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XXVIII. 

Ueber die ammoniakalische Harng thrung. 
Von Prof. W. Leube in Erlangen. 

(Itierzu Taf. XXHI.) 

Die bekannte Erscheinung, dams tier nor male Urin beim 
Stehenlassen tr/ib wird, allm//.hlich seine saure Reaction verliert 
und schliesslich alkalis& reagirt, musste yon jeher als Zersot~ung 
des Itarns imponiren, da hierbei, wie bei der Fgulniss organi- 
scher Substanzen, Bin hSehst penetranter fibler 6eruch auftritt. 
Nit dieser Zersetzung des grins einhergehend wurde seit der 
Zeit, we man anfing, wissensehaftli(~h chemische Untersuchungen 
des Harns anzustellen, die Entwicklung yon kohlensaurem Am- 
lnonium erkannt. 

Schon bei van Helmont ,  dem Begr~inder der Chemiatrie 
des XVII. Jahrhunderts finder sieh die Anschauung vertreten, 
class der Geruch des Urins die Wirkung eines Fgulnissfermentes 
sei: ,,Odor (urinae) veto, est fermenti putrefactivi"~). Sp/~ter 
spricht Boerhaave  geradezu yon einer Umwandlnng  des 
Urins in Ammoniak  bei der Fi~ulniss ~) - -  ,,nrina enim 
putrescit ex se in alealinum salem, marinus sal hnne domat, 
ligat, in Ammoniaeum vertit". 

Indessen konnte eine Einsicht in die Biidung des Ammoniaks 
im faulenden Urin erst gewonnen werden dutch die Feststellung 
der Quelle des Ammoniums, die Entdeekung des Harnstoffs dureh 
Cruishank,  Fourc roy  und Vauquel in  im aahre 1799. Letztere 
beiden waren as denn aueh, welche in ihrer epoehemachenden 
Arbeit a) naehwiesen, dass bei der Destillation des Harnstoffs in 

2) j.  B. van I t e l m o n t ,  Opuse. medic, inaudita [ de Lithiasi. p.27 w 
~rancof. 1682. 

~) H. Boerhaave~ Elementa chemiae. Tom. I[. p. 131. London 1732. 
3) Ndmoire pohr servir 5~ l'histoire naturelle chimique et mddicale de 

l'urine humaine etc. Annales de Chimie. Paris 1798/99. T. XXXI. 
p. 4S. T. XXXII. p. SO et ~3~ 
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der Hauptsache kohlensaures Ammonium gebildet werde und 
dieser dementsprechend ein in erster Linie stickstoffhaltiger 
KSrper seil). " Was uns speciell interessirt, ist, dass bereits 
Fourcroy und Vauquel in  die bei Erh i tzung  w~ssriger 
Harns toff lSsungen zu Stande  kommende  Verwandlung  
des Harnstoffs in kohlensaures  Ammon zu der unter  
, ,Fe rmen twi rkung"  erfolgenden spontanen Zerse tzung  
des Urins in d i rec te  Beziehung brachten~),  indem Sie 
auch in schlecht versehlossenen ttarnstofflSsungen,/~hnlich wie bei 
tier Spontanzersetzung des Urins, eine Zerlegung des Harnstoffs 
erzielten. 

Mit der genauen Kenntniss der Zusammensetzung des Harn- 
stoffs, der zuerst yon Prout  3) richtig analysirt wurde, kam dann 
auch mehr Klarheit in den chemischen Prozess der Umsetzung 
desselben. Man erkannte bald, dass er unter Wasseraufnahme 
glatt i!~ kohlensaures Ammonium zerf'~llt. Besonders wichtig fiir 
die sp'~tere Entwicklung unserer Frage abet war die Entdeckung 
L. Proust's~), dass Urin in einer gut (mit GlasstSpse])ver- 
~chlossenen Flasche 6 Jahre lang (1794--1800) sich intact hielt, 
namentlich seinen frischen Gerueh bewahrte und keine Spur yon 
Ammoniak entwickelte. Proust  schloss daraus, dass zur Zer- 
setzung des Urins die Einwit'kung der Luft (,speciell des Sauer- 
stoffs") uotbwendig sei. Sp'~tere Autoren, wie Liebig, Dumas 
u.A.,  machten die Umsetzung des Itarnstoffs yon einem Fer- 
ment  abh~ingig, das bei der fauligen Zersetzung des Schleims 
sich bilde, so dass die dabei entwickelte Molecularbewegung sich 
auf den Harnstoff ~ibertrage und diesen in G/~hrung versetze und 
damit zum Zerfall bringer). 

