vermisst wird~). Die Vertheilung des Gallenfarbstoffs 
in Urin und Geweben ist also beim [eterus neonatorum gerade 
umgekehrt wie beim niiehternen Hunde. 

Der AbkSmmling des Gallenfarbstoffs, das Urobilin, finder 
sich nur im ttarn des erwachsenen Menschen, nicht in dem des 
Neugebornen, des Hundes und Kaninchens. 

Die Erkl'grung ffir diese Unterschiede kgnnte in versehie- 
dener Attraction der Gewebe verschiedener Species ffir den eir- 
culirenden Gallenfarbstoff gesucht werden; doch zeigen die Extra- 
vasatversuche beim Hunde, dass die Attraction seiner Gewebe, 
nnter diesen Verh~ltnissen wenigstens, gar keine geringe ist. 

J) Tiedemann u. Gmelin, Die Verdauung. Heidelberg 1827. I][. S. 1 ft. 
Frerichs,  Leberkrankheiten. I. S. 99. 

"~) Schfippe], Ziemssen's tIandbuch d. spec. Pathol. Viii. la. S. 240; 
und eigene Beobachtungen. 

3) Epstein~ Sammlung klinischer Vortrf~ge No. 180. ttofmeier~ Zeit- 
sehrift Nr Geburtshfilfe u. @yngkol. Bd. 8. 1881. 

Auch ieh konnte in 4 darauf nntersuehten F~llen yon Icterus neo- 
natornm i~ dem fast wasserhellen Urin weder Gallenfarbstoff noeh Uro- 
bilin nachweisen, dagegen enthielten die daraus abgesetzten Nieren- 
epithelien deut]ich Bilirubin in KSrnchen und Nade]n (wie schon ~on 
I{ o f m ei e r ~ durch Gmelin-Reaetion controlirt). 
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Wa, hrscheinlicher ~ind es Unterschiede im (;hemism~t~ cle~ ~l;uff- 
weehsels; in tier Intensit/tt der Oxydatim~ crier in tier Diifusibi- 
litiit des Oa]lenfarbstoffs dureh die Nierenepithelien. 

Jedenfalls mfissen diese Untersehiede berfieksiehtigt werden, 
wenn aus Versuchen an einzelnen Thierspeeies Sehlfisse {iber 
die allgemeine Pathologic des Icterus /iberhanpt gemaeht werden 
sollen. 

IV. Ueber  den sogenannten Urobi l in ie te rus .  

Die Sehwierigkeit in vielen Fiillen yon Ieterus eine StSrung 
des Gallenabflusses klinisch oder anatomiseh nachzuweisen, sowie 
die angeblich andere F~rbung cler Haut nnd tier Nangel des 
Gallenfarbstoffs im Urin hatte sehon frtiher Gubler veranlasst 
eine Reihe yon Ieterusf/illen als Iet~re hdmaph6ique yon dem 
gewShnliehen Icterus, dem Iet~re biliphGique abzutrennen. Sein 
Schiller Drey fuss -Br i s sac  ~) hat die Unterscheidung dieser 
beiden Ieterusformen allgemeiner durehzuf/ihren gesucht; sein 
!et~re hdmaphGique fifllt zum Theil mit dem ,,h';imatogenen 
Ieterns" anderer kutoren zusammen. Als Ursachen des ,,Hema- 
phei'smus", d. h. der Anhiiufung yon Hemaphei'n im Blutserum 
nennt Dreyfuss -Br i s sae :  1) vermehrten Uebergang rother 
BlutkSrper (mit relativer [nsuffieienz der Leber), bedingt dutch 
fieberhafte Krankheiten, Intoxication und Infection. 2) Fnnetions- 
stSrung tier Leber (absolute Insuflleienz der Leber) dutch orga- 
nische Veriinderungen (Krebs, Cirrhose, Verfettung), Circulations- 
stSrungen (Herzleiden, klkoholismus), nervSse StSrungen (Btei- 
kolik). Aueh nach Gallenieterus komme Hemapheinicterus vet, 
,,wegen gestSrter Th~ttigkeit der Leberzetlen" (!). Symptomatisch 
unterseheidet sieh noch der Hemaphei'nicterus dutch die gerin- 
gere [ntensitift der Itaut- und Gewebsf';irbung, dutch das Fehlen 
yon Pulsverlangsamung und ttautjueken, dureh das Auftreten 
des Hemaphe~n im tlarn an Stelle des Oatlenfarbstoffs. 

