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Zur Entstehung der Uratablagerungen bei Gicht. 
Von Dr. C. Mordbors t ,  Wiesbaden. 

An der Hand der bekannten urs~iehliehen Momente bei der 
Entstehung der Gicht (erhShter Harns~iurengehalt, herabgesetzter 
hlkalescenz tier circulirenden Siifte u. s. w.), wei ter  der That- 
sache, class das Bindegewebe, einschliesslich des Knorpels, der 
ausschliessliche Sitz der Uratablagerungen ist, und endlieh der 
Resultate einer grossen Reihe yon Versuchen fiber die Bildung 
yon Uraten ausserhalb des lebenden Organismus, glaube ieh eine 
richtige Erkliirung der Entstehung der Uratablagerung und deren 
FolgezustKnde geben zu k~innen. 

Ich will hierbei yon dem anatomisehen Befund in der Leiche 
ausgehen, wie er zuerst yon A. Garrod, spKter yon vielen an- 
deren Autoren, am besten yon Duekwor th  und Ebs te in  be- 
sehrieben worden sind. 

Der Befund aller Autoren ist im Wesentlichen derselbe. 
Man findet immer die Uratablagerung an der Oberfl/iche tier 
Gelenkknorpel, in den Gelenkkapseln, BKndern, Sehnen, Sehnen- 
scheiden oder in dem Bindegewebe der Muskeln und der Haut. 
Immer sind es tteerde yon nadelfSrmigen Krystallen aus saurem 
harnsaurem Natron, die in einer textur-  und s t ruk tu r losen  
Masse,  nek ro t i s i r t em  Gewebe (Ebstein)  eingebettet liegen. 

Ebstein  ist bekanntlich tier Ansieht, dass die Nekrose des 
Gewebes tier Uratablagerung vorausgeht, die Nekrose also das 
Primiire, die Uratausseheidung das Seeund~ire sei. 

Nehmen wir zuniiehst an, dass dem wirklich so sei, so er- 
hebt sieh unwillkfirlieh die Frage: w i e  kommt  eine solche 
:Nekrose zu Stande? Die Antwort, die Ebstein  hierauf gege- 
ben hat, ist nieht befriedigend. Da die Entstehung der Nekrosen 
fiir das ganze Verst~ndniss der Pathogenese der Gicht "~on der 
grSssten Wiehtigkeit ist, so scheint mir eine griindliche Be- 
spreehung dieser Frage hier unentbehrlieh. 
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Da, so viel mir bekannt, Ebstein der einzige ist, der eine 
Erkliirung des nekrotisirenden Vorganges gegeben hat, so will ich 
dieselbe hier kurz anfiihren und sic auf ihre Stichhaltigkeit 
prfifen. 

In seinem Bueh fiber ,,die Natur  und Behandlung der  
Gicht",  Wiesbaden 1882, ssgt er S. 46: 

rich ste]le mir vor, dass die schwer l S s l i c h e ,  H a r n s i i u r e - V e r -  
b i n d u n g e n  e n t h a l t e n d e ,  g i c h t i s e h e  S u b s t a n z  zun~icbst in fl/issiger 
Form unter bestimmten, im weiteren Verlauf der Darsiellung genauer zu 
erSrternden Voraussetzungen in den Geweben, nnd zwar an c i r e u m s c r i p -  
ten  S t e l l e n  derselben, a b g e l a g e r t  wird .  Ist diese Substanz nun giftig 
und im Stande, die Oewebe in ihrer Ern'~hrung zu sehfidigen - -  was wir 
zun~,chst als richtige Voraussetzung annei~men wollen, was aber dutch 
direcie Beweise weiterbin zu erbtirten sein wird - -  so wird dieses giftige 
Fluidum, wie e in  T r o p f e n  S~iure ode r  A l k a l i .  womit man die durch 
dasse|be zerstgrungsf~.hige Substanz betupft, an d e r j e n i g e n  S t e l l e ,  we  
sic z u e r s t  w i r k s a m  wi rd ,  das  b e t r e f f e n d e  Geweb e  am m e i s t e n  
b e n a c h t h e i l i g e n .  Die Giftwirkung wird, je wetter yon dieser Stelle um 
so mehr, an St~irke abnehmen." 

Der direete Beweis Ebstein 's  ffir die schSdigende Einwir- 
kung der gelSsten Harns~ureverbindung, ,,des giftigen F]uidums", 
auf die Gewebe in ihrer Ern~hrung ist folgender (S. 80): 

,,Die Harns~'ture wurde thetis in Wasser als Schfittelmixtur aufge- 
sehwemmt, tbeils in 5procentiger Natriumpbesphatlbsung bis zur S~ittigung 
derselben in der W/irme gelSst und nach dem Erkalten filtrirt. Diese 
letzteren h6sungen reagirten neutral oder gauz sehwaeh saucy  (?). Die 
Reaction beeinflusste die Resultate nieht. Alle Versuche wurden mit sterili- 
sirten LSsungen unter antiseptischen Cautelen ausgeffihrt. Es wurden 
nun bet Kaninchen Einspritzungen mit se]ehen Flfissigkeiten, vornehm]ieh 
mit der zuletzt erw~hnten harnsauren NatriumphosphatlSsung, in den 
P e r i t o n i i a l s a e k ,  in die v o r d e r e  A n g e n k a m m e r ,  ferner parenchyma- 
tbse lnjectionen in die Nie r% in den O h r k n o r p e } ~  sowie endlieb in die 
H o r n h a u t  gemacht. Ausserdem wurde auch ~ermittelst Einst~ubung IJarn- 
siiure in den einen Conjunetivalsack eingebracht. Was nun den letzt- 
erw~,hnten Eingriff anbelangt, so maeht er eben so wenig wie die Einst~ubung 
yon Magnesia usta, we]che als Controlversueh am anderen Auge ausgef/ihrt 
wurde, bemerkbare Reizerscheinungen. Eben so wenig liess sich am 
Peritoniialsaek eines Kaninehens~ welchem Harns~iure in die ' Baueh- 
hSble eingespritzt worden war, als dasseJbe naeh 3 Monarch ge- 
tSdtet wurd% etwas Krankhaftes nachweisen. Flarns~iure in Sehfittelmixtur 
in die vordere Augenkammer yon Kaninchen eingespritzt, versetiwaIid 
langsam binnen etwa 2 Woehen, ohne aber irgend welehe augenf~illige ent- 
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zfindliche Erscheinungen zu veraalassen. Indessen war entsprechend der 
Stelle, we die Harns~ure gelegen batte,  eine T r f i b u n g  inn unteren Theil 
der Hornhaut zuriickgebliebem P a r e n c h y m a t 6 s e  I n j e e t i o n e n  in  dem 
0 h r k n o r p el veranlassten cireumscripte hyper~unisehe Stellen, welehe einige 
Tage lang anhielten, naehher aber spurlos versehwanden. Parenchymatbse 
Injeetionen in das N i e r e n p a r e n e h ) ' m ~  welehe in der Weise ausgeffihrt 
wurden, dass die harnsgmrehaltige Flfssigkeit theils pereutan, theils nach 
Freilegung der Iinken Niere unittelst einer feiner Canfile in das Nieren- 
gewebe unit der Pravaz'schen Spritze eingespritzt wurde, ergaben, als das 
Thier 45 Tage nach deun Experiunent getbdtet wurde~ bei Untersuehung der 
Niere kleinzellige Infiltrationen, welche weir fiber die Grenzen des Stieh- 
kanals sich erstreckten. Diese Versuche wurden nut  in besehr~nkter Anzah[ 
angestelit, well die pa~ench~matbse Injection in das H o r n b a u t  p a r e n c h y m 
ein Versuchsterrain darbot, an welehem unzweideutig und leicht die toxisehe 
Wirkung der l~arnsfture festgestellt werden konnte. Wenn man nehunlich 
Kaninchen die oben bereits erw~tbnte harnsaure Natriumphosphatlbsung unit 
einer lJaarcanfile in die C o r n e a  injicirt, so entsteht zunfichst eine grau- 
~'eisse Trfibung~ welche nach einigen Stunden sieh soweit aufhellt~ dass sie 
nur bei genauer loealer Beleuehtung als schwache Triibung erkenntlieh ist. 
Diesen initialen Effekt erzielt man aueh durch Injeetionen unit sterilisirten 
L6sungen yon 5procentigen Natriuunphosphatlbsungen. Indessen ist die 
hierbei entstehende Trfibung nach 1--2 Stunden ~erschwunden und auch 
naehtrfglich stellt sich keine der}enigen Veriinderengen ein, welche unan 
constant, an der unit harnsaurer Natriuunphosphatlbsung injicirten t:Iornhaut 
sich entwickeln sieht. Zun~chst Yersehwindet bei der letzteren die ent- 
standene initiale Trbbung nicht ganz. Indessen sind eine Stunde nach 
Ausfiihrung der geschilderten Injeetionen in dem Gewebe der ltornhaut noch 
keine histologischen Ver~nderungen zu erkennen. Beobachtet man die Ent- 
wiekelung des Prozesses nach der Einspritzung der Uratlbsung in der Horn- 
haut welter, so niununt die naeh deun Zurfiektreten der initialen grauweissen 
Opacit~t zurfickbleibende sehwaehe Triibung inn Laufe des n~chsten Tages 
an Intensiti~t zu. Es entstehen in der Ausdehnung der anf~nglieh vor, 
handenen Opaciti~t, d. h. inn Verbreitungsbezirke der Injeetionsfiiissigkeit 
unilchweisse Trfibungen. Eine deunn~cbst in der Umgebung derselben auf- 
tretende hauehartige Tr~ibung des Hornhautgewebes versehwindet etwa nach 
Verlauf einer Woehe wieder, w~ihrend die unilchweissen Trfibungen bestehea 
bleiben. Untersueht man nun die erw~hnten milchweissen Trfibungen in 
der Hornhant unikroskopisch, so ergiebt sieh, dass es sicb um Hornhaut- 
infiltrate handelt. Eine solebe, zwei Tage nach der Injection yon harn- 
saurem Natriumphosphat ~orgenomunene Prfifung des Sach,mrhalts, zeigte au 
feinen Durehsehnitten der I:lornhaut, yon denen einer auf Fig. 25 bei 
sehwacher Vergrbsserung abgebildet ist, heerdweise angehi~ufte Rundzellen(?) 
in der Hornhautsubstanz. Aueh in der weiteren Uungebung dieser tIeerdo 
fanden sich, end zwar in reiehlieher Menge, zerstveute Rundzellen(?) im 
Gewebe der Hornhaut. Krystallisirte Uratablagerungen wurden in diesen 
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Heerden ebenso wenig wie Nekroseheerde beobachtet. Verfolgte man nun 
das Hornhautinfiltrat in seinem weiteren Ver]auf, so sah man an der Stelle, 
we dasselbe sich etablirt hatte, innerhalb der niiehsten Wochen eine Ver- 
&nderung eintreten, welehe sieh als ,,Leukom ~ im ophthalmologischen Sinne 
charakterisirte und welches bei der mikroskopisehen Untersuchung sich dem- 
gem~ss als aus Narbengewebe bestehend zeigte. Wenu nun eine S ch f i t t e l -  
m i x t u r  aus  I ]a rns&ure  in das Corneagewebe iDjieirt wurde, so ergab 
sich racist ein dem besehriebenen ganz gleicher Effekt." 

Aus diesen Versuehen geht hervor~ dass die erhaltenen 
Resultate zum Theil negativ ausfielen, so die Einspritzungen in 
die Periton~ialbShle, is die vordere Augenkammer ,  in den 
Ohrknorpel ,  die Einst~iubung yon Harnsi~ure in den Conjune- 
t ivalsack.  Dass die Harns~ure, in die v o r d e r e A u g e n k a m -  
m e t  gebraeht, binnen 14 Tagen versehwunden war, erklhrt sieh 
aus der alkalisehen Reaction der Fliissigkeit daselbst und ihre 
fortw~ihrende Erneuerung dutch die osmotischen Prozesse. Die 
Alkalien derselben verbinden sich sofort mit der Harns~uro zu 
harnsauren Alkalien, die als Kugelurate sicbtbar werden. Dass 
hierbei in den unteren Theil des Hornhautgewebes etwas der, 
gelSste Kugelurate enthaltenden Fliissigkeit eingedrungen ist und 
da, in Folge der in der Cornealsubstanz vorhandenen, geringe- 
ren Alkaleseenz ihrer S~fte und anderer Verh~ltnisse, Kugelurate 
ausscheidet, ist ein Vorgang, der ganz domjenigen in dem Knor- 
pel bei Uratab]agerung entsprieht, und worfiber bald ausftihrlich 
gesprochen werden sell. Eben so wenig wie diese Erscheinung 
fiir eine Giftwirkung der Harns~iure spricht, thun dies die eat- 
ziindlichen Reizungen der Injectionen in das Nie renparenehym.  
Viel besser noch werden -- nach meiner Ansieht - -  die dutch 
die Injeetionen veranlassten kleinzelligen Infiltrationen erkl~rt 
durcb die meehan i sehe  Reizung der zum Ausfall gekommenen 
Kugelurate, die die Sahspalten und Lymphgef//ssanhiinge ver- 
stopfen. Was endlieh das Resultat der parenehymatSsen Injec- 
tionen in das Hornhau~pa renehym anbetrifft, welches Eb- 
s te in  als Hauptbeweis f/it die gift ige Wirkung der Harns'~ure- 
15sung anfiihrt, so scheint mir dasselbe auch durchaus nieht ge- 
eignet, die Riehtigkeit seiner Behauptung zu beweisen. Ich will 
die Effekte, die Ebstein dnreh die Injeetionen erzielte, nach ein- 
ander besprechen und zeigen, dass die Entstehung derselben auch 
eine andere, meiner Ansizht naoh richtigere Erkliirung zuliisst. 
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Wenn, wie das Ebs te in  behauptet, das , g i f t i ge  F lu i -  
d um" ~ihnlich wie eine S~ure oder ein Alkali wirke~ so m[isste 
zun~chst  der ersto Effekt doch ein anderer sein. Bringt man 
eine concentrirte Minerals~iure mit lebendem Gewebe zusam- 
men, so entsteht an der App|icationsstelle dutch Gerinnung des 
Gewebes ein Schorf, der sogen. Aetzschorf .  Welter in das 
gesunde Gewebe dringt die S~iure n~chf, kann also keine d i reote  
Wirkung auf die Ern~hrung des nicht mi tder  S~ure in Berfih- 
rung gekommenen, gesunden Gewebes haben. WeAl abet finder 
eine indireete Wirkung statt, indem dutch die ZerstSrung yon 
Blut- oder Lymphgef/~ssen durch die S//ure nothwendig zu- 
n'~ehst eine CireulationsstSrung in dem you der S~ure nicht be- 
riihrten, angrenzenden, gesunden Gewebe entstehen muss. Nach 
k~irzerer oder 1/~ngerer Zeit ist diese Circulationsst~rung besei- 
tigt. Dass diese Herstellung der SaftstrSmung nicht ohne Ent- 
z~indungserseheinungen stattfinden kann, ist selbstverst~indlich. 
Es finder jedoeh keine nachtr~gliche, allmiihliche Ern~hrungsstS- 
rung, keine Nekrose start; es ist kein n e k r o t i s i r e n d e s  Ge- 
w e b e .  

Yielleieht hat E b s t e i n  an eine schwgehere S~iure gedacht. 
Abet aueh diese w~irde nieht eine solche a llm g h lieh entstehende 
Ver.:inderungen in dem Gewebe hervorrufen. Bei einem acuten 
Giehtanfall wirkt das ,giftige Fluidum" doeh nut kurze Zeit und 
wfiMe weal kaum eine lang anhaltende Nachwirkung haben, 
well doeh eine SaftstrSmung vorhanden ist, mittelst welcher all- 
m~hlich das giftige Fluidum entfernt werden writ'de. Der Ver- 
gleich der Wirkung desselben mi tde r  einer S~ure seheint mir 
hiernaeh nieht zutreffend zu sein, der mit der Wirkung eines 
Alkali will mir nieht besser erseheinen. Wenn auch die Be- 
rfihrung eines Aetzkali keinen Sehorf erzeugt wie eine S~ure, so 
hat sic doch eine plStz l iehe  Verniehtung des Gewebes zur 
Folge. 

Beret ieh zur Bespreehung der Wirkung, die Ebs te in  dureh 
/njectionen in die Hornhautsubstanz erzielte, muss ieh auf einige 
Eigenthfim]ichkeiten der yon Ebs te in  angegebenen LSsung yon 
Harnsiiure in einer 5procentigen NatriumphosphatlSsung auf- 
merksam maehen. Ich stellte die LSsung auf folgende zwei 
Weisen dar: 

Archly f. pathol, Anat. Bd. 148. lift. 2. 19 
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Zu 10 g dest}l]irten Wassers setzte ieh zun~iehs~ 0,5g Di- 
natriumphosphat und schfittelte es so lange, his auch der letzte 
Rest des Salzes gelSst war. Darauf setzte ich der L~isung bei 
fortw.Shreadem Schiitteln Harns~ure in Ueberschuss zu und er- 
wi~rmto die LSsung bis etwa 50~ etwa k Stunde, filtrirte 
warm. Als ich nach etwa �89 Stunde das Glas zur Hand nahm, 
war das gauze Filtrat zu einer ga]lertigen, blaugrauen Masse ge- 
r0nnen, die sich nur schwer aus dem Fi~schchen entfernen ]less. 
Es wurde ein wenig davou unter das Mikroskop gebracht. Es 
war eine amorphe Masse. Die Reaction derselben war stark 
alkalisch. Ebstein'sLSsung war neut ra l  oderganzschwach 
saner,  was mir - -nach  meinen Versuchen - -  unverstiindlich ist. 