Eine vSllige Umw/~lzung der Ansehauungen brachten vor 
25 Jahren die Arbeiten Pasteur ' s  und seiner Schiller fiber den 
in Frage stehenden Gegenstand. Der grundlegende Versuch 

1) 1. c. T. XXXII .  p. 95. 
2) 1. c. p. 100. 
s) Annals  of philosophy T. XI.  181'8. Mai. p. 352. S e h w e i g g e r ' s  Journal  

XXII .  S. 449. 
4) Annales de chimie et de physique. II. Sdr. T. XIV.;  vgl. G u i a r d  s. u. 

8 .21.  
5) 3 u s t u s  L i e b i g ,  Chemlsche Briefe XV. III. Anti. S. 249--251.  1861. 

Archly f, pathol. Anat. Bd, C. Hft. 3. 3 6  
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P a s t e u r ' s  1) (1860) war bekanntlich folgender: frischer Ham 
wurde in einen Olaskolben gebracht, einige Minuten gekocht und 
der Hals des Ballons zngesehmolzen - -  der Ham hielt sich un- 
best immt lange Zeit  nnzersetzt. Wurde nach 4 - - 6  Woehen mit 
Luftstaub imprggnirter Asbest in den Urin eingebraeht,  so zer- 
setzte sieh der letztere raseh unter Bildung yon Ammoniak und 
Entwieklung yon Monaden, Vibrionen, Bakterien und Infusorien '). 
War  dagegen der Asbest unmit telbar  vet  seiner Einffihrung in 
den H a m  gegliiht worden, so blieb der letztere unter allen Um- 
sti~nden unzersetzt. Damit  war der Bowels geliefer~, dass die 
ammoniakal ische G/ihrung des Urins die Wirkung yon in der 
Luft befindliehen und aus derselben in den H a m  gelangenden 
Pilzen ist. In weiterer Verfolgung des Prozesses eonstatirten 
P a s t e u r  und seine Schiller, unter denen haupts~iehlich 
v a n  T i e g h e m  3) zu nennen ist, dass in jedem fermentirenden 
ammoniakaliseh reagirenden Urin sieh Mikroorganismen finden, 
namentlich rosenkranzartig angeordnete Torulaeeen,  deren Ent-  
wieklung als die eigentliche Ursache der Harustoffzerlegung an- 
zusehen sei. Das Harnstoffferment sei demnaeh ein ,,organisirtes". 
Der b e i d e r  Fermentation sieh zersetzende Harnstoff dient der 
Torulaeee nicht zur Nahrnng, vielmehr sei, um die G'iihrung in 
HarnstofflSsungen l/ingere Zeit zu unterhalten,  nothwendig, den- 
selben best immte,  die Pilze n'/ihrende Stoffe, z. B. Zueker und 
Phosphate zuzusetzen. 

Es ist allgemein bekannt, wie m~chtig diese ausgezeiehneten 

1) Comptes rendus 1860. Bd.L.p.  849 de l'origine des ferments etc. 
3) Bereits viol frfiher gelang der Naehwois yon Pilzen ira Urin. So 

giebt Shearman 1846 (Prey. Journal July, Schmidt ' s  Jahrb. Bd. 55 
S. 276) an, im l~arn eines Krankon ,Myriaden yon UrozSen" yon kreis- 
runder regenwurmartiger Gestalt zum Theil mit dichotom geformten 
Schwanztheilen beider mikroskopischen Untersuehung gesehen zu habea. 
Sieher hat aueh @oldiug Bird Vibrlonen im Earn naehgewiesen and 
ist ihm seinerzeit die Umsetzaug solcher Vibrionen enthaltender Urine 
aufgefallen~ sowie die rasche Entwicklnng der Nikroorganismen im 
Urin naeh Entleerung desselbeu aus der Blase, so dass el" annahm, 
,die Keime der Vibrionen wi~ren sehon in letzterer vorhanden gewesen" 
(Urinary deposits w 354 p. 398. 1851--1857). 