geber die Natur des ,,ttemaphein '~ sprieht sieh Dreyfuss -  
Bris sac nnbestimmt und widerspreehend ans; einige tier yon ibm 
angeffibrten Eigensehaften passen auf das Urobilin. Nit Be- 
stimmtheit hat Ge rha rd t  das letztere als den ftir diese F~.lle 

L) De i'ictGre hdmaphGique. Paris 1878. 
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in Betracht kommenden Farbstoff angesprochen and dieselben 
demgem/iss sls Urobilinicterus bezeichnet. Fiir viele der F~lle 
(Pneumonie, IIerzkranke mit Infsrcten) leitet er das Urobilin 
direct a a s d e r  Umwandlung extrsvasirten Blutfsrbstoffs sb; citirt 
dabei auch eine Arbeit yon P o n c e t ' ) ,  der Urobilinurie nach 
Blutextrsvasaten experimentell erzeugt haben sell. Wie ich 
schon an anderer Stelle ~) ausffihrte, ist dieser Beweis durch die 
hSchst mangelhsften Versuche yon P o n c e t  durchaus nicht ge- 
ftihrt; fiberhaupt ist Urobilin im Urin yon Thieren bisher nicht 
nachgewiesen worden. 

Seit einiger Zeit habe ich alle mir vorkommenden'Icterus- 
f~lle versehiedensten Ursprungs mit Riicksicht auf die Ansicht 
yon Gub]e r  und G e r h a r d t  untersucht und bin zu der Ueber- 
zeugung gel~ommen, dass die Aufstellung eines Hemapheh~- oder 
U r o b i l i n i c t e r u s  u n h a l t b a r  i s t ;  die so b e z e i c h n e t e n  
F/~lle s ind  n i c h t s  s is  g e r i n g e r e  Grade  e ines  G~i len-  
i c t e r u s ,  dessert Entstehung durch Stauung und Resorption in 
vielen F~llen sicher nachweisbar ist, in den anderen sus tier 
Uebereinstimmung der Erscheinungen mit den ersteren bestimmt 
ersehlossen werden kann. 

Die untersuchten F~lle wsren: Katarrhalischer Icterus, Leber- 
cirrhose, Pneumonie, Herzklappenfehler, Phosphorvergiftung, Icte- 
rus neonatornm. 

Am n~.chsten lag es, die ttaut tier Kranken spec~rosl(opisch 
in auffallendem Liehte zu untersuchen; w~re die F/irbung durch 
Urobiiin bedingt gewesen, so h/~tte der charakteristische Ab- 
sorptionsstreifen zwischen b und F i m  Spectrum auftreten miissen; 
er fand sich indessen niemals, such nicht in solchen F/illet~, deren 
Urin sehr reichlich Urobilin enthielt. 

An der Beobachtnngsmethode kann das Fehlen der Urobilinstreifen 
nicht gelegen haben~ da es sehr wohl gelang die OHb-Streifen nach Vier- 
ordt an der lebcnden Haut wahrzunehmen. Dass auch der Urobilinstreif 
im auffallenden Lichte gesehen werden kann, hatte ich ausprobirt an F~iess- 
papier~ das mit urobilinhaltigem Urin g'etr~nkt und getrocknet war. Uebri- 
gens ist der Farbeneindruck, den die ttaut der Kranken rait sogenanntem 
Urobilinicterus auf mein Auge macht, durchaus verschieden yon tier F~rbung, 

1) De ]'ict~re hdmatique trauma~ique. Paris 1874. 
~) D. Arch, f. klin: Hed. Bd. 33. S. 32. Anm. 
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welche Urobilin einem weissen (~egenstande: Leim~amJ crier Papier mR~heJit; 
diese ist rosagelb, jene reinge]b m~d nicht, wie Gnbter ~. A. meineu, im 
Farbenton yon der gautfarbe eines schwaehen S,+almnBMcterus unterschieden. 