Das zweite Mal erw~rmte ich die L~isung kaum bis zut 
KSrpertemperatur, naehdem ich sie vorher etwa �88 Stunde ge- 
schfittelt hatte. Nach etwa einer halben Stunde Digeriren ]less 
ich die Mischung abkiihlen und filtrirte sie. Schon nach 
10 Minuten ring in dem Filtrat eine blaugraue Wolkenbildung 
an, die allm~hlich sich auf den ganzen Inhalt des Glases er- 
streckte. Nach einigen Stunden war das Glas his zu seiner 
halben HShe damit ausgeffillt. Die unteren Sehichten batten 
eine grauweisse Farbe angenommen, wiihrend die oberen bliiulich 
blieben. Die obersten Schichten - -  die sich da gcbildeten 
Wolken hatten sich gesenkt - -  waren fast klar. kuch d iese  
Fliissigkeit reaglrte stark a lkal iscb.  Mikroskopisch  nnter- 
sucht, fand ich die blaue Masse aus hellgelben bis durchsichtigen 
Kuge lu ra t en  yon verschiedeuer GrSsse bestehen. Die grauen 
Wolken bestanden aus dnnkleren Kugeluraten mit einem noch 
dunkleren Rande. Beret sich Niederschl~ge, die blauen Wolken, 
gebildet hatten, brachte ich einen Tropfen davon auf die inhere 
Seite meiner Unter]ippe. Da nach einigen Minuten absolut keine 
wahrnehmbaren Ver~inderungen an der Schleimhaut stattgefunden 
hatte und keine Schmerzen entstanden, so brachte ich 2 Tropfen 
you der LSsung in den Conjnnctivalsack meines huges. Keine 
Sehmerzempfindung, kein~ auch nicht der geringste Reiz konnte 
wahrgenommen werden. Darauf brachte ich etwas yon dem 
b lauen  Niedersch lag  in den Conjunctivalsack. Derselbe 
negat ive  Erfolg! Wenn hiernaeh die N a t r i umphospha t -  
Harns~urel i isung an der so e m p f i n d l i c h e n  Sehleim- 
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hau t  d e r C o n j u n c t i v a  a b s o l u t k e i n e R e i z e r s c h e i n u n g e n ,  
n ieht  e inmal  e ine  le ichte  RSthung,  he rvorzurufen  im 
S tande  ist ,  so is t  schwer  zu v e r s t e h e n ,  wie s i e  in dem 
Geweb~ so delet '~re Ver '~nderungen e rzeugen  kann, 
wie dies Ebs te in  annimmt.  

Dureh die vielen Versuehe, die ieh mit den verschiedensten 
alkalisehen LSsungen gemacht babe, um die Natur der Harn- 
s~ure kennen zu lernen, war es mir schon 1/ingst bekannt, dass 
die Harns'~uremenge, die eine alkalische Fliissigkeit aufzulSsen 
im Stande ist, keinen Maassstab abgiebt ffir ihre wirkliche LSsungs- 
kraft fiirHarnsiiur~. Jede  L S s u n g i r g e n d e i n e s a l k a l i s c h e n  
Salzes wird mit Harnsiture iibersKttigt, wenn d i e s e l b e  
mit  Harns/ /ure im Uebe r schus s  l';ingere Zei t  d i g e r i r t  
wird. Dies ist schon der Fall bei kalter L~isung, in noch viel 
hSherem Grade aber bei einer erw//rmten. Je  naehdem nun 
die U ebe r s~ t t igung  der a lka l i schen  L S s u n g m i t  Harn-  
s~ure eine ger ingere  oder eine s tarke  ist ,  h~lt sich d ie  
LSsung l~ngere oder kiirzere Zei t  vol l s t~ndig  klar. 

Die Triibung kann sofort naeh der Abkfihlung auftreten, sie 
kann Minuten, Stunden, Tage, ja erst Wochen nach der Filtra- 
tion eintreten, wie ieh das so hi~ufig gesehen habe. 

Da die L~isung, die Ebs te in  injicirte, jedenfalls klar ge- 
wesen ist und wohl auch in den ersten Stunden klar geblieben 
ist, so hat er wahrseheinlich nicht so lange die Mischung di- 
gerirt, oder nicht so viel iiberschfissige Harns~iure benutzt, wie 
ich. Ich stellte deshalb durch k(irzeres Digeriren eine bIatrium- 
phosphat-Harns~uremischnng her, deren Filtrat sich etwa 
6 Stunden ganz klar Melt. Die H~ilfte yon dieser klaren LSsung 
goss ieh zu einer gleieh grossen Mengo einer LSsung yon Na- 
triumbicarbonat und Chlornatrium yon einer Concentration yon 
0,2, bezw. 0,7 pCt. Schon nach einerhalben Stunde wurde eine 
deutliehe Tr~ibung dieser Liisung sichtbar, wi~hrend die reine 
L~isung von harnsaurem Natriumphosphat noch ganz klar blieb. 
•aeh etwa einer Stunde hatte sich in jener ein reeht betr~ehtlicher, 
weissgrauer Bodensatz gebildet. Sowohl dieser wie die trfibe 
Fliissigkeit zeigten fast nur Kugelurate yon verschiedener GrSsse. 
Die kleinsten derselben waren punktf(irmig und nur bei 300- 
maliger Vergr~isserung deutlich sichtbar als kleinste Kfigeichen. 

19" 
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iNach dem Abkiihlen, also vor dem Filtriren der Natrium- 
phosphat-Harns'~iuremischung, hatte sich schon in derselben 
ein betr~chtlicher Niedersch]ag neben der noch ungel~isten Harn- 
s'iiure gebildet, t'qach dem Filtriren brachte ich etwas von dem 
g i l t e r i n h ~ l t  unter das Mikroskop. Die Masse bestand aus 
Kageluraten und noch ungelfstcn Harns'~ureresten. 

Das ungemischte F i l t r a t  ring nach 6 Stunden an ein blaues ,  
wolkiges Sediment auszuscheiden. Es bestand aus einer gallert- 
artigen Masse und Kugeluraten yon verschiedener GrSsse. 

Dieses Verhalten der harnsauren biatriumphosphatlSsung 
giebt uns den Schlfissel zur Erkl,irnng der ~:rscheinungen, die 
Ebstein  durch seine Injectionen in die Cornea erzeugte. 

Was zun~chst die anf~ngliche Triibung anbetrifft, die 
sofort nach der Injection entstand, so batte sic nichts Charakte- 
ristisehes, da auch die Injectionen mit der reinen Natriumphos- 
phatlSsung - -  und auch, wie ich selbst bei meinen sp~ter zu er- 
w~hnenden Versuchen gesehen, mit gewShnl ichem Tr ink-  
w a s s e r -  denselben Effekt hatten. Dass die Triibung nach der 
h a r n s a u r e n  NatriumphosphatlSsung sieh naeh einigen Stunden 
nicht im selben Maasse aufhellte, wie naeh der Natriumphos- 
phatlSsung hat seinen Grund in der Triibung der injieirten tIarn- 
ss dutch den Salt des Hornhautgewebes, der, wie die 
Lymphe, etwa 0,7 pCt. Kochsalz und 0,2 pCt. Natriumbicarbonat 
enthi~lt~ also so viel dieser Salze, wie die LSsung, zu der 
ich die Hs des Filtrats goss und die schon nach einer halbert 
Stnnde anfing, trfibe zu werdea und nach 6--7 Stnnden einen 
starken Niederschlag yon Kugeluraten zeigte. Wird nehmIich 
zu einer mit HarnsKure i ibersKtt igten LSsung yon Dinatrium- 
phosphat, Soda oder Natriumbicarbonat irgend ein sautes oder 
neutrales oder, unter gewissen Bedingungen, selbst ein alkalisches 
Salz oder eino LSsung desselben gesetzt, dann entsteht 
nach kiirzerer oder liingerer Zeit ein 5~iedcrschlag yon Kugel- 
uraten. 

Wenn man aber nun weiss, dass eine Flfissigkeit~ die, was 
die Salze anbetrifft, ganz ~hnlich zusammengesetzt ist wie der 
Saft der Hornhaut, in einer mit ttarns~ure iibers~ittigten LS- 
sung eine Triibung, bestehend aus Kngeluraten, hervorruft, was 
ist dann natiirlicher a|s die Annahme, dass die in das Hornhaut- 
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gewebe injieirte LSsung yon Dinatriumphosphat, die mit Harn- 
s~ure stark i ibers~t t igt  war, durch den Salt der Hornhaut aueh 
getrfibt wird und so eine Trfibung des Hornhautgewebes ver- 
anlasst? Diese muss eintreten. Aber selbst in dem Falle, dass 
der Salt der Cornea nieht diesen Kugelurate ausf':illenden Ein- 
fluss h~:tte, so h~tte doeh eine Tr/ibung des Gewebes, allerdings 
erst naeh einigen Stunden, eintreten miissen, well die harnsaure 
NatriumphosphatlSsung mit Harns~iure oder richtiger mit Kugel- 
uraten fibersKttigt war, denn schon naeh 5--6 Stunden bildete 
sich in tier LSsung ein Sediment - -  einr Tdibung - -  yon Kugel- 
uraten. Wie in beiden LSsungen, sowohl in der mit dec 
Natriumbiearbonat-KochsalzlSsung vermisehten harnsauren Na- 
triumphosphatlSsung, als in der letzteren allein, nach kfirze,'er 
oder l~ngerer Zeit ausse rha lb  des Gewebes Kugelurato aus- 
gesehieden werden, so muss dies eben so gut innerhalb des Ge- 
webes, bier in dem ttornhautgewebe, geschehen. 

In der harnsauren  Na t r i umphospha t lSsung  hatten 
sich die Kugelurate zum Theil zu gdisseren H~ufchen zusam- 
mengeballt und eine dunklere Farbe angenommen. Sie sehienen 
sich in punktfSrmige, kleinere dunkle Gebilde aufgelSst zu ha- 
ben. Aus solchen bestauden aueh die H~ufehen. Zu einer 
Nadelbildung kam es, selbst nach 14Tagen, nicht. In tier mit 
N a t r i n m b i e a r b o u a t - K o c h s a l z l S s u n g  vermisch ten  harn- 
sauren Na t r iumphospha t lSsung  kam es sehon naeh einigen 
Tagen zur Bildung yon k~;rnigen, dunklen, undurchsiehtigen Na- 
deln, die wiederum nach 3--4 Tagen in ganz ~hnliche Gebilde, 
wie die in tier harnsauren NatriumphosphatlSsung, sich verwandelt 
hatten. Von Nadeln waren nur ganz einzelne undurehsichtige, 
dunkle zu entdecken. Vergleicht man diese Gebilde mit den 
in dem Pr~iparat :No. 25 yon Ebstei n beschriebenen Rundzellen (?), 
so ist es nieht mSglich, irgend einen Unterschied zwischen 
denselben zu entdecken. Wie ieh in den Flfissigkeiten keine 
krystallisirte Nadelurate --  die Neigung zur Bildung yon Na- 
deln in der eiuen Fl~ssigkeit wurde erw~hnt - -  fand, so sah 
auch Ebs te in  keine Nadeln in dem Hornhautgewebe. Dass 
sich sehliesslieh nach einigen Wochen ein Narbengewebe  bil- 
dete, ist ja eigentlich selbstverst~ndlich. Die Gewebstrennung 
dutch den Nadelstich und dutch die injieirte Masse, und eino 
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nicht vollst~indige Resorption der schwerl5slichen Harnsiiure- 
verbindung w~ren wohl ira Stande, eine bleibende Triibung zu 
erzeugen. 

Dass Ebstein 's  Versueh, Injection in das Hornhautgewebe 
rait einer Schf i t te l ra ixtur  von Harns~ure, einen i~usserlich 
gleiehen Effekt ergab, ist selbstverst'~ndlich. Korarat Harns~iure 
in Berfihrung mit einer alkalischen Flfissigkeit - - d e r  Saft des 
Hornhautgewebes ist ja alkaliseh - -  so bilden sich sofort Kugel- 
urate, wie dies racine zahlreichen Versuehe rait den versehie- 
densten Concentrationen ungleicher SaIzlSsungen sieher gezeigt 

haben. Ob und wann sich aus denselben Nadelurate bilden, 
h/~ngt ab yon der Zusammensetzung der Kugelurate. Je raehr 
Harns'Xure sie enthalten, desto sicherer und sohneller bilden sich 
aus ihnen die Nadelurate, d. h. Nadeln aus harnsaurera saurera 
Natron. Dass sich nun in dera Hornhautgewebe die Harns~ure mit 
den in den S/~ften enthaltenen alkalischen Salzen zu Kugeluraten 
aus harnsauren Alkalien verbunden haben, unterliegt hiernach 
keinera Zweifel. Ob sich aber aus den Kugeluraten Nadeln ge- 
bildet haben, l~isst sioh nicht sagen, weil nioht festgestellt wet- 
dan konnte, ob die injicirten, zum Theil verwitterten Harns~ure- 
krystalle in dera Hornhautgewebe einzeln oder haufenweise zu 
liegen kamen. Im ersten Falle kSnnen die gebildeten Kugel- 
urate ihre Form behulten, im letzteren fangen die H/~ufehen bald 
an, Nadeln nach allen Seiten auszuschicken. 

Dass sowoh] ira ersten wie ira zweiten Falle eine De- 
generation des Gewebes entstehen kann, werde ieh bald 
zeigen. 

Es scheint fair aus diesen Beobachtungen und Betrachtungen 
hervorzugehen, dass der Beweis Ebs te in ' s  f/Jr die Behauptung, 
die g ieh t i sche  Substanz ,  die Verbindung der HarnsKure rait 
Alkalien, sei giff ig and so irn Stande ,  die Gewebe in ihrer 
Erni~hrung zu sch~digen,  nicht reeht alas bringt, was man 
yon einem solchen verlangt. Auch seheinen fair raeine Erkli~- 
rung flit die yon Ebste in  beobachteten Veri~nderungen ira 
Hornhautgewebe nach seinen Einspritzungen viel natfirlicher und 
ungezwungener zu sein wie die seine. 

Was die Versuchsanordnung Ebs te in ' s  anbetrifft, so ist 
mir nicht verstS ndlich, warura er zur LSsung der Harns~iure eine 
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5procentige N a t r i u m p h o s p h a t l S s u n g  benutzt hat. Das Blut 
enth~lt bekanntlieh 0,2--0,3 pCt. alkalischer Natronsalze. Da- 
yon ist der kleinste Theil, etwa ein Achtel, Dinatriumphosphat, 
der grSsste Theil doppeltkohlensaures und wahrscheinlich auch 
kohlensaures Natron. Es w~re meiner Ansicht nach zweckdien- 
licher gewesen, wenn er eine O,2proeentige LSsung yon doppelt- 
kohlensaurem Natron mit 0,7 pCt. Kochsalz ffir seine Versuehe 
verwendet h~tte, well eine solcho L~isung den natfirliehen Ver- 
h~ltnissen welt besser entspricht. 

Um die Richtigkeit meiner Ansichten zu stfitzen, babe ich 
folgende Versuehe mit einer gr6sseren Anzahl Schweinsaugen 
gemacht: 

Eine 2 procentige Liisung yon Dinatr iumphosphat-  ich 
w~hlte eine bedeutend schw~ehere LSsung als Ebs te in ,  weil die 
Bi|dung yon regelm'~ssigen Uraten in einer st~rkeren L6sung 
nicht so ausgepr~gt ist als bei sehwi~cherer LSsung - -  wurde, 
nachdem Harns~uro in Ueberschuss hinzugesetzt war, bei etwa 
KSrpertemperatur eine Stunde digerirt und h~ufig geschiittelt, 
dann abgekfihlt und filtrirt. Die H~lfte dos Filtrats wurde - -  
zum Zweck der C o n t r o l e -  mit einer O,5pCt, doppelkohlen- 
sautes Natron und 0,5 pCt. Koehsalz enthaltenden L6sung ver- 
mischt. Von dem unvermischten Filtrat wurden nun in die 
Hornhaut yon 6 Schweinsaugen mit der Injectionsspritze ein wenig 
eingespritzt. Bei vorsiehtiger Einffihrung der feinen Nadel und 
langsamer Einspritzung wurden fast plSlzlich zahlreiehe, yon der 
Einstiehstel|e ausstrahlende, feine weisse Streifen sichtbar, die 
sich fast fiber die ganze Hornhaut verbreiteten und wahrscheinlich 
Saftkan~ilchen darstellten. Bei noch st~irkerem Stempeldruck 
bildete sich ein rundlicher, graublauer Fleck an der Einstiehstelle 
yon etwa 3 mmDurchmesser. In drei F~illen bildeten sich nur 
solche Flecke ohne die radii~ren husl~iufer, in den drei anderen 
Fi~llen dagegen zuerst die Ausl~ufer und nachher die Flecke. 
Diese Trfibung der Hornhaut, auch die radi~ren Streifen, bilde- 
ten sieh aueh naeh Injection yon einfachem Le i tungswasse r .  
Aueh war der Stichkanal deutlich getrfibt. Da die Trfibung 
g le iehzei t ig  mit der Einspritzung stattfand, so ist nicht anzu- 
nehmen, dass sie dutch Ver~nderung dos Gewebes dutch chemi-  
S ehe, sondern dutch m e e h a his che Einwirkung entstanden ist. Es 
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finder eine Erweiterung der Lymphwege, eine Zerreissung, eine 
Trennung des Gewebes start, die sicherlieh die Ursache tier 
Triibung ist. Die Einspritzungen fanden Nachmittags zwischen 
4 und 5 Uhr start. Den niichsten Morgen um 8+ Uhr war die 
Trfibung in allen Augen verschwunden; aur an der Einstichste]le 
war sie noch vorhanden, abet viel undeutlicher. 