:~) Reeherehes sur la fermentation de Fur6e etc. Comptes rendus T. LVI[I. 
p. 210--264. 1864. 
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Versuehsresultate in unsere Vorstellungen fiber die Harnstoffzer- 
setzung eingriffen und welch' ungeahnte Bedeutung dieselben ffir 
die Lehre der Fermentation im Allgemeiuen er!angteu. Auch 
ffir die Pathologic sind die Arbeiten Pas teur ' s  yon einschnei- 
dender Wichtigkeit geworden, indem dieselben die Grundpfeiler 
fiir die Forsehungsmethode auf dem Gebiete der Infectionskrank- 
heiten und der Bakteriologie abgegeben haben. Die eben ange- 
fiihrten auf die HarnzersetzuDg sich beziehenden Funde Pasteur 's  
sind in der Folgezeit allgemein best~tigt worden und haben ent- 
gegenstehende Angaben bei n'~herer Prfifung sieh als nicht voll- 
kommen beweiskrifftig herausgestellt, so dass die Pasteur'schen 
S'gtze heutzutage als unumstSssliche Basis ffir die Erkl~rung des 
Vorgangs bei der ammoniakalischen Zersetzung des Urins gelteu 
kSnnen. 

Mit der Eutdeckung Pasteur 's  erhob sich ganz yon selbst 
die Frage, ob die angefiihrten, yon demselben festgestellten 
Grundsi~tze auch auf die F~lle yon t Ia rnzerse tzung bei 
Kranken  iibertragen werden dfirften. Dieselbe ist bekanntlich 
eine am Krankenbett sehr hiiufig zu beobachtende Erscheinung. 

Der Erste, welcher die Neigung des Urins alkalische Reaction 
anzunehmen bei Riickenmarkskrankheiten constatirte, seheint 
Brodie gewesen zu sein. Hankel  ') wies ebenfalls die ammo- 
niakalisehe Reaction des ttarns in diesen Fiillen naeh, wo ja 
erfahrungsgemiiss Stagnation und Zersetzung des Urins h.aufiger 
sich findet, als bei anderenKrankheiten, kls Ursache der Zer- 
setzung galt ziemlich allgemein, wenigstens unter den kerzten, 
die knwesenheit yon Sehleim im Urin. Die sehwerwiegende 
Entdeckung Pas teur ' s  konnte nieht verfehlen aueh auf die kli- 
nisehe Beobachtung und die Deutung der am Krankenbett ge- 
maehten Erfahrungen ihren reformirenden Einfluss auszufiben. 
In der That machte schon 1863, also kurz naeh jenen Publica- 
tionen Pasteur ' s ,  Traube an einem Kranken seiner hbtheilung 
die ffir die Beurtheilung unserer Frage wichtigste Be0bachtung~), 
die gleichsam als klinisches Paradigma f/ir die yon Pas teur  
auf experimentellem Wege gefundenen Thatsachen gelten kann. 

1) Med. Zeitung vom Verein L EIeilk. in Pr. 1834. No. 19. S e h m i d t ' s  
Jahrb.  Bd. IIL S. 1. 

2) II. F i s c h e r ,  Berliner ktin. Woehensehr. 1864. No. 2. 