Bei allen IcterusfSllen habe ich ferner k(irzere oder l~ngere 
Zeit hindurch den Ham auf Gallenfarbstoff und Urobilin unter- 
sucht; so oft als m~glich daneben aueh serSse Fliissigkeiten aus 
Baueh-, Pleura-, Pericardialh5hle, die bei Punction oder Section 
erhalten wttrden; mehrfach aueh des Serum aus Vesicatorblasen. 
Gallenfarbstoff nahm ich nut da als vorhanden an, we die 
Gmelin'sche crier die Ituppert'sche Reaction eine zweifellose 
Gr/inNrbung erkennen liessen; an den serSsen Flfissigkeiten ge- 
]ingt der Naehweis geringer Mengen am besten so, class man 
den Gallenfarbstoff durch Enteiweissen in der Siedhitze ausf'~llt 
und des abfiltrirte Coagutum mit schwei~lsgnrehaltigem Alkohol 
erw~rmt; oft fgrbt das galleufarbstoffhaltige Coagulum sich 
schon auf dem Filter an der Luft grfin. Uebrigens maeht man 
bei diesen wie bei den mikroskopischen Gallenfarbstoffproben 
die Erfahrung, class ihr Oelingen oft yon kleinen nicht immer 
zu ~ibersehenden Nebenumstgnden abh':ingt und man daher oft 
erst bei Wiederholung und leiehter Modification der Bedingungen 
ein positives Resultat tier Reaction erhS.lt. - -  Auf Urobilin wurde 
stets spectroskopisch gepriift, nach Zusatz yon Ohlorzink und 
Ammoniak; bei den serSsen F1/issigkeiten direct oder nach vor- 
heriger Enteiweissung und Einengung. War reichlich Gallenfarb- 
stoff im Urin enthalten, so wurde dieser naeh H o p p e - S e y l e r  
durch Kalkwasser oder durch Chlorbarium und Ammoniak aus- 
gefiillt und des Filtrat mit Chlorzink versetzt, speetroskopiseh 
untersueht; ein Theil des Urobilins scheint freilich manchmal 
mit dem Bariumniederschlag mitgerissen zu werden. 

Des Ergebniss dieser Untersuchungen ]~sst sich am besten aus 
der nachfolgenden kleinen Tabelle erkennen, in welcher versueht 
wurde die IntensitSt des I-/autieterus in 4= Abstufnngen zu bringen. 
Haut. : Serum. Urin. Faeces. 

1. sehr sehwaeh gelbiOallenfarbstoffO :iGallenfarbst.O Urobilin 0 od. wenig:normal gef~rbt. 
?,, sehwach gelb !Gallenfarbstoff +:Gallenfarbst o UrobilJn ~- gefiirbt. 
3. g e l b  Gallenfarbstoff +]Oallenfarbst. + Urobilin -1- meistetwasblas- 

' : ser als normal. 
4. stark g e l b  Gallenfarbstoff +!Gallenfarbst. + Urobilin -]- od. 0 )sehr wenig ~'e- 

lfgrbt od. farblos. 
A lira. + bede~tet Gegenwart. 0 A bwesenheit des betreffenden Stoffes. 
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(ad 1.) In den geringsten Graden des Icterus (die unter- 
suchten Fiil]e waren Pneuraonien und Herzfehler) sind tlaut und 
Conjunctiven zwar gelblich gefiirbt, aber weder ira Urin noch ira 
Serum Gallenfarbstoff naehweisbar, Urobi!in ist nieht oder sehr 
wenig irn Urin vorhanden. 

(ad 2.) Bei etwas intensiverera Icterus ist ira Serum Gallen- 
farbstoff naehweisbar; der Urin enthiilt nut Urobilin. Die F~ices 
sind bei diesen beiden ersten Graden des Icterus in ihrer Farbe 
nicht merklich ver~indert, - -  die Mengen des im Darra fehlen- 
den Farbstoffs sind eben zu gering. 

Erst bei ausgesprochener Gelbf~rbung der Haut (3) tritt 
ausser ira Serum aueh ira Urin Gallenfarbstoff auf; daneben ist 
aueh Urobilin naehweisbar. Nicht immer raacht sieh der Abweg, 
den ein gr5sserer Theil des Ga]lenfarbstoffs eingesehlagen hat, 
sehon in geringerer F~rbung des Darminhalts deutlich beraerkbar. 