Gleichzeitig machte ieh Einspritzungen in einen freigelegten 
Glaskiirper,  eine freigelegte Linse,  in die vordere Augen- 
kammer ,  dutch die Scleru in den GlaskSrper und die Linse. 
In keinen yon diesen F/illen trat eine Triibung ein, auch den 
n'~chsten Morgen war keine solche an der freigelegten Linse zu 
bemerken. Der theilweise vel'flfissigte, freigelegte G]askSrper 
war zwar zum Theil triibe geworden, jedoch war es nicht zu 
bestimmen, ob die Trfibung yon der injicirten Flfissigkeit her- 
riihrte. Ob eine Trfibung eintdtt in den L[nsen und dem Glus- 
kiirper der, ausser den dutch die Einspritzung entstandenen Ein- 
stichen, unverletzten Augen, konnte erst dann festgestellt wet- 
den, wean die ControllSsung triibe geworden oder einen Nieder- 
schlag gebildet hat. 24 Stunden nach Herstellung der LSsung 
und nach den Einspritzungen war dies noch nicht der Fall. 3 Tage 
nach der Injection, war sowohl die Contro]fifissigkeit ale das 
Filtrat getrfibt und ein starkes Sediment, bestehend aus Kugel- 
uraten in beiden vorhanden. Ich untersuch~e jetz~ die mii dem 
Filtrat injicirten Hornhiiute, die wieder eine milchweisse Triibung 
zeigten. Unter dem Mikrosk0p fund ich diese bei 70maliger 
VergrSsserung aus feinsten punktfSrmigen Kugeluraten bestehen, 
die bei stiirkerer VergrSsserung (140) sich unverkennbar als 
Kugelurate kenuzeichneten. Rundzel len  konnten sie nicht  
sein, weil keine Entzi indung in dem todten Gewebe 
hat  s t a t t f i nden  kiJnnen. 

Hiernach ist es anzunehmen, dass die yon Ebstein gefun- 
denen Rundze l l ea  niches welter als Kugelurate gewesen sind, 
die ja die versehiedensten GrSssen haben und so leieht zu Tiiu- 
schungen Veranlassung geben kSnnen. 

Die Injectionen in die Linsen und Glaskiirper gaben keine 
sichere Resultate. 

Da nun nach alIedem die yon Ebstein gegebene Erkli/rung 
der Entstehung der hyalinen Degeneration, die Nekrose E b- 
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stein's, in keiner Weise befriedigt, so miissen wir uns nach einer 
anderen Deutung derselben umsehen. 

Zu diesem Zweek ist es zuni~chst nothwendig, die Er- 
ni~hrnngsverh~ltnisse des Binde- und Knorpe lgewebes ,  
sowie die Liisungsverh~ltnisse der Harns~ure zu kennen. 

Wit wissen, dass diese Gewebo nut ind i rec t  yon den 
Blutgefi~ssen aus ern~hrt werden. Die dutch die Capillarw~indo 
transsudirten S'Mte strSmen dutch Filtration, Diffusion und 
Endosmose in das Binde- und Knorpe]gewebe und yon da in 
die hnfiinge der Lymphgef~sse, we der Druck bekanntlich be- 
deutend niedriger ist als in den Blutcapillaren. Es ist wahr- 
scheinlich, dass die Ausliiufer der Bindegewebskiirper die Saft- 
stdimung vermitteln, da sis mit einander in Verbindung stehen 
(Flesch,  Sp ina ,  Potrono). Inwieweit dieselben mit der Inter- 
cellularsubstanz communiciren, ist noch unentschieden. Naeh 
vielen mikroskopisehen Pdiparaten seheinen vielo Ausl~ufer 
in der Zwischensubstanz zu enden odor sich da aufzul~isen. 

Ueber die LSsungsverhi~l tnisse der Harns~ure  kann 
ich nach den Beobachtungen anderer Autoren und nach zahl- 
reichen eigenen Versuchen Folgendes berichten. 

Bei giehtkranken Personen land Gaf fed  in dem Blute der- 
selben Harns~ure bis zu 1 auf 6000, K lempere r  bis zu 1 auf 
10000. Wenn nun, wie die Versuche yon Klemperer  und 
v. Zeisig mit Blutserum ergaben, das B l u t -  bei 3 7 ~  
im Stande w~ire, 1 Harns~iure auf 625 Blut zu liisen und in 
LSsung zu halten, dann w~re es allerdings schwer zu ver- 
stehen, wie Harns~ure in dan GewebssSften ausfallen kSnnte. 
Dass Blutserum im St~nde ist, so grosse Mengen hei Bluttem- 
peratur zu l iisen, ist ausser allem Zweifel. Ich selbst babe in 
letzter Zeit haufig ~hnliche Yersuche gemacht und bin zu fast den- 
selben Resultaten gekommen. Start Blutserum eines Menschen 
benutzte ieh jedoch die Gelenksynovia yon Ochsen, dot ieh et- 
was Chloroform hinzusetzte, um eine Zersetzung zu verhindern. 
Nachdem ich dasselbe etwa �89 Stunde bei KSrpertemperatur mit 
i ibersehf iss iger  Harns~ure digerirt, dann filtrirt hatte, wurde 
die vollst~ndig klare Fliissigkeit, das Filtrat, bei 37~ aufbe- 
wahrt. Sehon naeh 6--8  Stunden zeigte die Fliissigkeit an ver- 
schiedenen Stellen einen blKulichen Sehimmer, naeh weiteren 



298 

2--3 Stunden sah man deutlich bl~uliche, aber noch durch- 
sichtige Wolken. Untersuchte ich nun diesen Niederschlag 
unter dem Mikroskop, so konnte ich feststellen, dass derselbe 

aus  kleinsten und grSsseren Kugeluraten bestand. Als ich den 
n//chsten Morgen das Glas wieder besichtigte, hatten die Wolken 
ihre blaue Farbe eingebiisst; sic waren grau geworden. Unter das 
Mikroskop gebracht, bestand der Niederschlag jetzt aus Nadel- 
uraten, sehr feinen Nadeln und Sternen und Biindeln yon Na- 
deln aus saurem harnsaurem Natron, Nach weiteren 24 Stun- 
den hatte sich ein starker Niedersch]ag yon dickeren und ]~n- 
geren Nade]uraten am Boden des G|ases gebildet und noch 
schwebten Wolken yon Niederschl~igen in der F]iissigkeit. Erst 
nach etwa 8 Tagen war die Flfissigkeit ungef/ihr k]ar. Aehn- 
liche Versuche babe ich gemacht mit den verschiedensten Con- 
centrationen von kohlensaurem, doppeltkohlensaurem und phos- 
phorsaurem Natron. Immer bildeten sich zuerst blaue Wolken 
aus Kugeluraten, aus welchen sich nach kiirzerer odor l~ngeror 
Zeit sehr feine Nadelurate, zuerst graue Wolken darstellend, 
bildeten. Nach eiuigen Tagen hatte sich der Niedersch|ag ge- 
senkt, der Boden des Glases war mit grossen Nadeluraten und 
Sternen von solchen bedeckt. Es unterliegt hiernach keinem 
Zweife], dass das LSsungsvermSgen einer alkalischen Fl~issigkeit 
ffir Harns~iure nicht danach gesch~tzt werden daft, wio viol Harn- 
siiure s i e -  auf kfirzere odor liingere Zeit - -  scheinbar zu 
15sen vermag, sondern danach, wie viol sie auf die Dauer in 
LSsung hal ten kanm 

Ich b~zweifle iib~rhaupt, dass diejenige Harns~uremenge, 
die die LSsung boi derse~ben Temporatur, bei welche sie ge- 
s/ittigt wurde, nach einiger Zeit ausfallen li~sst, jemals ganz ge- 
lSst gewesen ist. Ich glaube, dass dieser Theil der Harnsiiure- 
verbindung als ganz kleine, selbst bei grSsster VergrSsseruug 
unter dem Mikroskop nicht sichtbare Kugelurato in der Flfissig- 
keit suspendirt ist. Ich begriinde diese Ansicht auf folgenden 
Yersuch. 

L~sst man eine mit Harns~ure fibers~ttigte~ nicht zu concentrirte alka- 
]ische, bis zur Bluttemperatur erw~rmte und etwa 20 Minuten digerirte 
LSsung zur Zimmertemperatur abkfihlen und daDn filtriren~ so erscheint die 
Flfissigkeit vollst~ndig klar und durchsichtig. Bringt man nun nach einiger 
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Zeit, oft gen/igt schon eine Stunde, einen Tropfea derselben uuter das 
Mikroskep, so gelingt es sehon bei einer VergrSsserung you 140 deutlich 
kleinste, helle, als P/iuktchen erscheinende Kugelurate zu eutdecken. Eiue 
je stgtrkere Vergd;sserung man anwendot, desto mehr Kfigelchen kommen 
zum Vorschein, desto deutlicher zeigen die Pdnktchen die Kugeiform. Beob- 
achtet man den Trepfeu ohne Deekglas bei geringer Vergr/isserung, so 
werden bei Yerdunstung des Wassers dem Auge immer mehr Kfige]chen 
sichtbar und eine deutliche VergrSsserung der sehon vorhandenen finder 
statt. Nur derjenigo Theft der Harnsi~ure, der wirklich auf die Dauer in 
LSsung gehalten wird, hat sieh mit Natrium (oder einem anderen Alkali) 
zu Molekfilen vereinigt, die erst bei Verdunsten der F1/issigkeit sich 
zu Conglomeraten yon solehen zusammenh[tuften und schliesslich als kleinste 
Kugelurate zum Vorsehein kommen. Welche alkalische Salze und welche 
Concentrationen desselben nun im Stande sind die grSssten Harnsiiure- 
mengea in L5sung zu halten, dies festzustel[en bin ich jetzt im Begriff. 
So viel kann ich schon jetzt mit Sicherheit angeben~ dass Soda bedeutend 
mehr Harasiiure in LSsung haltea kann, als Dinatriumphosphat, dieses nur 
wenig oder gar nicht mehr als b]atriumbicarbonat. 

Die Mengen der a u f  die D a u e r  in L6sung gehaltenen 
Harnsi~ure erreicht abet nicht anni~hernd die ,con K l e m p e r e r ,  
F i i r s t  und m i r  friiher angegebenen, die nur anzeigen, wie viel 
Harnsiiure in denselben gelSst und e i n i ge  S t u n d e n  o d e r  
T a g e  scheinbar in LSsung gehalten werden kSnnen. 

K l e m p e r e r  land in dem Blute eines Leuk~mikers, eines 
Nephritikers und mehrerer Giehtiker his zu 1 tlarns~ure auf 10000 
Blut, G a r r o d  land bei Gichtkranken sogar 1 auf 6000. Hier- 
naeh ist es wohl zweifellos, dass das Blur - -  wenigstens bei Blut- 
temperatur - -  1 auf 6000 in L 6 s u n g  h a l t e u  kann. Hiermit 
stimmen auch die Ergebnisse der Versuche Sir W i l l i a m  Ro-  
b e r t s ' ,  n~ch welchen Blutserum bei KSrpertemperatur im St~nde 
war einen Theft Harns~ure in 6000 Theilen Blatserum 14 Tage 
lang vollst~ndig in LSsung zu halteD. Es ist wahrscheinlich, 
dass es such auf die Dauer dies kann. Bei Zimmertemperatur 
konnten nach 40 Tagen einige Nadeln gefunden werden. 

]m Gegensatz hierzu konnte ieh in einer grossen Reihe yon 
Versuchen feststellen, dass e i n f a c h e  L S s u n g e n  yon S o d a ,  
D i n a t r i u m p h o s p h a t ,  d o p p e l t k o h l e n s a u r e m  N a t r o n  die 
3- -6fache  Menge Harns~ure 30 Tags und li~nger in LSsung 
ha|ten konnten. Die LSsungen mnssten jedoch mehr als 0,2 pCt. 

des  Salzes entbalten. Am meisten U konnten die 0,25- bis 
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I proeentigen Sodal8sungen, nehmlfch etwa 1:1000, w'~ihrend die- 
selben procentigen LSsungen yon Dinatriumphosphat und Natrium- 
biearbonat nur etwa 1:2000 in L6sung halten konnten. Hierbei 
muss ieh bemerken: 

1. d a s s  L S s u n g e n ,  auf  B l u t t e m p e r a t u r  erw~irmt 
and  d a r a u f  e r h a ] t e n ,  wohl  m e h r  und s e h n e ] ] e r  H a r n -  
s~ure  15sen,  a b e t  n i c h t  auf  die D a u e r  in L~isung h a l t e u  
kSnnen  a l s  ka l t e  LSsungen .  

2. Die H a r n s ~ u r e  i s t  n i c h t  a l l e i n  in e r w ~ r m t e n ,  
s o n d e r n  a u c h  in s o l e h e n  k a l t e n  L 6 s u n g e n  in U e b e r -  
s c h u s s ,  die  die g e l S s t e n  Mengen  yon Harns~iure  n i c h t  
a u f  die D a u e r  in L S s u n g  h a l t e n  kSnnen .  

Was kann nun die Ursache sein, dass Blutserum nicht so 
viel Harns~ure in LSsung halten kann als  alkalische, w'~sserige 
L~isungen yon derselben Concentration? 

Folgende einfaehe Versuche geben darauf Autwort: 

Versucb. Von eider, Harns~ture in LSsung enthaltenden, alkalischen 
Flfissigkeit, sagen wit eine 0,7 procentige LSsung yon doppebkohlensaurem 
Natron, werden 2 Tropfen auf einen Objeettr~iger gebraeht. Kein Deckglas! 
Betraehtet man nun nach etwa einar halben Stunde den Rand der Flfissig- 
keit, so sieht man unz~hlige kleine und grSssere Kfgelcben. Naeh weiterer 
Yerduns tung des Wassers kommen fiberall im Gesiebtsfelde solcha 
Kfigelchen, Kugalurate ,  aus harnsaurem Natron, zum Vorschain. Dass 
sic dutch Verschmalzung siab vergrSssarn, sieht man, warm man s~eh eiaar 
st~rkeren VergrSsserung bedient. In der n~ehsten Umgebung gr~isserer 
Kugalurate befinden sieh keine andare. Die kleineren and noeh nnsieht- 
baren werden van den grSsseren angezogen, wodureh letztera immer gr5sser 
werden. Bei e]ner VergrSssenmg "con etwa 300 haben sic einen deutlieh blihl~ 
lichen Sehein, der aueh bei Anhfiufung derselben, sei es auf dam Object- 
tdiger oder im Glase - -  als WSlkehea oder Bodensatz - -  deutliah hervortritt. 

Es geht hieraus hervor, dass, um eine bestimmte Menge 
yon Kugeluraten in LSsung zu halten, e s  einer b e s t i m m t e n  
W a s s e r m e n g e  bedarf. Verdunstet nun ein Theil derselben 
- - d u r c h  Offenstehen oder Koehen der LSsung ~ so kSnnen 
sich die Kugelurate nicht l~ingerin LSsung halten; sic fallen aus. 

Dasselbe ist der Fall, wenn das Wasser dot L~isung in 
anderer Weise in Anspruch genommen wird. Ist der Tropfen 
der alkalisehen LSsung mit Harns~ure ges~ttigt oder beinahe 
ges~ittigt, so bedarf es nur des Zusatzes i r g e n d  e ines  Sa l ze s ,  
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einerlei ob dasselbe a lka l i sch ,  n e u t r a l  oder sauer  ist, oder 
irgend einer S~ure,  um eiaenAusfall yon Kugeluraten zu er- 
zeugen. Folgender Versu~h zeigt die Richtigkeit dieser Be- 
hauptung. 

Versueh. Von einer mit fiberschfissiger ttarns'~ure etwa �88 Stunde bei 
Zimmertemperatur geschfttelten, darauf filtrirten, O,5procentigen SodalSsung, 
wurde eine Anzahl einzelner Tropfen auf verschiedeno Objecttr•ger ge- 
bracht. Einem dieser Tropfen wurde Natrium aceticum, einem anderen 
Natrium bicarbonicum~ einem dritten Diaatriumphosphat, einem ~ierten Na- 
trium carbonicum~ einem ffinften Chlornatrium, einem sechsten Natrium 
sulphuricum, einem siebenten Borsiiure, einem achten verdfinnte Phosphor- 
s~ure, einem neunten Gummi hinzugesetzt. Die Salze, die Bors~ure und 
das 6ummi wurdea in Substanz zugesetzt. In allen F~llen trat fast sofort 
ein Ausfall Yon Kugeluraten ein~ die bald das ganze Gesichtsfeld bedeckten. 