36* 
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Der betreffende, f/Jr unsere Frage durchsichtige Fall ist folgen- 
der: Erschweruug der Urinentleerung, Retention des Harns in 
der Blase, so dass seit 2 Jahren eine Geschwulst in der Gegend 
derselben besteht. Catheterisirung - -  Entfernung eines absolut 
klaren, hellgelben, sauer reagirenden Urins, Verschwinden der 
6eschwulst. Anderen Tags Wiederholung der Catheterisation-- 
1%esultat: auffallend trfibe Beschaffenheit des Urins, Reaction nut 
sehwach sauer, am dritten Tag alkal isch,  wie die mikrosko- 
pisehe Untersuchung ergab, bedingt  ledigl ieh durch zahl-  
lose Vibrionen;  keine Spur yon Ei te rkSrperchen ,  die 
erst  spitter i m V e r l a u f d e r K r a n k h e i t a u f t r e t e n .  Traube  
schloss sofort consequenter We[se hieraus, dass die alkalisehe 
Harngghrung in diesem Falle das ausschliessliche Product der 
yon aussen und zwar mittelst des Catheters in die Harnblase 
eingedrungenen Pilze sei. 

Diese Beobachtung Traube ' s  bahnte eine neue, den 
Pasteur 'sehen Entdeckungen adaptirte klinisehe Auffassung der 
alkalischen Harng'~hrung an; sie wurde in der Folgezeit vielfaeh 
bestgtigt 1) und braehte die f~r die Praxis nicht hoch genug an- 
zuschlagende segensreiche Neuerung, dass von da ab auf die 
Reinhaltung der zum Catheterisiren benutzten Instrumente un- 
gleich grSsseres Gewicht gelegt wurde, als frfiher. Wghrend in 
Deutschland der Pasteur ' sehe Grundsatz, class die Zersetzung 
des tIarnstoffs stets die Anwesenheit yon Pilzen voraussetze, 
immer noeh in allgemeiuer Geltung ist und die Beobachtung 
yon Fiillen, in welchen eine Zersetzung des Urins scheinbar 
ohne die Anwesenheit yon Pilzen stattfand, als Gegenbeweise 
einer strengen Kritik nicht Stand hielten, hat ira letzten Jahr- 
zehnt in Frankreich eine GegenstrSraung gegen jene Anschauun- 
gen immer mehr Platz gegriffen. Man fiihrte haupts/iehlich da- 
gegen an, dass Catheterisirung eiuer gesunden Harnblase keine 
Ammoniurie mache, selbst nicht, wenn unreine Catheter dazu 
benutzt wiirden; ja Colin bewies sogar in der beriihmt gewor- 
denen Discussion in der Pariser Academiesitzung vom April 
1875, dass die Einffihrung yon Bakterien in die Blase (einer Kuh), 

1) unmittelbar darauf yon T e u f f e l  ( N i e m e y e r )  Berl. klin. Wochenschr. 
1S64. No. 16. etc. 



545 

deren Entleerung nie vollst~indig zu Stande kommt, die Zer- 
setzung des Kuhharns nieht einzuleiten vermag. Da alle Mini- 
schen Erfahrungen daffir spreehen, dass eine gesunde Blase der 
Zersetzung des Urins weniger gfinstig ist, als eine in Katarrh 
begriffene, so wurde neuerdings eine vermittelnde Ansicht auf- 
gestelltl), dass tier Katarrh der Blase zwar als soleher nieht die 
Zersetzung des Urins bewirke, vielmehr immer dabei atmosphg- 
rische Keime mitwirken miissen, dass aber fiir die Entwicklung 
der letzteren die Seeretionsproducte der katarrhaliseh aNcirten 
Blase, speeiell wohl der Schleim, den gfinstigen, ja nothwendigen 
Boden abgeben. 

Bet dieser Sachlage sehien mir die erneute Pdifung der 
Frage naeh den Ursaehen tier ammoniakalischen Harng'~hrung 
w/insehenswerth. Ursprtinglich yon der klinisehen Seite, yon 
einem Falle anseheinend spontaner Zersetzung des tIarns aus- 
gehend, sah ieh bald ein, dass eine befriedigende LSsung der 
klinischen Frage nieht denkbar ist, so lange nieht die physio- 
logiseh.experimentellen Grundlagen tiber die Formen und Wir- 
kungsweise der harnstoffzersetzenden Pilze ganz sieher festgestellt 
sind. Es war bier speeiell yon der Anwendung der neuestens 
allgemein aeeeptirten Methode der Pilzreinz~ehtung und der ein- 
wurfsfreien Sterilisirung yon HarnstofflSsungen Erspriessliches zu 
hoffen. Ich habe daher, vom klinisehen Theil der Frage zungehst 
absehend, meine Forsehung mehr auf den physiologiseh-experi- 
mentellen Theil eoneentrirt. 