We die Entf'~rbung der Stiihle eine betrg.ehtliehe oder voll- 
koraraene ist, wird die Hautfi~rbung sehr stark gelb (4. Grad), 
wird auch der Ga]lenfarbstoff im Harn reichlicher; des Urobilin 
des Harns wird in diesera Stadium oft sp~irlieher und scheint 
rait vollkoraraenera Absehluss der Galle vom Darra g'anzlieh aus 
dera Ham zu versehwinden; sowie wieder Galle in den Darm 
gelangt (was am sichersten dureh das Wiedererscheinen des 
Urobilins ira Alkoholextraet tier Fiiees angezeigt wird), tritt aueh 
im Ham das Urobilin neben dem Gallenfarbstoff wieder auf. 

Dass diese Aufstellung verschiedener Grade des Ieterus, wie 
jede sehematisehe Eintheilung eine mangelhafte und nut besehriinkt 
riehtige ist, versteht sich yon selbst; namentlieh ist bei derselben 
vorausgesetzt, dass ein gewisses Gleiehgewiehtsstadiura des gerade 
vorhandenen Ieterusgrades erreieht sei, wghrend bei Zu- oder Ab- 
nahrae der Oallenstauung eine Versehiebung in den Befunden der 
einzelnen Rubriken vorkomraen kann; so kann z. B. bel zuneh- 
raendem Versehluss der Harn sehon gallenfarbstoffhaltig sein, ob- 
wohl die ttaut noeh wenig gefiirbt ist, es kann bei abnehmendem 
Ieterus die Haut noeh ziemlieh gelb und doch sehon der Gallen- 
farbstoff, und aueh des Urobilin aus dera Ham versehwunden sein. 

Ein einziges Mal fend ich geringe 5Iengen yon Gallenfarbstoff in tier 
Aseitesflfissigkeit eines Herzkranken, tier weder vor noeh naeh der Punetion 
eine Spur yon Ieterus der Haut oder Conjunctivea zeigte; auch der Urin 
war frei ~,on Gall+nfarbstoff, enthielt nur Spuren yon Urobilin. Wahrschein- 
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lieh ~ "  hi~r ger~tde der Zeitpunkt getroffea, ~,~o iH Folge d~r Ym'engm*,,.' 
der feinstea Gallengg~ge dutch die Stauungshyperiimie der Leber soeben 
Gatlenfarbstoff in Lymphe und Blutserum /ibergetreten, aber noch nich{ in 
die Oewebe abgelagert war. 

Die zwangloseste Deutung dieser BeN nde scheint mir diese 
zu sein: TriR in Folge yon Gallenstauung eine erhebliche Menge 
yon Gallenfarbstoff (dem angenommenen dritten Grade entspre- 
chend) in das Blutserum fiber, so wird ein Theil desselben in 
den Geweben abgelagert, ein zweiter Theil tritt unvergndert in 
den Urin fiber, ein dritter erscheint in Urobilin verwandelt im 
Harm Wo die Umwandlung des Gallenfarbstoffs in Urobilin 
stattfinde, kann vorlgufig nut vermuthet werden; man kGnnte mit 
Kunkel  annehmen, dass es in den Geweben gesehehe; ein Ver- 
weilen des Stoffes daselbst, eine F~rbung der Gewebe dutch das 
Urobilin finder aber nieht staR, ebensowenig eine merkliehe An- 
h/~ufung im Blutserum~); das Urobilin wird sehr sehnell dureh 
den Ham ausgesehieden; dem entsprieht aueh die im Vergleieh 
mit Gallenfarbstoff geringe Neigung des gelSsten Urobilins an 
niederfMlenden Salzen oder eingelegten ptlanzliehen nnd thieri- 
sehen Geweben zu hat'ten. 

Bei einem geringeren Grade der GMlenstauung (2) erseheint 
zwar Gallenfarbstoff im Blutserum, aber die Ablagerung in den 
Geweben ist geringer, sgmmtlieher Gallenfarbstoff kann zu Uro- 
bilin verarbeRet werden und nur dieses erseheint im Ham. 

Bei noeh besehri~nkterer Gallenstauung ist das Bilirubin im 
Blutserum zwar der Verdiimmng wegen nicht naehweisbar, muss 
aber zu einer Zeit darin vorhanden gewesen sein, da es ja in 
die Gewebe gelangte; diese geringe Menge Gallenfarbstoff kann 
nun ggnzlieh durch Oxydation zerstSrt werden oder es erseheint 
auch yon ihr ein Theil als Urobilin im Ham. 