Dass alle Salze dutch die Wasserentziehung behufs ihrer 
Liisung den Ausfall bewirkten, unterliegt wohl keinem Zweifel. 
Wie abet erzeugen die S~uren, wie das Gummi arabicum cinen 
Ausfall der Kugelurate? Die Si~uren wirken auf zweierlei Art. 
Z un~ch st verbinden sie sich mit dem b~atrium des kohlensauren 
blatriums, machen also aus einem stark alkalisehen Salze ein 
schwachalkalisches, neutrales oder selbst saures Salz, Mono- 
natriumphosphat. (Es darf selbstversti~ndlieh nut so viel S~ure 
hinzugesetzt werden, dass die LSsung alkalisch bleibt, well sonst 
die Kugelurate in Natrium und reine Harnsi~ure zersetzt wer- 
den.) Dutch  die Abnahme der Concen t ra t ion  dor alka- 
l ischen Salz lSsungen (hier des kohlensauren ~atriums) 
wi i rde  die LSsungskra f t  de rse lben  ffir t tarns '~ure event.  
ver r inger t  werdea.  Auf  alle F~lle wird ein Salz  ge- 
bi ldet ,  welches  Wasser  zu se iner  LSsung gebraueht .  
Da die LSsung mit Kugeluraten ges~ittigt war, so fallen letztere 

�9 i 

bei anderweltlgem Verbrauch des Wassers aus. 
Dass aueh Colloidstoffe zu ihrer LSsung Wasser in Ansprueh 

nehmen, kann wohl kaum bezweifelt werden. Dies ist selbst- 
verst~ndlieh aueh der Grund, warum die Kuge lu ra t e  bei Zu- 
satz yon Gummi in Subs tanz  ausfal len.  

Es ist hiernach begreiflieh, warum das Blut und das Blut- 
serum, die nicht allein mehr Salze enthalten als einfache alka- 
lische Koehsalzliisungen, sondern auch Extraetivstoffe und nament- 
lieh EiweisskSrper nicht so viel ttarns'~ure in LSsung halten 
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kSnnen, wie w~sserige, alkalisehe L~isungen. D i e s e  f e s t e n  
B e s t a n d t h e i l e  des  S e r u m  b e t r a g e n  w e n i g s t e n s  l O p C t .  
Da sie a l l e  W a s s e r  zu i h r e r  L f s u n g  b e d i i r f e n ,  s o  
kann  es n i e h t  W u n d e r  n e h m e n ,  dass  B l u t s e r u m  n i e h t  
im S t a n d e  i s t ,  so v ie l  H a r n s ~ u r e  zu 15sen und in Li i sung 
zu h a l t e n ,  wie e i n f a c h e  a l k a l i s e h e  S a l z l i i s u n g e n  yon 
d e r s e l b e n  C o n c e n t r a t i o n  wie  das  Blur.  

Dies vorausgeschickt, wollen wit, auf bekannte Thatsachen 
uns stiitzend, versuchen, eine Erkl'~rung der E n t s t e h u n g  des  
d e g e n e r a t i v e n  P r o z e s s e s  zu finden. 

Meiner Ansicht nach kann derselbe auf zweier]ei Art ein- 
geleitet werden. I m m e r  a b e r  i s t  d ie  D e g e n e r a t i o n  -:- und 
mit einer solehen haben wir hier zu thun, nieht mit einer Nekrose 
- -  das  Secund i i r e ,  a l so  die Folge~ die A b l a g e r u n g  von 
U r a t e n  das  P r i m a t e ,  a lso die U r s a e h e  und nieht d a s U m -  
gekehrte, wie E b s t e i n  annimmt. 

Fragen wir nns nun zungchst, wie k o m m t  ~ i b e r h a u p t  
e ine  D e g e n e r a t i o n  e ines  G e w e b e s  zn S t a n d e ?  leh will 
S c h m a u s  hierauf antworten lassen. Er sagt in seinem ,,Grund- 
riss der pathologischen Anatomie% Wiesbaden 1896, 3. Aufiage 
8. 50: 

,Gegenfiber der Nekrose als dem localen Gewebstod kann man die 
unter .Degeneration" zusammengefassten Vorg~inge als k r a n k h a fte S t 5 r u n- 
gen des Zellenlebens bezeichnen, denen allen das Eine gemeinsam ist, 
dass sie regressive Veriinderungen mit Herabsetzung der A ssi mili run gs - 
f~higkeit  und der Funct ion darstellen." .Eine weitere Gruppe hierher- 
gehSriger Vorggmge kennzeichnet sich durcb Umwandlung der Zell- 
s u b s t an z unter allm~ihlichem Zu grundegehen dor Elemente und B ild u n g 
~on Zerfal lsprodukten aus deren eigener Substanz." 

Dieser Beschreibung entspricht genau der yon E b s t e i n  als 
, N e k r o s e  '~ beschriebene degenerative Prozess. Dass derselbe 
jedoeh keine Nekrose ist, geht schon daraus hervor, dass das 
verKnderte Gewebe nicht wie nekrotische Massen zerf/i, llt, resor- 
birt uad durch Narbengewebe ersetzt, sondera in eine h y a l i n e  
Masse verwandelt wird. Mir scheint deshalb die Bezeichnung 
, h y a l i n e  D e g e n e r a t i o n "  passender als ~ N e k r o s e " .  

Nach der Beschreibung E b s t e i n ' s  m u s s  die Degeneration 
eine h y a l i n e  sein, weil Hyalin nur in Knorpel und aus degene- 
rirtem Bindegewebe entsteht. 
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Was tu f t  nun die beschr iebenen k r a n k h a f t e n  StS- 
rungen des Zel lenlebens  hervor? 

Dass es nicht die Einwirkung chemischer  Reagentien ist, 
die solche StSrungen hervorrufen~ wurde schon besprochen. Es 
sind mechanische Einfl/isse, die sich bier geltend machen. Be- 
trachten wir die schSnen Abbildungen Ebs te in ' s  yon den 
Uratablagerungen, so f/tilt es auf, dass in einigen Heerden die 
Nadelurate das degenerirte Gewebe ganz ausfiillen und bis in's 
Gesunde eindringe% w~hrend in anderen Heerden die Urate bei 
Weitem nieht das gesunde Gewebe erreichen; es bleibt oft ein 
grosser Saum yon degenerirtem Gewebe zwisehen dem gesunden 
Gewebe und den Uratablagerungen. 

Ieh habe schon vorhin erws dass nach meiner Ueber- 
zeugung die Degeneratien des Gewebes auf 2 verschiedene Arten 
zu Stande kommen kann. In den Fiillen, we die Nadelurate his 
in das gesunde Gewebe vorgedrungen sind, entsteht die Degene- 
ration durch directe Zerstiirung des Gewebes durch das Hinein- 
dringen der Nadeln in dasselb% wodurch zun'~chst eine StSrung 
in der Ern~hrung des Gewebes nothwendig entstehen muss, weil 
die Nadeln dutch die Zel|membran in die Zellen eindringen. 
Wenn das Protoplasma und die Zellkerne vielleicht auch nicht 
gleich vollstKndig ertSdtet werden, so wird die Substanz doch 
yon den Nadeln verdriingt und sch|echter ernKhrt, was sch|iess- 
lieh doeh zur Degeneration des Gewebes fiihren muss. 

Wie abet  kommen die N a d e l u r a t e  in das Gewebe 
hinein? 

Dass sie nicht  fertig yon dem Gewebssaft dorthin getragen 
werden~ ist unzweifelhaft, sie miissen an Oft und Ste}le ent- 
stehen; daffir bfirgt uns ihre geordnete Lage. Man sieht deut- 
lich, wie sie yon einer eompacten Masse radienfSrmig ausstrahlen. 
Diese compacte Masse verschwindet allm'/ihlich, und man sieht 
schliesslich, wie die Nadeln sich ,vie Radien his zum Centrum 
vordr~ngen. Der Ausgangspunkt ist die eompaete Masse; sic ist 
die Vorrathskammer, aus der die Nadeln ihren Stoff ffir ihren 
weiteren Ausbau nehmen. Die VergrSsserung der Nadeln h~ilt 
Schritt mit der Verkleinerung der compacten Masse und hSrt auf, 
wenn diese verbraueht ist, das heisst, wenn die Nadeln nicht yon 
der Peripherie der Masse, sondern yon dem Centrum ausstrahlen. 
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W o r a u s  b e s t e h t  nun  d i e s e  c o m p a c t e  M a s s e  u n d  w~o 
k o m m t  s i e  d a h i n ?  

S i e  b e s t e h t  a u s  e t h e r  A n h ' ~ a f u n g  yon  K u g o l a r a t e n .  
Man kann sieh yon dot Richt igkei t  dieser Behauptung sehr 

leicht  iiberzeugen duroh den folgenden Versuch:  
Es women 9. Tropfen ether alkalischon Lbsung, z.B. ether 1 procentigen 

SodalSsung auf den Objecttr~iger gebracht, der man e inze lne  reino Harn- 
s~iurekrystalle hinzusetzt. Bet Beobachtung unter dem Mikroskop sieht man, 
schon nach einer halbert Minute, an den Krystallen sich runde, grSssere und 
kleinere Kfigeleben, Kugelurate, bilden, die so lange an dem Krystalle 
festhaften, his letzterer ganz aufgelSst ist. 

Einzelne yon den Kugeluraten reissen sieh auch los und werden bald 
unsichtbar; sie haben sieh vollstSndig aufgelSst. Aucb die bis zum Voll- 
stiindigen Versebwinden der Harns~urekrystalle an denselben festsitzenden 
Kugelurate lSsen sich allm~ihlieh auf. Schon nach 2--3 Minuten sind alle 
aus den e i n z e l l i e g e n d e n  Harnsii.urekrystallen entstandenen Kugelurate 
vollsti~ndig aufgelSst. Werden jedoch k le ine  l~ti~ufehen yon Harnsi~ure- 
krystallen in die LSsung gebraeht, so ver~andeln sieh letztere in Kugel- 
nrate, die sieb jedoch nur zum TheiZ auflSsen. Die an der Peripherie 
der Hi~ufeben liegenden Kugelurate werden immer heller und verschwinden 
zuletztganz; sie babeu sich aufgelSst. F r i s c h  g e b i l d e t e  K u g e l u r a t e ,  
die ganz bell  s tud ,  werden l e i ch t  and schne l l  aufgelSst .  Je 
weiter naeh der Mitre des H~ufchens die Kugelurate liegen, desto langsamer 
sind sie entstanden und desto dunkler sind sie. Auch lSsen sie sieh viel 
]angsamor auf. 

Wird so vie l  Harns~iure der LSsung zugesetzt, dass eine Ueber- 
siittigung derselben in der n~ehsten Umgebung  tier H~ufchen damit 
stattfindet, so bilder~ sich, wean die Fl/issigkeit his dahin nicht eingetroeknet 
ist, nach einigen bis 12 Stunden an der Peripherie der H~ufchen und der 
einzelnen Kugelurate Nadeln~ die die Riehtung haben, als ob sie yon dem 
(~entrum der H~ufchen oder yon den einzelnen an der Peripherie golegenen 
Kugeluraten ausstrahlen. Sowohl die Hi~ufchen als die Kugelurate sind dunkel- 
gelb bis sehwarz geworden. 

S o l e h e  H ~ i u f c h e n  yon K u g e l u r a t e n  s t e l l e n  d i e  U r a t -  
a b l a g e r u n g e n  in d e m  G e w e b e  d a r .  Sie sind in der Regel 
nich~ sehr alt, well die compae~e Masse tier Hieufchen atlm~hlich 
das Material  zur Vergriisserung der Nadel  hergiebt ,  die dann 
schliesslich bis zum Centrum derselben vordringen. Auf dem 
Objecttr~iger, in wenigen Tropfen der alkalischen Liisung, haben 
solche Sterne oder Bfindel in der Regel koine Zeit  sich zu bil- 
den, well das Wasse r  verdunstet.  Es bedaff  hierzu meistens ether 
reichlicheren Menge tier Liisung, am besten in einem kleinen Glase, 
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Jedoch sieht man auch in' tier auf dem Objecttr~ger hergestellteu 
LSsung nieht selten k l e i n e r e  Sterne 0der B[indel, wo die ein- 
zelnen Nadelu his zum Centrum oder Kreuzungspunkt dringen. 

Die friseh gebildeten Kugelurate habeu sowoh| auf dem 
Objecttr~ger mit unbewaffnetem Auge als auch bei st~rkerer, 
30Omaliger u eine hiibsche himmelblaue Farbe, die 
jedoch meistens nach kiirzerer oder l~ngerer Zeit Sich verKndert. 
Dem blossen Auge erseheinen sie dann grauweiss, unter dem 
Mikroskop gelb. Je ~lter sie werden, desto dunkler werden sie, 
Liegen einzelne Kugelurate welt yon einem H~ufchen, dann hal- 
ten sie sich lange hell und durchsichtig, ja  15sen sich oft voll- 
st~ndig auf. Die AuflSsung wird befSrdert, wenn man die L~sung 
mit dem Glasstab umrfihrt. 

Die Ursache des Gelbwerdens  der Kugelurate hat ihreu 
Grund in der Aufnahme yon mehr Harns~ure oder Abgabe yon 
Alkali; das Dunkle rwerden  derselben in der beginnenden 
Krystallisation, die sich in den Kugeluraten vocbereitet oder 
da anf/~ngt. Ich glaube nieht, dass die ganz frisch gebildeten 
oder hel l  bleibenden Kugelurate krystallinisch sind; wenigstens 
ist selbst bei 600maliger VergrSsserung yon einer beginnenden 
radi'Xren Streifung nichts wahrzunehmen, was bei ~lteren, 
d. h. etwa wenigstens eine Stunde alten, dunk le ren  oft der 
Fall ist. 

Beobaehtet man "~ltere Kugelurate bei 300--600maliger 
VergrSsserung, so sieht= man h~ufig die gauze Peripherie aus- 
gezaekt wie eine S'~ge; die Kiigelchen sind zusammengeschrumpft, 
wodurch die Obertt'~che rauh und uneben geworden ist. Diese 
Schrumpfung hat wahrscheinlich ihren Grund in der Abgabe 
yon Natrium und Wasser an die Fl~issigkeit. Die hervorragen-: 
den Unebenheiten bilden oft die Anf~nge tier Nadeln. 

Schliesslich muss ich noch hinzufiigen, dass eine so s ieht -  
bare Bi ldung  yon Kuge lu ra t en  aus H a r n s ~ u r e k r y s t a l l e n  
nur in coneentrirten SodalSsungen ,r de weniger con- 
centrirt dieselben sind, desto kleiner sind die an den Krystallen 
gebildeten Kugelurate. In ganz sehwaehen LSsungen und in 
solchen aus Dinatriumphosphat oder Natriumbicarbonat sind sic 
so klein, dass sie nicht zu sehen sin& Sie kommen erst zum 
u wean die LSsung mit derselben iibers'~ttigt ist. 

Archiv f. pathol. Anat. Bd. 148. Hft. 2. 2 0  
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Die Sodal~sungen l~isen viel sehne l le r  und vie l  
m e h r H a r n s ~ u r e a u f a l s  Liisungen von anderen  Nat ron-  
salzen.  Die Mischung muss jedoch so lange gesehiittelt wet: 
den, bis die Harns~iure geliist ist; wird sie nieht geschiittelt, so 
bleiben selbst ganz kleine Mengen der sieh immer schnell bilden- 
den Kugelurate ungeliist liegen. 

Es unterliagt nach dem Resultat dieser Versueha wohl keinem 
Zweifel mehr, dass U r a t a b l a g e r u n g a n  in den Geweban 
urslorfinglich aus Kuga lura ten  ents tehen.  

Wir kommen jatzt zur Beantwortung zwei anderer Fragen: 
We kommen die Kuge lu ra ta  her? und wie kommen sie 
in das Knorpel-  und B indegewebe  hinain? 

In jeder alka]ischen Fl/issigkeit, einerIei ob sie wenig oder 
viel des alkalisehen Salzes enth/~lt, ob sie neutrale Saize ent- 
h~lt oder nieht, wird hinzugasetzte Harns~ure sich mit dam 
Alkali des Salzes soweit dar Vorrath reicht zu Kugel- 
uraten verbinden. Es ist dies der Fall sowohl wenn wenig, als 
wenn viel Harns~ure der Liisung hinzugesetzt wird. Sie bleiben 
jedoch unsichtbar, so lange sic nicht in Ueberschuss in der 
Ltisung vorhanden sind. Die quantitative Zusammensetzung 
dieser Kugelurate ist ganz abhiingig yon der der Liisung. Je 
weniger Harns/iure einer alkalischen L~isung hinzugesetzt wird, 
desto waniger Harns~ure und desto mehr Alkali enthalten die 
Kugelurato. Kommen solehe, relativ wenig ttarns~ure enthal- 
tende Kugelurate in Uaberschuss, z. B. durch Verdunstung des 
Wassers oder dureh anderweitige Inbesehlagnahme des Wassers, 
und fallen aus, so kSnnen sis Monate und noch l~nger ihre 
Kugelform beibehalten. Schliesslich werden sie dunkelgelb bis 
schwarz und fangen an Nadeln an tier Paripherie auszuschicken. 
Sie haben einen Theil ihres Natriums und Wassers an die 
Fliissigkeit abgegeben und nut so vial Natrium zuriickgehalteu 
wie zur Bildung yon Nadeln yon saurem, harnsaurem Natron 
oder anderem Alkalis Nadelurate, nothwendig ist. Bis dies ge- 
schieht, kSnnen jedoch unter Umstiinden viele Monate vergehen. 