An die Pasteur'sehen Grundsgtze, yon welehen abzugehen 
meiner Ansieht naeh weder ffir den Arzt noeh Physiologen Bin 
zwingender Grund vorliegt, haben sich naturgemgss als wetter 
zu erforsehende Fragen angesehlossen: 

1) S~nd die Gr/inde ffir die Annahme, class die G~hrungs- 
erreger stets aus der Luft in den tIarn treten, zwingender Natur, 
oder kann sehon der fl'iseh entleerte Urin unter Umstgnden 
Pilze bezw. deren Keime enthalten, so dass also nieht gekoehter 
gegen die Einwirkung der Luft mit ihren Pilzkeimen sorgf~ltig 
gesehiitzter Urin sieh zersetzen kSnnte, was den Sehluss erlaubte, 

1) Vgl. die neueste Arbeit fiber unsern Gegenstand yon Guiard, Etude 
elinique et expgrimentale snr ia transformation ammoniaeale des llrines, 
Thgse, Paris 1883. p. 53. 
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dass Ms G:,ihrungserreger nicht immer yon Aussen her Mikro- 
organismen in denselben hereinkommen mfissten, die letzteren 
vielmehr dutch die Glomerulusmembran in die Harnwege gelan- 
gen k6nnten. 

2) Ob es mSglieh ist, wenn Prize die nothwendigen Factoren 
fiir die Harnstoffzersetzung sind, deren Wirkung unter Einhaltung 
e infaehs ter  Versnehsanordnung  zu studiren, welehe den in 
neuester Zeit an solche bakteriologisehen Experimente gestellten 
Anforderungen entspricht und mSglichst einwurfsfrei ist. 

3) Welehe r  Pilz die garnstoffzersetzung bedingt, oder ob 
es mehre re  Pilze sind. die auf den Harnstoff zerlegend 
wirken ? 

4) Ob neben den Pilzen, yon diesen herrfihrend oder yon 
ihnen unabhgngig, ein unorganis i r tes  Ferment  bei der Harn- 
stoffzerlegnng eine Rolle spielt nnd ob ein solches namentlieh 
bei Katarrhen der Itarnwege gebildet wird. 

Die Beantwortung dieser Fragen scheint mir naeh dem 
heutigen Stand unseres Wissens und unserer Versnehsmittel 
wenigstens zum grSssten Theft m6glieh, und hoffe ieh mit den 
folgenden Versuehsresultaten zur LSsung derselben einen Beitrag 
zu liefern. 

I. Ueber die Frage des Eintri t ts  yon Pilzen als 
Giihrungserreger in den Urin. 

Nachdem Pas teur ,  wie oben angeffihrt wurde, den sicheren 
Beweis geliefert hatte, dass die Zersetzung des Harnstoffs im 
Urin mit der Entwicklung aus der Luft stammender Mikroorga- 
nismen im Ham zusammenf~llt, gelang es verschiedenen For- 
schern, yon denen ieh speeiell nur Cazeneuve und Livonl)  
und Meissner ~) anfiihren will, die F~u]niss yon frisehem thie- 
risehem und menschliehem Urin fernzuhalten, dadurch dass sie 
in ihren Versuehen die MSgliehkeit eines Zutritts yon Luft und 
Pilzen zu  demselben eliminirten. Noch vor Kurzem habe ieh 
selbst 3) eine Methode der Aufsammlung des Hams angegeben, 

1) Comptes rendus T. LXXXIV.  p.571.  1877. 
~) Deutsche Zeitschr. ffir Chirurgie Bd. XIII.  S. 344. 1850. 
2) Zeitschr. ffir klin. Medicin Bd. III. Hft. 2, 1881, 