Eine nieht geringe Sehwierigkeit der E~'kl~rung bietet die 
kbnahme resp. das Versehwinden des Urobilins aus dem Ham: 
wenn die Gallenstauung zunimmt, resp. vollstiindig wird. Es 

~) Ein einziges Nal fand ich Urobilin im Serum, ngmlieh in der Ascites- 
flfissigkeit aus der Leiehe bei einer Lebereirrhose; die Haut war leieht 
ieteriseh, die aseitische Flfissigkeit enthielt Gallenfarbstoff und zeigte 
,~aeh Enteiweissung and Einengung dea Streif des Urobilin. ]~Ian darf 
annehmen, dass dieser Stoff naeh dem Tode dureh Diffusion arts dem 
[)arm in die Flfissigkeit gelangt war, 
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wiire nicht unmSglich, d~ss das Vers&winden  nur scheinbar ist,  

weil der Naehweis des Urobil in dutch die Zunahme tier Gallen- 

bestandthei le  im t tarn  erschwert wird ;  andererseits  kgnnte ein 

gewisser Grad der Anh~iufung yon Gallenbestandthei len in den 
Geweben hemmend auf deren Umsetzung wirken; endlieh wgre 

aueh an die MSglichkeit  zu denken, dass das Urobilin des t tarns 

gar nieht  aus den Geweben, sondern aus dem Darm s tammte  

und mit  AufhSren seiner Bildung an dieser Stelle natiirlieh aueh 
versehwinden muss. 

Weitere Beobaehtungen werden erst feststellen m/issen, wie welt dieses 
aueh sehon .!on G e r h a r d t  angeffihrte Verschwinden des Urobilin bei voll- 
kommener Gallenstauung constant ist. 

Einen Beleg daf/ir, dass in dem Auftreten dieser Farbstoffe im Ham 
fiberhaupt erhebliehe individuelle Versehiedenheiten u bet ein Fall 
yon (vermuthlich katarrhalisehem)Stauuungsieterus, der ein im Krankenhaus 
befindliehes syphilitisehes 3Igdchen befiel und yon Anfang an verfolgt wet- 
den konnte; binnen drei Tagen entwiekelte sieh hier intensive Gelbfgrbung 
der Hant und vollstgndige Farblosigkeit des Stuhles (ehemisch wnrde auf 
ggnzliches Fehlen des grobilin leider nieht gepr/ift); doeh bestand letztere 
nur einen Tag and verlor sieh der Ieterus mit zunehmender Fgrbung des 
Stuhles sehr sehnell. 1tier war tier Urin zwar dunkler, braunroth, enthielt 
abet zu keiner Zeit Gallenfarbstoff oder Urobilin. Hat hier ein ungewShn- 
liches Umsetzungs,~ermSgen tier Oewebe vorgelegen, die im Stande w'aren 
sS~mmtliehen Gallenfarbstoff fiber die Stufe des Urobilins hinaus zu Yerar- 
beiten? (Daffir dass das Bilirubin etwa sehon in Bilifulu umgewandelt 
worden wgre, war die Farbe des Harns nieht dunkel genug.) 

Uebrigens habe ieh auch in o Fiillen yon viel weniger intensivem 
[eterus (Lebereirrhose and Phosphorvergiftung) bei unvollkommenem Absehluss 
der Galle veto Darm und sehr geringem Gallenfarbstoffgehalt des Urins das 
Urobilin in letzterem vermisst; in dem zweiten Fall kSnnte man die Abwei- 
ehung yon den gewShnliehen Umsetzungsvorgfingen in der Yergiftung suehen. 

Fiir  die Beantwortung tier oben aufgestellten Frage kSnnen 

diese Einzelheiten bei Seite gelassen werden;  Nr  sie ergiebt sieh, 

dass aueh in solehen Fgllen, die als Urobilin- oder HemapheYn- 

icterus angesproehen werden,  oft Gallenfarbstoff im Blutserum 

naehweisbar  ist, - -  dass mi t  einem gewissen Grade unvollkom- 
mener Gallenstauung gewShnlich auch Urobil in im Ham auftritt ,  

dasselbe aber niemals in Serum oder Geweben nachgewiesen wet- 
den kann. Es ist  daher kein Grund vorhanden zur Aufstellung 

eines , ,Urobil inieterus";  derselbe is t  nichts anderes als ein ge- 
r inggradiger  Gallenieterus.  