Andererseits haben wir gesehen, dass die in alkalischen, 
mit ttarns~ure ges~ittigten Liisungen ausgefallenen Kugelurate 
oft schon naeh einer halben Stunde anfangen, Nadaln an ihrer 
ObarfiY, ehe zu bilden. 



307 

Nacb diesem ist es gar nieht anders denkbar, a ls  dass die 
h a r n s a u r e n S a l z e  in d e r F o r m  v o n u n s i c h t b a r e a K u g e l -  
u r a t ea  im Blute  und anderen K~irpers/~ften circul iren.  
Ob sie nun so klein sind (Molekiile), dass sie als gel~ist betrach- 
tet werden miissen, oder nur so klein, class sie setbst bei st/irkster 
VergrSsserung nicht gesehen werden und wie Oel- oder Fe t t -  
t ropfen durch thierische Membran dringen kSnnen, ist vorl~ufig 
nieht zu sagen und ohne Belang. 

Damit wi~re nun die zweite Frage beantwortet. 
Wir kommen jetzt zur Beantwortung der dritten: wie 

kommen die Knge la ra te  in das Knorpel-  und Binde-  
gewebe? Diese Frage ist nach den vorhergehenden Auseinander- 
setzungen leieht zu beantworten. Sie kommen aus den Blut- 
capillaren mit dem transsudirten Blutplasma fibera]l bin, also 
auch in das Knorpel- and Bindegewebe. 

Damit ist jedoch die Frage nicht erledigt. Es muss er- 
klKrt werden, warum die Kuge lu ra te  in w a h r n e h m b a r e r  
Form zuweilen in grossen Massen sich def t  anh//ufen. 

Mit Hfilfe des schon frfiher Gesagten iiber die Bedingungen, 
unter welchen die Kugelurate ausfallen (s. S. 300) and unter 
Hinzuziehung allgemein als riehtig anerkannter physikalischer 
und physiologiseher Thatsachen kann eine vollkommen befriedi- 
gende, alien Forderungen geniigende Liisung dieser Frage gegeben 
worden. 

Im Blute yon Giehtkranken land Garrod Harns/4ure bis zu 
1 auf 6000, Klemperer  his zu 1:10000. 

Wenn nun Blut und Lymphe im Stande sind, einen solchen 
Gehalt yon Harns~ure in LSsung zu halten, so erscheint es auf- 
fallend, dass die SMte des Binde- und Knorpelgewebes dies 
nicht kiinnen. Was ist  nun d i e U r s a c h e d i e s e r T h a t s a c h e ?  

Wir wissen, dass das Binde- und Knorpelgewebe keine 
Blur- and hSchstens die ersten Anfi~nge yon Lymphgef'~ssen be- 
sitzen. Sie werden deshalb nur ind i rec t  yon ersteren mit 
N~hrmaterial versorgt. Die Ern~hrung derselben geschieht dutch 
Filtrations-, Diffusions- und osmotische Prozesse. Es ist nun 
hieraus zun~chst  selbstverst~ndlich, dass der Ern~hrungs-  
vorgang in diesen Geweben ein sehr trigger ist ,  well sowohl 
die Zufuhr des ErnKhrungsmaterials, als die Abfnhr der ver- 

20* 
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brauehten Stoffo auf so ungebahnten und besehwerliehen Wegen 
gesehieht. Wie langsam ist hier der  interraedi i i ro Saft-  
s trom im Vergleieh mit dora im Muskel- odor Drfisengewebe! 
de lebhafter abor die Lebons- und Oxydationsvorgi/nge im 
thierisehon Organismus sind, desto mehr Sauerstoff wird ver- 
braueht. Dot Oxydationsprozess wird hauptsiiehlich yon :dora 
Zellenprotoplasma besorgt. Dioses kann jedoch nut Sauerstoff 
aufnehmen, wenn es gen[igende Mengen kohlensauror Alkaliea 
enthKlt. We dies nieht dot Fall ist, findet fiberhaupt keine 
Verbrennung statt; da stirbt dos Gowebe ab. Todte  Organe 
enthal ton  keine  kohlensaure  Alkal ien;  sie reagiren 
deshalb  ouch immer sauer  und enthalten Milohs~ure, Die 
saute Reaction rfihrt abet nicht yon dieser allein her, sondera 
haupts~chlioh yon dem sieh bildenden Mononatrium- und Mono- 
kaliumlobosphat. (Fel ix  Iqoppe-Sey]er:  ,Beitr~ge zur Konnt- 
hiSS des Stoffwechsels bei Sauerstoffmangel". Festsehrift, Rud. 
Virchow gewidmet u. s .w.)  Bei genfigender Anwosenheit yon 
Sauerstoff kommt es im lebenden Gewebe niobt zur Bildong 
yon Milehs~ure. 

Wir sind hieraus berechtigt za sehliessen, dass der Gehalt 
eines Gewebes an koblensauren Alkalies in goradom Verh~iltniss 
steht zur Lebhaftigkeit des Stoffwechsels in demselben, t t ier -  
nach muss  der Gehal t  des Knorpe l -  und Bindogewebes  
an koh lensauren  Alka l i en  sehr goring sein, odor mit 
anderen Worten, die h l k a l e s c e n z  der S/~fte in diesen Ge- 
weben abnorm niedr ig  sein. 

Wie k o m m t  nun die abnorm n i ed r ige  Alka lescenz  
dieser  be iden  Gewebe,  die wir als T h a t s a e h e  betrach-  
ten mfissen, zu Stande? 

guch hierauf kann eino befriedigende Antwort gegoben 
werden. 

Die Beobachttlngon fiber endosmotische, Diffusions-[Gra- 
hamS), Maly~), Chabrie~)] und Filtrationserschoinungen 
[Runeberg4)]~ die ieh durch zahlroiche eigeue Versuche hobo 

l) Laudois, Lehrbuch der Physiologie. 8. Aufl. S. 366. 
3) Zeitsehr. ffir pbysio|. Chemie. Bd. L S. 174. 
a) Gaz. todd. de Paris. 1891. No. 46. 
4) hrchiv der Heilkunde. Bd. 18. S. 1. 
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best~tigen kSnnen ~), haben mit Sieherheit ergeben, dass  S~uren 
und saure Salze sehnel ler  d i f fundiren,  bezw. f i l t r i ren  
ats Basen und bas i sche  Salze. Bedenkeu wit nun, welehen 
Weg das N~hrmaterial der Capi l la ren-  yon diesen erhalten 
das Bindegewebe und der Knorpel doch ihre Nahrung - -  zu- 
rficklegen muss, um zu seinem Bestimmungsort, den Binde- 
und Knorpelgewebszel]en und der Intereellularsubstanz zu ge- 
langen, und dass dies nur dureh die soeben erw~hnten Prozesse 
gesehieht, so ist es verst~ndlich, warum die S~fte d ieser  
Gewebe weniger  a lka l i sche  und mohr saure  Salze (Mo- 
nona t r i umphospha t )  en tha l t en  miissen als die andever  
Gewebe.  

Aueh entha l ten  sie m e h r  neu t ra l e  Salze als dasBIut 
und die Lymphe. Naeh Sir Wil l iam Rober t s  enthalten d ie  
Knorpel  allein O,2pCt. mehr Natronsalze aIs die Lymphe. 
Hierzu kommt noch ein Mehr yon phosphorsaurem Kalk und 
phosphorsaurer Magnesia. Aueh die Synov ia  der Gelenke und 
Sehnenscheiden enth~lt naeh R o b e r t s ,  F re r i ehs  und anderen 
Forsehern mehr neutrale Salze als das Blutserum und die Lymphe. 
Auch dies ist eine Folge des sehnelleren Filtrirens und Diffun- 
direns der sauren Salze, die sich in dem Knorpel- und Blade* 
gewebe mit alkalischen zu neutralen Salzen verbinden. 

Endlieh sind die S~ifte in den Bindegewebs- und Knorpel- 
zellen diekflfissiger ale das Blut und die Lymphe, d.h. s i e  
enthalten mehr Colloidstoffe. Wir haben aber vorhin gesehen, 
dass Kugelurate um so leiehter ausfallen, je mehr yon diesen 
Stoffen in einer Flfissigkeit enthalten ist~ well sie derselben 
Wasser entziehen. 

Die soeben erw~ihnten 3Faetoren, die n iedere  Alka leseenz ,  
die hShere Ges ta l t  an neu t ra len  und sauren Salzen 
und die grSssere  Menge der C o l l o i d s u b s t a n z e n  in dem 
Knorpel-  und B i ndegewebe ,  sind jedoeh nicht Eigensehaften, 
die allein diese Gewebe yon Giehtkranken auszeichnen; aueh 
diejenigen yon Gesunden besitzen dieselben. Dies allein kann 
also nicht der Grund der Uratablagerungen sein, dean sonst 
miissten sic ~auch~ in den Geweben Gesunder stattfinden. Es 

1) Zeitschr. ffir kiln. Med. Bd. 32. H~ft 1 und.2. 
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miissen also dooh noch andere Faotoren wirksam sein, die ein 
Ausfallen v on Uraten in den Geweben Giehtkranker ermSglichen. 
Dies ist nun in der That auch der Fall. Ausser dem abne r -  
men Gehal t  tier Si~fte yon Gich tkranken  an Harns~ure  
- -  yon 1 auf 6000 bis 1 auf 10000 -- ,  der abnorm nio- 
dr igen B ln t a lka l e seenz ,  in Folge der abnormen Mengo des 
sauren Mononatriumphosphats, und den erw~hnten 3 Factoren, 
kommen noch andere  Memento in Betracht, die yon Einfluss 
aufdas Ausfallen yen Uraten sind. Es sind diej+nigen, die die soeben 
erw/ihnten 3 Factoren mehr odor weniger erhShen: ein n i ed r ige r  
a r te r ie l le r  Blu tdruck ,  die locale Einwirkung der K~lte,  
ein abnorm hoher und langdauornder ~iusserer Druck auf die 
afficirbaren Stellen und eine goringero T h s  der go- 
nannten Gewebe. 

Der a r t e r i e l l e  B lu td ruck  ist bei den moisten 6icht- 
kranken niedrig, weil sic - -  moist den besseren Sti~nden an- 
geh~irend ffir gewiihnlich viol zu wenig kSrperliche Bowegung 
haben und sich moist in vorger/icktem Alter befinden. In 
Folge des niedrigen arteriellen Blutdruckes leidet selbstversti~nd- 
lich die Ern~hrung derjenigen Gewebe, die auch nnter normalen 
Verh~ltnissen stiefmiittorlich mit N/~hrmaterial versehon werden, 
am meisten. Unter anderen werden solchen Gewoben weniger  
Alkal ien und Sauerstoff zugeffihrt. Es ist nat/irlich, dass die- 
jenigen Knorpel- odor Bindegewebe am sti~rksten darunter zu 
leiden haben, die am entferntesten veto Herzon ihren Sitz habon. 
In erster Linie deshalb die grossen Zehen, dies+ mehr als die 
kleinen, well das Knorpelgewebe jenor naoh allen Richtungen 
hin grSssere Dimensienen hat als das yon diesen, das Innerste 
dot Knorpel aber am schlechtesten erniihrt wird. 

Die locale E inwi rkung  der K~ilte kann auf vierfache 
Weise wirken. Zun~chs t  contrahirt sich dutch den K/~ltereiz 
die Haut mit ihren Blur- und Lymphgef~ssen. Diese Contraction 
erstreckt sich selbstversti~ndlich auch anf das in dersetben be- 
findliche Bindegewobe. Es wird also w~hrond der Dauer der- 
selben dam Gewebe woniger  5~i~hrmaterial zugeffihrt,  
damit auch weniger  Akal ien ,  Sauerstoff u. s.w. Der Eff+kt 
ist also zun/~chst ein //hnlicher, wie hei vorhandenem niodrigom 
arteriellem Blutdruck. 
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Aber aueh aus einem anderen  Grunde ist die Zufuhr yon 
Nahrung und die Abfuhr verbrauchter Stoffe langsamer als bei 
hSherer Temperatur der Gewebe. Die Diffusions- und osmo- 
t i sehen  VorgKnge sind um so l ebha f t e r ,  je hSher die  
T e m p e r a t u r  ist. So wissen wir, dass das endosmotisehe 
Aequivalent irgend einer LSsung mit ihrer Temperatur gleiehen 
Schritt hMt. Es ist nicht ausgesohlossen, dass bei sehr niedriger 
Temperatur der Gewebe zeitweilig sogar eine vollst/~ndige Stase 
eintritt. Dies ist noeh wahrscheinlicher, wenn neben der KKlte- 
einwirkung auch ein Druek auf das abgekfihlte 6ewebe hinzu- 
kommt. Ob es in Folge einer solchen Stase zu GangrKn oder 
Nekrose des Gewebes kommt, mSchte ieh jedoch bezweifelu. 
Wissen wir doch, dass ein gauzes Glied Stunden lang eine 
vollst~indige Blutleere (v. Es m arch) ohne irgend welchen Schaden 
ertragen kann. Wie viel mehr muss dies mit einem Gewebe 
der Fall sein, das meist nut verhKltnissm~ssig kurz einem 
solchen Drucke und keiner intensiven Kiflte ausgesetzt ist. 
Auf diese Weise entsteht sicherlich nieht die hyaline Degene- 
ration. 

Da todte Gewebe sauer reagiren (F. Hoppe-Seyler )  und 
Gewebe, in welchen der Stoffwechsgl ein sehr lebhafter ist, ira 
Ruhezustande am stiirksten alkalisch reagiren, so ist man wohl 
zu dem Schlusse berechtigt, dass die Alka lescenz  tier S/ifte 
mit  der Lebhaf t igke i t  des Stoffweehsels  des be t re f fen .  
den Organs s te ig t  und f~llt,  und dass sie also um so 
n iedr iger  sein muss, je sch lech te r  das Gewebe ern~hr t  
wird. 

Dr i t t ens  beseh leun ig t  die Abkiihlung dot S~fte das 
Ausfal len d e r  Kuge lu ra t e  in solchen Si~ften, die mit  
dense lben  iibersi~ttigt sind. Dies ist bier, wie wit bald 
sehen werden, dot Fall. 

Es war schon friiher davon die Redo, dass warme alka- 
liseho LSsungen nieht mehr Kugelurate auf die Dauer in LSsung 
halten kSnnen als kalte.  Wohl abet kSnnen jene schnel le r  
Harns~ure 15sen und das gebildete harnsaure Natron, die Kugel- 
urate, l~inger in LSsung halten als diese. Diese Thatsaehe ist 
fiir das Verstiindniss der wohl allgemein anerkannten, abet his 
jetzt nieht verstandenen, sehitdliohen Einwirkung der K~ilte bei 
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Rheumatismus und Gicht yon grSss~er Wichtigkeit. Folgende 
Versuche beweisen die Richtigkeit dieser Behaup~ung. 

Versuch. Im Sommer bei einer Zimmertemperatur yon 2I~ stellto 
ich verschieden concentrirte, mit Harns~iure fibers~ttigte LSsungen yon 
doppeltkohlensaurem, kohlensaurem und phosphorsaurem Natron dar. Naeh- 
dem ich sie 5 Wochen bei ungef~hr derselben Temperatur aufbewahrt hatte, 
w~ibrend we]cher Zeit sich ein starker Bodensatz yon Nadeluraten gebildet 
hatte, filtrirte icb die LSsungen und ]egte die Filtrate im Eissehrank un- 
mittelbaraufEis. N a c b 4 8 S t u n d e n  z e i g ~ e k e i n e s d e r F i l t r a t e  eJnen 
Niederscblag  oder eine Trfibung. 

Versuch. Zu 2 Gliisern, beide O,5procentigo LSsungen ,+on doppelt- 
kohlensaurem Natron enthaltend, wurden gleiehe Mengen yon Harns~ure zu- 
gesetzt. Das eine G[as wurde auf etwa 400 C. erwiirmt, das andere hatto 
Zimmertemperatur. Beide Gl~iser wurden gleichm~ssig 15 Minuten ge- 
schfittelt. In der erw~rmten LSsung war die Harns~iure voll- 
st~indig gelSst ,  in tier kal ten nicht  einmal zur Halfte. 

Ich setzte jetz! der warmen LSsung so vie] mehr Harnsiiure zu, dass 
sie in Ueberscbnss war und nach weiteren 10 ~iinuten Sch/ittelns noeh 
blieb. Darauf wurde filtrirt. Die eine H~Ifte wurde in Eis gesteckt, die 
andere bei Zimmertemperatur hingestellt. Das in Eis gesteckte warme Filtrat 
zeigte sehon nach wenigen Minuten einen starken Niedersehlag yon 
Kugeluraten, das andere - -  obgleicb mit Kugeluraten fibers~ttigt - -  ring 
erst nach 6--8 Stunden an eine.blaue Triibung yon Kugeluraten zu zeigen. 

Ist  nun alas mit Harns~ure g o s ~ t t i g t e  oder fast ges~ittigte 
Transsudat in das Binde- oder Knorpelgewebe gelangt, so unter- 
liegt es keinem Zweifel, dass durch das Zusammenwirken der 
erw~ihnten vielen Factoren eine U e b e r s ~ t t i g u n g  der S/fire mit  
Kugeluraten stattgeftmden hat. Trotz dieser U e b e r s ~ t t i g u a g  
kommt es bei Vermeidung einer s t / ~ r k e r e n  Abkfihlung ffir 
g e w S h n l i c h  nicht zum Ausfall yon Uraten, wei]~ wie wir im 
letzten Versueh gesehen haben, die Kugelurate in einer stark 
fibelrsi~ttigten LSsung mindestens 6 bis 8 Stunden bedfirfen, um 
dutch Versehmelzung mit einander einen Umfang zu erreiehen, 
der sic dem Auge dutch Trfibung oder Ausfali siehtbar maeht. 
Tr i t t  nun eine solche Abkfihlang nieht ein, so passiren die un- 
siehtbaren Kugelurate die Strecke dureh das Binde- oder Knorpel- 
gewebe ohno auszufallen. Sie bed/irfen fiir diese Passage nicht 
6 his 8 stunden.  Sind sie wieder in die Lymph- und die Blut- 
bahn golangt, dahn kann yon einem Ausfallen nicht mehr die 
Redo sein~ weil bier d ie '  Bedingungen ffir ih re-LSsung viel 
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glinstigere sind. Erleiden dagegen die S~fte w~hrend ihrer 
Wanderung durch das Knorpel- oder Bindegewebe eine st~irkere 
Abkfihlung, dann geht die Verschmelzung und die VergrSsserung 
der Kugelurate viel schnel|er yon Statten, wie wir gesehen, unter 
Umstiinden innerhalb weniger Minuten. In mit harnsaurem 
Natron fibers~ttigten Si~ften kSnnen die Kugelurate so klein 
sein, dass sie wie Oel- oder Fetttropfen leicht durch die Zellen- 
membran diffundiren. Haben sie aber eine gewisse GrSsse und 
ein gewisses Alter  erreicht - -  ~--�89 Stunde genfigt - -  so sind 
sie so gross oder so consistent geworden, dass sie nicht mehr 
dutch die Membran schlfipfen kSnnen. Dies tritt ein nach 
einer mehr oder weniger starken Abkfihlung der Gewebe oder 
dutch ErhShung einzelner oder mehrerer der schon besprochenen 
Factoren. 

Viertens endlich erzeugt die Abkfihlung eine gewisse 
Austrocknung der Gewebe, haupts~chlieh des Bindegewebes .  
Durch die in Folge des Reizes der K~ilte hervorgerufene Con- 
traction des Gewebes kommen die Siifte unter einen hSheren 
Druck, wodurch eine F i l t r a t ion  derselben nach den Lymph- 
gef';issen hin stattfinden muss. Selbstversti~ndlich filtriren und 
diffundiren die Kugelurate, selbst wenn sie noch so klein sind, 
langsamer als das Wasser. Die Folge davon ist eine Ann,.he- 
rung derselben unter einander, eine Verschmelzung und also 
VergrSsserung. Vor der zu durchdringenden Membran, sei es 
nun die Zellmembrau oder sonst ein Hinderniss in der Inter- 
cellularsubstanz, bleiben die Kugelurate stecken und h~ufen sich 
zu gr~isseren Klfimpchen an. 

Ein liingere Zeit anha l t ende r  Druck yon aussen auf 
Gewebe mit hurter Unferlage (Knochen) hat eine ~hnliche Wir- 
kung wie die K~lte. Das Gewebe wird sch lech t  ern~hr t ,  
weft die zufiihrenden Gef~isse comprimirt werden, der S~iftestrom 
erschwert oder zeitweise aufgehoben. W~hrend einer solchen 
Stase muss nach F. H o p p e - S e y l e r  die Alka lescenz  des 
Gewebes bis auf ein Minimum sinken,  indem nicht allein 
die Bildung von Milchs~ure, sondern auch die Verwandlung yon 
Dikaliumphosphat in Monokaliumphosphat zur Herabsetzung 
derselben beitrageu. Wie bei Eiuwirkung der K~ilte entsteht 
auch bier in dem Gewebe ein erhShter Filtrationsdruck, wodurch 
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das Wasser die Membran sehneller durchsetzt, die Salze, die 
Colloidstoffe und die Kugelurate dagegen zuriickbleiben. Die 
Folge ist Ausfallen und VergrSsserung der letzteren. 

Die Einwirkung der  K~lte und des Druekes i s t  
s e l b s t v e r s t ~ u d l i c h  um so grSsser ,  je  s~iftereieher das 
G e w e b e  war ve t  derselben.  Deshatb ist die Neigung zum 
Ausfallen der Kugelurate bedeutend grSsser, wenn naeh ange- 
strengter Function des Gewebes und starker kSrperlicher Bewe- 
gang, verbunden mit Schweisssecretion, eine Abkiihlung erfolgt, 
well in der grSsseren Saftmenge mehr Harns~ure enthalten ist. 

Bei der Ablagerung yon Kugeluraten in den Sehnen, Sehnen- 
scheiden, Gelenkb~ndern, Fascien der Muskeln u. s. w. spielt 
der Grad der Th~t igke i t  dieser Orgaue eine grosse Rolle. 

Dureh die Muskelarbeit wird die SMtebewegung befSrdert. 
Die Sehnen und Fascien der Skeletmuskeln, welche zahlreiche 
Stomata besitzen, nehmen aus dem Muskelgewebe S'~fte auf. Bei 
a b w e c h s e l n d e r S p a n n u n g u n d  Erschlaf fung d ie se r f ib rS-  
s e n T h e i l e  s a u g e n s i c h d i e L y m p h r S h r e n v o l l u n d t r e i b e u  
die Lymphe  welter.  Mit dem abwechselnden Druck in die- 
sen Geweben werden abet auch die osmotischen und Filtrations- 
vorg~nge beschleunigt, wodurch wiederum der Untersehied in 
der Reaction des Blutes and der Gewebss~fte der fibrSsen Ge- 
webe verringert wird. Je geringer nun die Muskelthi~tigkeit ist, 
desto [augsamer ist selbstverstiindlich auch die Lymph- and 
Saftbewegung in den Sehneu, Geleukb~indern, Fascien u. s. w., 
des to  niedriger  also auch die Alkalescenz der Si~fte 
in diesen f ibrSsen Geweben.  Je l~ngere Zeit nun die mit 
harnsaurem Natron fibers~ttigten S~fte gebrauchen, um das 
G~webe zu passiren, desto leichter kommt es zum Ausfall yon 
Kugeluraten. 

Als Hauptergebniss dieser Betrachtungen mfissen wir die 
Thatsache bezeichnen, dass bei  Gich tkranken  die S~fte 
al ler  f ibrSsen Gewebe immer mit harnsaurem Natron,  
noch nicht  w a h r n e h m b a r e n  Kuge lu ra t en ,  i ibers~t t ig t  
sind. E s  b e d a r f  nur der VergrSsserung einer oder 
mehrere r  der e r w ~ h n t e n F a c t o r e n  umoeinen A u s f a l l v o u  
K u g e l u r a t e n  he rvorzurufen .  
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Es ist hiernach auch verst~indlich, dass von einem Ausfall 
yon Kugeluraten in den BlutgefKssen nicht die Rode sein kann, 
weil das Blur selten mit denselben ges~ittigt, geschweige denn 
fibersKttigt  ist. Dass dies hie geschehen kann, daffir sorgen 
die Nieren und wahrscheinlieh auch der Darmkanal. Wein ,  
f r a u d  land bedeutende Mengen yon HarnsKure in den F~ces 
verschiedener Individuen. 

Ieh glaube den Beweis erbracht zu haben, 1) dass die 
Ura tab lage rungen ,  d.h. die aus saurem ha rnsau rem 
Nat ron  b e s t e h e n d e n N a d e l u r a t e ,  nicht  u n m i t t e l b a r  aus  
den S'~ften h e r a u s k r y s t a t l i s i r t ,  sondern aus Kugel- 
u ra ten  oder H~iufchen yon solchen en t s t anden  s ind ,  
2) dass die Kuge lura te  durch das  Zusammenwi rken  
mehrerer  Fac toren  aus den SKften ausgefa l len  sind, 
3) dass  bei Gieh tkranken  die *S~fte der B i n d e - u n d  
Knorpe lgewebe  immer mit ha rnsaurem Nat ron  als un- 
s i c h t b a r e  Kuge lura te  iibersi~ttigt sind und 4) endl ich,  
dass  die hyal ine Degenera t ion  secund~r durch directe 
Zers tSrung  der Zel len und der I n t e r c e l l u l a r s u b s t a n z  
in Folge des Eindr ingens  der Nade lu ra te  in d iese lben  
ihre En t s t ehung  verdankt .  

Es bleibt mir noeh iibrig naehzuweisen, dass die Er- 
nghrung des Gewebes aueh dadureh  ges tSr t  werden  
kann,  dass Kuge lu ra te  die Zel len,  die I n t e r c e l l u l a r -  
rgume und Sa f t spa l t en  so ausffillen k6nnen,  dass die 
Saf t s t rSmung auf ein Minimum reduc i r t  wird. 

Dutch die tHige Bewegung der SMte in Folge der verlang- 
samten Filtration, Diffusion und Osmose und bei ErhShung eines 
oder mehrerer der erw~ihnten Factoren fallen Kugelurate aus. 
I n  den BindegewebskSrpern und Knorpelzellen wird das Aus- 
fallen n0eh dadurch befSrdert, dass die S~fte noch eine Mere- 
bran, die Zellenmembran, zu passiren haben und dass die 
SKfte viel dickfliissiger, also wassergrmer sind als die Lymphe. 
So lange die Zellen unter ganz normalen Verh~ltnissen funetioniren, 
kommt es nicht zum Ausfall yon Kugelnraten, obgleich die 
SMte mit denselben fibers~ittigt sind. Bei Abkfihlung der Ge- 
webe und bei erhShtem Kusserem Druck auf dieselben wird der 
Filtrationsdruek i n  den Zellen erhSht. Es wird zun~iehst Wasser 
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aus den Zellen gepresst. Die noeh unsiehtbaren Kugelurate 
kiinnen nicht so schnell dutch die Membran hindureh. Sie 
sammeln sich innerhalb derselben in den Zellen~ vergdissern 
sieh dutch Versehmelzung und kSnnen unter Umst~nden eine 
mehr oder weniger dicke, zusammenh/ingende Sehicht an der 
Innenseite der Membran bilden, eine Schieht, die ffir die SSfte 
undurchgi/ngig ist. Dass hierdureh die Ern/~hrung der Zelle 
leiden muss, ist selbstverst/indlich. Eine Degeneration ist die 
Folge. Da wahrscheinlich die Intercellularsubstanz wenigstens 
zum Theil yon den Zellen aus ern/ihrt wird, so muss ihre Er, 
ni~hrung dutch die VerSdang derselben leiden. Noeh mehr ge- 
schieht dies jedoch dadurch, dass auch in den Saftspalten der 
Intercellularsubstanz ein Ausfallen yon Kugeluraten stattfindet. 
Sie haufen sieh hier an den W/inden der Saftspalten Und Saft- 
kan~lchen an und kSnnen dieselben vollst~indig verstopfen. Da- 
mit abet ist der degenerative Prozess eingeleitet. Von den 
H~ufchen der Kugelurate kSnnen Nadeln yon saurem harn- 
saurem Natron ausschiessen, nothwendig ist dies aber nieht. 
Warum nicht, sell bald erSrtert werden. 

Zun~chst mSehte ieh jedoch bemerken, dass die Absperrung 
gewisser Gebiete yon dem Saftstrom durch die erwiihnte Yer, 
stopfung der Saftkaniilehen mit Kugeluraten eine hya l ine  
Degenera t ion  dieses Gebietes, also ohne eine Ablagerung yon 
Nadeln stattfinden kann. Diese Thatsaehe und diejenige, dass 
oft die Nadeln noeh nicht die Grenzen des Gesunden erreicht 
haben, haben Ebste in  zu tier Annahme verleitet, dass seine 
,Nekrose ~' das Prim~re, die Ablagerung das Secund~re sei. 
Da, wie wit gesehen haben, die Degeneration durch Verstopfung 
der Saftwege mit Kugeluraten entsteht, so ist diese Ansicht 
nicht riehtig. Sie ist eben die Folge dieser Ern~hrungsst~i- 
rung. 

Wie aber, wiirde mar vielleicht fragen, kommen dann die 
Ablagerungen in die Mitte dieses degenerirten Gebietes hinein? 
Auch diese Frage ist nicht sehwer zu beantworten. Das Hyalin 
des degenerirten Gewebes ,tritt racist in Form seholliger nnd 
balkiger, oft auch mehr faseriger Massen auf, die nicht selten 
kleine Hohlri~ume einschliessen" (Sehmaus) .  In diese Hohl- 
ri~ume und zwischen Ale Faser  des Hya l ins  d r ingea  
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s e l b s t v e : r s t ~ n d l i e h  d i e  G e w e b s s ~ f t e  h i n e i n ,  a d s  we lchen  
dann die Kugelura te  ausfallen, die dann das Material zur Bil:  
dung yon Nadeluraten liefern. S e l b s t v e r s t i ~ n d l i e h  k S n n e u  

a u e h  a u s  d e n  in  den  S a f t s p a l t e n  a b g e l a g e r t e n  K u g e N  
u r a t e n  N a d e l u r a t e  a u s s c h i e s s e n  u n d  a l l  m ~ h l i c h  d a s  
d e g e n e r i r t e  G e w e b e  d u r e h s e t z e n  u n d  a u s f i i l l e n .  

Es kann wohl hiernach nieht bezweifelt  werden, d a s s  d i e  
d e g e n e r a t i v e n  V e r ~ n d e r u n g e n  d e r  y o n  U r a t a b l a g e r u n -  

gen  d u r e h s e t z t e n  G e w e b e  d i e  F o l g e  u n d  n i c h t  d i e  U r -  
s a e h e  d e r  l e t z t e r e n  s e i n  k S n n e n .  F r a g l i c h  i s t  es f i b r i -  

g e n s ,  ob i m m e r  d a s  G e w e b e  n a c h  A b l a g e r u n g  yon  U r a -  
t e n  d e g e n e r i r t .  Ieh glaube nicht,  class dies i m m e r  der Fa l l  
ist, wenigstens nieht  da ,  we die Ura tab lagerungen  nur yon ge- 
r inger Ausdehnung sind oder nur aus Kugeluraten bestehen. 
Ob  d i e s e  n e h m l i e h  s i e h  in  N a d e l u r a t e  v e r w a n d e l n ,  
h ' ~ n g t  a b  yon der quant i ta t iven Zusammensetzung derselben, 
die, wie ieh zeigen werde, eine sehr versehiedene ist.  

Versueh.  Auf 6 0bjeettriiger, die ich mit a, b, e, d, e, f bezeiehne, 
werden je 3 Tropfen halb Normal-Natronlauge gebraebt. Denselben wird 
Harnsiiure in versehiedener Menge zugesetzt. Zu a wird keine, zu b nut 
einzelne Krystalle, zu c bedeutend mehr, zu d so viel Harns'~ure, dass die 
Natronlauge beinahe ges~ttigt ist, zu e so viel, dass noeh ein wenig der 
binzugesetzten Harns~ure ungelSst bleibt, zu f endlieh so viel garns~ure, 
dass sehr ~iel ungelSst bleibt (kein Deckglas!). Schon nach einer u 
stunde sieht man am Rande der LSsungen - -  mit Ausnahme yon a - -  
kleine Kfgelehen, die dutch Verschmelzung mit einander und dutch An- 
ziehung kleiner, noch nicht sichtbarer Kfigelchen sich ~ergvSssern, Dureh 
allm~hliches Verdunsten des Wassers kommen immer mehr Kfigelchen, Kugel- 
urate zum Vorsehein. Je mehr HarnsKure den LSsungen zugesetzt wurde, 
desto zahlreicher slnd die Kugelurate~ die die ~ersehiedensten GrSssen habe, 
kSnnen. Die kleinsteb sichtbaren erscheibeb punktf6rmig, die grSsstea 
kSnnen 50 bad mehr Mal gr6sser sein als weisse BlutkSrperehen. [m AI1- 
gemeinen sind sio um so dunkler, je grSsser und iilter sie sind und je mehr 
Haras~ure der Natronlauge hinzugesetzt wurde. W~hrebd sie in der LSsung b 
hell ubd sehr lange durehsiehtig bleiben~ ist das schon weniger tier Fall 
in % noch wenig~r in d, am wenigsten in e undf. Di~ LSsung in e reagirt 
nur seh~aeh alkalisch, in f f as t  neutral. In der letzteren nehmen die 
Kugelurate bald eine sehr dunkle Farbe an und es bilden sieh an ihrer 
Oberfl~iche Nadeln~ die immer grSsser werden und die Richtung haben, als 
ob sie "~om Centrum der Kfigeleheb ausgingen. Dasselbe gesehieht in e~ je- 
doeh langsamer. Auch in d bilden sieh schliesslich Nadelurate. In c und 
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b dagegen kommt es nicbt zur Bildung yon Nadeluraten, selbst wenn sie 
mebrere Tage unter eine Glasglocke vor dem Verdunsten des Wassers ge- 
schfitzt sind. Je  j f i n g e r  u n d  j e  h o l l e r  n n d  d u r c h s i c h t i g e r  d ie  
K u g e l u r a t e  s i n d ,  d e s t o  s c b n e l l e r  w e r d e n  s ie  be i  W a s s e r z u s a t z  
a u f g e l f s t .  J e  Rl te r  u n d  je  d u n k l e r  s i e  s ind~ d e s t o  m e h r  H a r n  L 
sf iure ,  je  b e l i e r  s i e  s i n d ,  d e s t o  m e h r  N a t r i u m  e n t b a l t e n  sie. 
Haben sich in den L~Ssungen e und f erst Nadelurate gebildet, dann wird 
immer mebr yon der Harnsw in barnsaures Natron fibergeffihrt, well 
dutch die Bildung yon Nadeluraten aus saurem harnsaurem Natron Natrium 
frei wird. Man findet deshalb neben Sternen yon Nadeluraten auch Kngel- 
urate~ die an ihrer Oberfl~iehe noch keiae Nadeln gebildet haben. 

V e r s u c h .  Bringt man einige Tropfen einer l procentigen LSsung 
yon kohlensaurem Natron auf den Objecttr~iger und setzt denselben e i n z e l n e  
H a r n s ~ i u r e k r y s t a l l e  hinzu~ so sieht man scbon nach einer Minute an den- 
selben sich grSssere und kleinere Kugelurate bilden. Diejenigen Kuge]urate 
nun ,  die einzeln und ziemlich weir yon anderen entfernt liegen~ werden 
immer bl~isser und bl~sser und verscbwinden schliesslich ganz; sie haben 
sich aufgelSst. Liegen einzelne Kugelurate nach vSlligem Verscbwinden der 
Harns~turekrystalle dicht neben einander~ so geht die AuflSsung derselben 
viol ]angsamer yon Statten. Liegen v i e l e  Kugelurate neben einander, oder 
berfihren sie sich gar und bilden k I e i n e H ~ u f c h e n,  dann 15sen sie sich fiber- 
haupt nicht anf, sondern werden gelb und dunkler. Wurden kleine Mengen 
yon Harns~ure in die LSsung auf den Objecttr~ger gebracbt und n i c b t  um- 
g e r f i h r t ,  so verwandeln sic sich alle in kurzer Zeit in Kugelurate, die sehr 
bald gelb und dana immer dunkler werden. Schon nach einigen Stunden 
haben sich an der Ober~l~che derselbon Nadelurate gebildet. Ganz dieselben 
Erscheinungen werden wahrgenommen~ wenn man kleine Mengen yon Harn- 
s~ure in Bmer 1 procentigen SodalSsung~ di~ sich in einem kl~inen Gl~schen~ 
10 g enthaltend, befindet, bringt. Schfittelt man die Lfsung,  dana ist die 
Harns~iure scbon nach 3--5 Minuten vo]lstRndig gelSst. Scbfittelt man sis 
nieht,  dana bteiben all~ .Kugelurate auf dem Boden des Glases ungelSst 
liegen. Aus den am Boden ]iegenden Kugeluraten bilden sieh nur Nadel- 
urate, wenn relativ viol ItarnsRure der LSsung zugesetzt wurde. 

Ieh kSnnte noch verschiedene andere Thatsachen anffihren, 
die meiner Behauptung, die quantitative Zusammensetzung der 
Kugelurate sei eine verschiedene, stfitzen. Die angeffihrten Ver- 
suehe erfiillen jedoch vollkommen ihren Zweck. Die hellen, 
durchsichtigen, einzeln liegenden Kugelurate auf dem Object- 
tr~ger, sowie diejenigen in der geschfittelten L~isung haben re- 
lativ viol Natrium in sich aufgenommen und werden deshalb 
gelSst. Diejenigen aber, die in H/~ufchen liegen und aus H/~uf- 
then yon Harnsilure entstanden sind, die eine gelbe und dunk- 
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lero Farbe haben und oft ganz undurchsichtig Sind,-haben yon 
vornherein mehr Harns~ure und weniger Natrium in sich auf- 
genommen, weil erstere in ihrer n~ichsten Umgebung in Ueber- 
schuss war, letzteres dagegen nicht iiberall von a]len Seiten in 
soinem gelSsten Zustande die Kugelurate umspfilen unfl so in 
geniigend innige Berfihrung mit denselben kommen konnte. 
We dieses in sehr hohem Grade der Fall war, da bildeten sich 
sogar aus den Kugeluraten Nadelurate. Der erste Versuch zeigt 
die Richtigkeit meiner Behauptung in anderer Weise. Je mehr 
Harns~ure zu derselben Menge yon Natronlauge gesetzt warde, 
desto dunkler wurden die Kugelurate und desto schneller bilde- 
ten sich aus denselben Nadelurate. Wurde Wasser zu den LS- 
sungen gesetzt, so wurden die Kugelurate um so schneller ge- 
lSst, je weniger Harns~ure der Natronlauge zugesetzt war. Es 
ergab der Versuch ferner, dass nur die relativ viel Harnsgure 
enthaltenden KugeIurate sich in Nadelurate verwandelten. Die 
wenig Harns[iure enthaltenden verwandelten sich entweder gar 
nicht oder erst nach langer Zeit in Nadelurate. Ich babe LS- 
sungen in gut verschlossenen Gl~schen aufbewahrt, in welchen 
die Kugelurate erst nach 1--3 Monuten so viel yon ihrem 
Natrium abgeben, dass sich b~adelurate aus deuselbeu bil- 
den konnten. In eiuzelnen F~illen hatten die Kugelurate noch 
nach einem Jahre und li~nger ihre ursprfingliche Form und ihre 
blasse Farbe beibehalten. 

Nachdem es also keinem Zweifel mehr unterworfen sein 
kann, dass die Kugelurate je nach ihrer quantitativen Zusam- 
mensetzung verschieden lange ihre Form behalten kSnnen, ja 
dass einige iiberhaupt nicht die Nadelform annehmen, sind wit 
berechtigt, dasselbe Verhalten der Urate im lebenden Organismus 
anzunehmen. Wenn dem wirklieh so w~re, kSnnte man ein- 
wenden, dann h~itte man doch l.~ngst diese kleinen runden Ge- 
bilde entdeeken mfissen. Gesehen hat man sie zweifellos 
oft~ sie sind aber meist nieht als solehe erkannt women; man 
hat sie fiir Rundzellen und andere Gebilde gehalten. Dass sio 
jedoch auch als harnsaure Verbindungen erkannt worden sind, 
geht aus den folgenden, theilweise schon alten Beobachtungen 
hervor~ die ich Ebste in 's  erw~hntem Buch fiber ,Die Natur 
und Behandlung  der Gieh t"  entnehme. 
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Um den Ursprung der Lymphgef~isse und den Zusammen- 
hang'zwischen "denselben und den Saftkan/ilchen zu ermitteln, 
unterband Chrzonsczewsky 1) die Harnleiter yon Hiihnern und 
tiidtete dieselben nach verschieden langer Zeit. In der serSsen 
Haut des Peritoneums fand er Anh~iufungen yon fe inkSrnigen 
harnsauren Salzen lediglich in den Bindegewebszel|en, und theils 
nur in den Kernen, theils aueh in der Umgebung derselben, in 
den Zellen selbst, theils in den mi t  e inander  anas tomosi-  
r e n d e n  Zellfortsi~tzen. Diese Beobaehtungen warden sp/iter 
yon Colasant i  *) best~tigt. 

Chrzonsczewsky zog aus seinem Befund den falschen 
Sehluss, dass die Harns~iure in dem Bindegewebe entsteht. 

Ja lesky  3) land nach Unterbindung der Ureteren in den 
Gelenken /il terer Thiere, auf der Oberfliiche and im Parenchym 
der Leber, in der Lunge, im Herzen und in einigen anderen 
Organen, je nach der l/ingeren oder kiirzeren Dauer des Lebens 
Urate in verschiedener Menge, abet immer in amorpher  Ge- 
stalt. Naeh meinen Erfahrungen k6nnen die Kugelurate, wenn 
sie /ilter sind, eine unregelm/issige Gestalt aunehmen. Sie haben 
dann viel ihres Natriums and Wassers abgegeben und befinden 
sich im Uebergangsstadium zu den Nadelutaten. Budd giebt 
in seiner bekannten Arbeit an i dass die Uratdeposita an man- 
ehen Stellen g r au l a r  oder amorph ,  an anderen vollkommen 
krystallinisch auftreten, Garrod sagt: ,,Ioh babe manehes hun- 
dert Durehschnitte dureh solche Knorpel yon versehiedenen 
Giohtkranken and aus verschiedenen Gelenken gemaeht und, oh: 
gleich die abgelagerte Masse Anfangs zuweilen die graul~re 
Form zeigte, so ergaben weitere Untersuehungen, besonders mit 
Hiilfe des Polariskops, dass sie immer aus Krystallen bestand; 
and dass das amorphe Aussehen in der Richtung der Nadeln 
and nicht in dem wirkliehen Mangel der Krystallisation seinen 
Grand hat." 

Wie ich sehon friiher bemerkt, sind die Kugelurate gleich bach 
ihrem Entstehen nicht krystallinisch und brauchen es anch nicht 

~) Dieses Archly. 1866. Bd. 35. S. 174. 
3) Co lasa  n t i ,  Riehercbe sperimentale sulla formationo dell' aeido urico. 

Roma 1881. 
a) J a l e s k y ,  Ueber den ur~mischen Prozess. Tfibingen 1865. S. 31. 
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zu werden. Durch Abgabe yon Natrium und Wasser n~ihern 
sic sich jedoch in ihrer quantitativen Zusammensetzung 
den Nadeluraten und ki innen radi~ire Streifen bekommen, die 
ihre krystallinische Natur verrathen, immer ist dies jedoeh nicht 
der Fall. 

Es bleibt mir nun noch fibrig nachzuweisen, welche patho- 
logische Ver~inderungen in den Geweben die Ablagerung yon 
Kugeluraten, je nach ihrer q u a n t i t a t i v e n  Zusammensetzung 
und dem mehr oder weniger Hervorherrschen eines oder mehrerer 
der das Ausfallen der Kugelurate hervorrufenden Factoren nach 
sich ziehen. 

Es wurde schon erw~hnt, dass die S~ifte der fibrSsen Ge- 
webe bei Gichtkranken und solchen Personen, die ffir Gicht dis- 
poniren, mit Harns'Xure oder bestimmter Kugeluraten fibers~ttigt 
sind. Wit haben ferner gesehen~ dass die Uebers~ttigung alka- 
lischer LSsungen mit Kugeluraten einen verschieden hohen Grad 
haben kann. Ist die Uebers~ttigung bei e r h S h t e r  T e m p e r a t u r ,  
mit H a r n s i / u r e f i b e r s c h u s s  und bei l ~ n g e r e m  D i g e r i r e n  be- 
wirkt, dang fallen unter Umst~nden schon vor  dem g~nzlichen 
Abkiihlen Kugelurate in grosser Menge aus. Je nach der HShe 
der Temperatur der LSsung, naeh dem Grad des Harnsi~ure- 
iiberschusses und nach der Zeit des Digerirens kommen die 
Kugelurate friiher oder sp~ter zum Ausfall, well die LSsung 
me hr  oder wen ige r  mit denselben fibers~ttigt ist. Diese Ueber- 
s~ttigung yon Kugeluraten bei einer und d e r s e l b e n  Concentra- 
tion derselben alkalischen Liisung kann so verschieden gross sein, 
dass die Zeit vor dem Ausfallen der Kugelurate zwischen einer 
Viertelstunde und 4 his 6 Wochen variiren kann. 

Von Einfiuss auf die Zeit vor dem Ausfallen ist ferner die 
Hiihe der Concentration d e r s e l b e n  alkalischen LSsung und die-  
se lbe  Concentration v e r s c h i e d e n e r  LSsungen. Ich habe auch 
in dieser Riehtung eine Reihe von Versuchen angestellt. 

Am meisten Zeit vor dem husfallen yon Uraten verstreicht, wenn man 
nut kleine Mengen yon Harnsiiure zur Zeit der kaltea LSsung hinzusetzt und 
dann so lange das die LSsung enthaltende Glas langsam sehiittelt -- man 
muss nur ein Ansammeln yon Harnsiiure auf dem Boden des Glases ver- 
hindern -- bis die Harns~iure aueh wirklich gelSst ist. Um ganz sicher zu 
gehen, dass nicht ungelSste Harns~ure in der LSsung zurfickbleibt, wird sie 

Archly f. pathol. Anat. Bd. 148. Hft. 2. 2 ~  
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am besten filtrirt. Man f~ihrt mit dem Zusefzen der garns~iure so ]ange 
fort, his selbst kleinste Mengen sicb nach ~ Stunden nicht gelSst haben. 
Eine solche filtrirte LSsnng' kann 8 Tage bis 6 Wochen stehen, ohne dass 
sich eine Trfibung bemerkbar macht. Nach verschieden langer Zeit, je naeh 
der Concentration und den in der L6sung enthaltenea Alkalien - -  icb 
machte nur Versuche mit LSsungen yon Dinatriumpbosphat, kohlensaurem 
und doppeltkob]ensaurem Natron in Concentrationen yon 0~05~ O,l--O, 15 
--0,2--0,25--0,3--0,4 u. s. w. his 1,0 pCt. zeigten sich in einigen LSsungen 
blaue W6lkcben, die mit dem Mikroskop untersucht, aus kleinen Kugeluraten 
bestanden, in einigen Gl~isern nahmen diese WSlkchen eine graue I~'arbe 
an und bestanden dann aus ganz feinen Nadeluraten. In anderen Gl~isern 
sanken sic zu Boden, ver~inderten ihre Farbe wenig und enthielten nur 
Kugelurate. Bei den Versnchen, bei welchen ich nach ]iingerem Sehfitteln 
der Gl~ser die LSsung nieht filtrirte, sich also ungelSste Harns~iure am 
Boden des Glases befand, macbte ich folgende Beobachtung: 

I n  den s c h w / / c h e r e n  L S s u n g e n  bis O,25pCt. h a t t e n  
si-ch aus  den H a r n s ~ u r e k r y s t a l l e n  d i c k e ,  u n t e r  dem 
M i k r o s k o p  s c h w a r z  e r s c h e i n e n d e  s c h w a r z e  K l u m p e n  
a u s K u g e l u r a t e n  g e b i l d e t ,  a u s  d e r e n  O b e r f l ~ i c h e N a d e l n  
h e r v o r s c h o s s e n .  In  den s t ' ~ r k e r e n  und s t / / r k s t e n L S s u n -  
gen  h a t t e n  s i c h  z w a r  K u g e l u r a t e  a u s  den  H a r n s ~ u r e -  
k r y s t a ] l o n  g e b i l d e t ,  a b e r  k e i n e  N a d e l n .  Auch waren die 
Kugelurate nicht so dunkel wie in schw~icher concentrirten LSsun- 
gen. Welter konnte ich feststellen, dass in den  c o n c e n -  
t r i r t e s t e n  L S s u n g e n a m w e n i g s t e n B o d e n s a t z  v o r h a n d e n  
war ,  d a s s d i e S o d a l S s u n g e n  wenigstens 30pCt .  m o h r  H a r n -  
s / iure  15sen u n d  in L S s u n g  h a l t e n  k o n n t e n  a ls  d i e  von  
D i n a t r i u m p h o s p h a t  und  d o p p e l t k o h l e n s a u r e m  N a t r o n ,  
d a s s  d ie  s i c h  g e b i l d e t e n  K u g e l u r a t e  de r  D i n a t r i u m -  
p h o s p h a t l S s u n g e n  s i ch  f a s t  a] le  in N a d e l u r a t e  ve r -  
w a n d e l t  h a t t e n ,  w a s i n  den  s t i ~ r k e r c o n c e n t r i r t e n  L S s u n -  
gen von S o d a  und  N a t r i u m b i c a r b o n a t  n i c h t  de r  Fa l l  
war .  Eine Ausnahmo machten nut 2 G1/ischen, die yon dem 
Korken eino gelbe Farbe angenommen hatten, yon demselben 
also etwas aufgelSst hatten. In diesen 2 Gl~schen hatte sich 
friihzeitig ein reichlicher Niederschlag zun~chst yon Kngeluraten 
gebildet, die dann allmKh|ich die Nadelform annahmen. Aus den 
Resultaten dieser - -  und frfiherer Versuche geht mit Sicherheit 
horror, l )  d a s s  d ie  U e b e r s / / t t i g u n g  e i n e r  b e s t i m m t e n  
a l k a l i s c h e n F 1 / i s s i g k e i t  m i t  K u g e l u r a t e n  um so g r S s s e r  
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ist  je mehr  Harns~ure  in derse lben  e n t h a l t e n  is t ,  
2) dass die ausgefa l l enen  Kuge lu ra t e  um so l angsamer  
sich in N a d e l u r a t e  umwande ln ,  je mehr Nat r ium sie 
enthal ten  und 3) endl ich ,  dass sie um so schnel le r  
wieder  aufgelSst  werden,  je  j i inger sie sind. 

Mit Hiilfe dieser 3 sicher festgestellten Thatsachen und der 
Factoren, die gelegentlich das Ausfallen der Kugelurate be- 
schleunigen, lassen sich alle bei ,Rheumatismus", chronischem 
Rheumatismus, chronischer Gicht mit Tophi und bei acuten 
Gichtanfi~llen auftretenden pathologischen Ver~nderungen in den 
fiir Gicht und Rheumatismus disponirten Geweben ganz natiir- 
lich erkl/iren. Zu Hypothesen brauchen wir dabci unsere Zu- 
fiucht nicht zu nehmen, weil wir nur niithig haben, uns auf 
Thatsachen zu siitzen, deren Richtigkeit die Resultate meiner 
Versuche und diejenigen der physiologischen Forschungen mit 
Sicherheit ergeben haben. 

Unter .Rheumat i smus  ~ verstehe ich diejenigen krankhaf- 
ten Ver~nderungcn, die in den Geweben durch plStzliche Ab- 
kfihlung derselben entstehen. Der Sitz des Rheumatismus ist 
wie der anderer gichtischer Affectionen die Haut und die der- 
selben am n~chsten liegenden Gewebe, die am meisten einer 
Abkiihlung ausgesetzt sind. 

Der Vorgang bei der Entstehung des ,Rheumatismus" er- 
hellt aus dem Folgenden. 

Wit haben vorhin gesehen, dass alles Binde- und Knorpel- 
gewebe zu Gicht disponirter Personen immer  mit harnsaurem 
Natron iibers~ttigt ist, dass aber diese Uebers~ittigung keinen 
so hohen Grad erreicht, dass es wKhrend der kurzen Zeit 
der DurchstrSmung der SKfte zum Ausfallen yon Kugeluraten 
kommt, wenn nicht noch andere, diesen Vorgang beschleunigende 
Factoren hinzutreten. Dies ist nun der Fall, wenn die Haut 
und die dicht unter derselbon liegenden Gewebe plStzlich abge- 
gekiihlt werden, namentlich wenn sie vor der Abkfihlung stark 
hyper~misch und s~ftereich waren. 

Es wurden 4 Factoren genannt, deren gemeinsame Wirkung 
ein Ausfallen yon Kugeluraten zur Folge haben: 1)die durch den 
K~ltereiz hervorgerufene Con t rac t ion  der Hau t  und der an- 
grenzenden  Gewebe und der B|ut- und Lymphgef~sse, mit ihren 

21" 



324 

Folgen, 2) die durch die K/klte he rabgese tz t en  Diffusions- und 
osmotischen Vorg/~nge, 3) das durch die einfaehe Abkiihlung 
der S/ifte beseh leun ig te  Ausfal len der Kugelura te  in den 
mit denselben iibers'~ttigten Sifften, 4) die durch die K~lte her- 
vorgerufene Aust rocknung der Gewebe dutch Wasserverlust. 

Es fallen also Kugelurate aus. Je liinger nun die Kiilte- 
einwirkung dauert und je intensiver sie ist, desto zahlreicher und 
gr5sser werden die Kugelurate, desto schwerer werden sie wieder 
aufgelSst. Sie verstopfen die Saftspalten und die Ausli~ufer der 
BindegewebskSrperchen, ja selbst die Anf~nge der Lymphgef/isse. 
Hierdurch entstehen selbstverst/indlich CirculationsstSrungen und 
Lymphstauungen, die yon Schmerzen, namentlich bei Druck und 
Bewegung, begleitet sind. Es kSnnen auch unter Umst~nden die 
Kugelurate mit der Lymphe naeh den n/ichsten Lymphdr/isen 
gef/ihrt werden, we sie dann nach 1/ingerer oder kfirzerer Zeit 
durch die l ebhaf te re  Lymph- und BlutstrSmungaufgelSst wet- 
den. Wird nun kurze Zeit naeh einer solchen Abk/ihlung ein 
rationelles Verfahren eingeleitet, dannist dieser so plStzlich ent- 
standene ,,Rheumatismus" schnell beseitigt. Dies Verfahren be- 
steht einfach in einer mSglichst schnellen Herstellung der nor- 
malen Cireulationsverh~ltnisse. Es kann dies geschehen durch 
kSrper l iche  Bewegung,  also erhShte Herzthi~tigkeit und er- 
h~hten arteriellen Druck, durch direete W/irmezufiihrung oder 
durch Verhiitung weiterer W/irmeabgabe oder dureh 5rtliche 
Massage, Reiben, Schlagen u. s.w. Durch solche Behandiung 
werden sehnell normale VerhKltnisse wieder hergestellt, die noch 
nicht alt gewordenen Kugelurate werden sehnell aufgelSst und der 
krankhafte Prozess beendet. 

Einige Beispiele sollen diesen Zustand erl/iutern. 

Ich bin sehr zu Gicht geneigt. Wenn ich Nachts im Schlaf die Arme und 
H~inde fiber die Decke lege und sie da l~ingere Zeit liegen lasse, dann f/ihle 
ich immer nach dem Wachen ein schmerzhaftes Geffhl in den Schultern, Ellen- 
bogen und in der niiehsten Umgebung dieser Gelenke, das um so schlimmer 
wird, je l~nger die Abkfihlung dauert. Stecke ich die Arme gleicb unter die 
Decke, dann versehwindet tier ,,Rheumatismus" sehon nach ~--- �89 Stunde ganz. 

Ich muss Nachts immer ein Tuch um den Hals haben, well icb sonst 
immer des Morgens beim Aufwaehen rheumatische Nacken- und Kopf- 
schmerzen babe. Wenn es in meinem Schlafzimmer kfihl ist und das Hals- 
tueh sich versehoben oder geloekert hat, dann babe ich sicher nach dem 



325 

Waehen rheumatische Nacken- und Kopfschmerzen. Riicke ich das Tuch 
zurecht und binde es etwas fester~ dann verschwindet der Sehmerz bald, 

Setze ich reich an ein offenes Fenster und die Zimmertemperatur yon 
der Aussentemperatur differirt~ so kann ich mir zu jeder Zeit ,Rheumatismus" 
im Kreuz, Nacken, tIinterkopf, Arme, in der Sehulter u. s. w. holen. Am 
leichtesten gesehieht das, wenn ich vorher geschwitzt habe. Oft genfigt 
dana sehon ein leichter Zug~ um rheumatische Empfindungen hervorzurufen. 
Ein kr~iftiges Schlagen oder Klopfen mit der Hand oder eine kriiftige Massage 
beseitigt bald den ,Rheumatismus". 

Jeder intelligenter Gichtpatient, der gewohnt ist, auf sich zu achten: 
best~tigt diesen Einfluss der K~ite. 

Wenn j f ingere  Autoren fiber Gicht einen solchen Einfluss 
auf die Entstehung yon rheumatisehen oder gichtischen Er- 
scheinungen leugnen, so kommt es wohl daher, dass sie selbst 
noch nieht an ,Rheumatismus" oder Gicht leiden und zu wenig 
praktische Erfahrungen bei der Behandlung von Gichtkranken 
gesamme]t haben. Jeder zu Gieht disponirter Arzt in vorgeriick- 
terem Lebensalter, der auch Gelegenheit gehabt hat, eine grfssere 
Anzah[ yon Giehtpatienten zu beobaehten, wird sicherlich die 
Richtigkeit meiner Wahrnehmungen durch Erfahrungen an sich 
selbst und seinen Patienten best~tigen kfnnen. 

War die Abkiihlung eine l~nger dauernde oder wurde der 
so schnell entstandene ,,Rheumatismus" dureh eine zweckent- 
sprechende Behandlung nicht ganz beseitigt, so bleiben einige 
Kugelurate ungelfst in den fibrfsen Geweben liegen. Wie- 
derholen sich die Abkiihlungen nun h.;iufiger und wird der 
, R h e u m a t i s m u s "  vernaehl~ssigt, dann h~ufen sich die Kugel, 
urate an; es entsteht dann allmghlich der sogenannte ~chro- 
n i sche  Gelenk- oder  M u s k e l - R h e u m a t i s m u s " .  Derselbe 
ist also in denjenigen F~illen, wo die Kugelurate dutch Ver- 
stopfung tier Lymph- und Saftwege zu einer hyalinen Degene- 
ration ffihren, und wo sie allm~hlich sieh in Nadelurate um- 
lagern~ einfach das V o r s t a d i u m  der  c h r o n i s c h e n  Gicht .  
Bilden die Kugelurate sich aber nicht in Nadelurate urn, son- 
dern behalten ihre Kugelform, so i s t  dieses Leiden zwar Gicht, 
wurde jedoch hie als solche erkannt; es wurde immer fiir 
,ehronischer Rheumatismus" gehalten. Ob also chronische Gicht 
oder chronischer Rheumatismus - -  wir wollen diese Bezeichnung 
b e i b e h a l t e n -  vorliegt, ist wi~hrend des Lebens nicht immer 
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mit Sicherheit zu sagen. Die Dauer des Leidens und die Form 
und Consistenz der gesehwollenen Theile lessen jedoeh oft auf 
die Natur des Leidens schliessen. Hier auf die Differenzial. 
Diagnose jedoeh n~her einzugehen, wfirde zu welt ffihrea. 
Anderswo sell dies gesehehen. Ich will nur erw~hnen, dass da, 
we schmerzlose Tophi vorhanden sind, die ohne Sehmerzen 
-- ausgenommen bei Druck und Bewegung -- entstanden, wir 
es sicher mit ~ichter chronischer Gieht, d. h. mit Ablagerun- 
gen yon nur Nadeluraten zu thun haben, dagegen mit chroni- 
sehem Rheumatismus da, we ausser bei Bewegung und Druek 
aueh spontan, namentlieh naeh st~rkerer oder weniger starker 
Abkfihlung der afficirten Stellen, Schmerzen mit oder ohne 
diffuse Anschwellung und Oedem auftreten~ deren Ursache eine 
Stiirung des Saftstromes dutch Verstopfung der Lymph-und 
Saftwege mit Kugeluraten ist. Man kann deshaib wohl yon 
l a t en t e r  Gicht, hie abet yon l a ten tem Rheumatismus 
sprechen. Die Gicht,  Ablagerung  yon Nade lu ra t en ,  is t  
des Ends tadium,  tier Rheuma t i smus ,  die En t s t ehung  und 
Anh/iufung von Kuge lu ra t en ,  dagegen des Anfangs-  
und Uebe rgangss t ad ium.  In den meis ten F~llen, we 
Schmerzen vorhanden  s ind,  ist beides,  sowohl Gicht 
als R h e u m a t i s m u s ,  sowohl Nadel-  als Kuge lu ra t e  vor- 
handen. Es ist immer abet der Rheumatismus, der die Schmerzen 
und die mehr diffuse Ansehwellung mit oder ohne Oedem ver- 
ursaeht. Die langsame Verwandlung yon Kugeluraten in Nadel- 
urate ist nicht mit Schmerzen verbunden, im Gegentheil, die 
vorhandenen Sehmerzen lassen allm~hlich nach und naeh Vol- 
lendung des Prozesses sind much keine spontane  Schmerzen 
mehr vorhanden. Nur bei Druek oder Bewegung sind die Stellen 
empfindlieh und zwar nur dureh den meehanischen Reiz, den 
die Ablagerungen auf ihre n~iehste gesunde Umgebung ausiiben. 

Was  is t  nun d i e U r s a c h e ,  warum e i n i g e K u g e l u r a t e  
sieh sehr l angsam oder f iberhaupt  n icht  in Nade lu ra t e  
ve rwande ln?  

Es wurde S. 321 durch Versuehe festgestellt, dass Kugel- 
urate um so schneller sich in Nadelurate verwandeln, je, mehr 
Harns~ure  s ie  enthalten, oder~ was dasselbe ist, je  ger inger  
ihre re la t ive  Na t r iummengo  war. Umgekehrt behalten die 
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Kugelurate ihre Form um so l~nger, je mehr Natrium sie ent- 
halten. Es war ferner schon frfiher davon die Rede und durch 
Versuche erwiesen~ dass die quantitative Zusammensetzung der 
Kugelurate abh~ngig ist yon der Zusammensetzung der Fiiissig- 
keit, in der sie ausfallen. Es ist wohl nun selbstverst~ndlich, 
dass der Gehalt des Blutes an Salzen aller Art bei den ver- 
schiedenen Menschcn mehr oder weniger differirt; aber auch bei 
demselbenIndividuum ist dies der Fall. Garrod war der erste, 
der nachwies, dass im Blut  G i c h t k r a n k e r  bedeutend mehr 
Harns~inre vorhanden ist als in dem Gesunder.  Selbst- 
verst~ndlieh variirt der Gehalt derselben. W~ihrend man in dem 
Blute vieler Gesunder oft kaum Spuren yon Harns~ure nachzu- 
weisen im Stande ist, gelingt dies wohl bei anderen. Aber 
auch der Gehalt des Blutes yon Gichtkranken an Harns~ure ist 
sehr verschieden; es giebt auch da unendlich viele Abstufungen, 
yon 1 auf 100000 his 1 auf 6000. Letzteren hohen Gehalt an 
HarnsS~ure hat Garrod mehrmals nachgewiesen. Klemperer ,  
der auch werthvolle Untersuchungen in dieser Riehtung gemacht 
hat, land einen HarnsKuregchalt bei Gichtkranken his 1 auf 10000 
und hSher. 

Diese Thatsache, die vielen Abstufungen in dem Gehalte  
des Blutes  an Harnsi~ure, wiirde schon genfigen um das ver- 
sehiedene Verhalten der Kugelurate hinsiehtlieh ihrer Umwandlung 
in Nadelurate vollst~ndig zu erkl~ren. Die wenig Harns~ure 
enthaltenden Kugelurate behalten entweder ihre Kugelform oder 
es dauert wenigstens ]ange Zeit, bevor sie die Nadelform an- 
nehmen (Rheumatismus), die viele Harns~ure enthaltenden da- 
gegen thun das sehr bald (Gicht). Es kommt jedoeh noch ein 
anderes Moment hinzu, welches in dieser Frage von Bedeutung ist, 
nehmlich die HShe d e r h l k a l e s c e n z  des Blutes. Je hSher 
die Blu ta lka lescenz  - -  und diese ist bei gesunden Mensehen 
hSher als bei Gichtkranken h desto m e h r  Nat r ium mfissen 
die Kugelura te  en tha l ten .  Bei denjenigen zu Gicht dispo- 
nirten Personen nun, deren Blur einen abnorm grossen Harns~ure- 
gehalt hat, ist aueh die Blutalkaleseenz abnorm niedrig~ eine 
Thatsaeh% die eine nothwendige Consequenz ist von tier Eigen- 
schaft der Harns~iure, im Protoplasma der Zellen sieh um so 
sehneller und ausgiebiger zersetzen zu kSnnen, je mehr kohlen- 
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saure Alkalien das Protoplasma enthiilt, weil die Absorption 
yon Sauerstoff abh~ngig ist yon der Anwesenheit kohlensaurer 
Alkalien (Chvos teck ,  Harnack  und K]eine). 

Auf welehe Weise nun das Ausfallen der Kugelurate Ver- 
anlassung zu rheumat i schen  Beschwerden  giebt, davon war 
schon die Rede. Eines Momentes, das zur Entstehung yon 
chronischem Gelenkrheumatismus sehr hiiufig beitr~igt, muss ich doch 
noch erw~hnen, es ist der Folgezustand des Binde- und Knorpel- 
gewebes nach fiberstandenem acutem Gelenkrheumat i smus .  
Bekanntlich ist der ehronische Gelenkrheumatismus oft die Folge 
des acuten und bekanntlieh befiillt die chronische Gieht mit 
grosset Vorliebe solehe Personen, die frfiher an acutem Gelenk- 
rheumatismus gelitten haben. Es kommt dies so h~ufig vor, 
dass ich bei der ersten Consultation eines Gichtkranken niemals 
die Frage unterlasse, ob derselbe friiher an acutem Gelenkrheu- 
matismus gelitten habe. Es ist dies in 10--15 pCt. der Fall. 
Wenn ich auch nicht annehme, dass die Harns~iure die Ursaehe 
des acuten Gelenkrheumatismus sei, wie dies Haig in London 
behauptet, so steht es doch ausser allem Zweifel, dass d i e s e  
Krankheit zu chronischem Gelenk-Rheumatismus oder ehronischer 
Gicht disponirt. Dies ist jedoch auch mehr oder weniger der Fall 
mit verschiedenen anderen Gelenkkrankheiten, einerlei welcher Art 
sie sind, ob dutch ~ussere Gewalt entstanden oder ob sie eine inhere 
Ursaehe haben. Es ist auch eine bekannte Saehe. dass Narben-  
gewebe viel mehr ffir Uratablagerungen disponirt sind als an- 
deres gesundes Gewebe. Dieses grSssere Disponirtsein fr/iher 
erkrankten Binde- und Knorpelgewebes hat seinen Grund in einer 
nicht vollstiindigen restitutio ad integrum. Es bleiben oft pa- 
thologische Ver~inderungen zuriick, die eine Ablagerung yon Harn- 
s/iure begiinstigen. Es ist wahrscheialieh eine nieht ganz nor- 
male ErnKhrung dieser Gewebe in Folge einer zuriickgebliebenen 
abnormen Enge der saftffihrenden Wege, also der Saftspalten 
und Saftkan:~ilchen. Der Saftstrom in solchen Geweben ist des- 
halb langsamer, die Filtrations-, Diffusions- und osmotisehen Pro- 
zesse gehen sehr tr/ige yon Statten, die GewebssiCfte sind des- 
halb weniger alkaliseh, die noch unsichtbaren kleinsten Kugel- 
urate bekommen bei Einwirkung /iusserer Sch/idliehkeiten, z.B. 
K~ilte, Zeit sich dureh Versehmelzung zu vergriissern, so dass 
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sic nicht mehr dutch die Zell- und audere Membranen in 
die Lymph- oder Blutgefi~sse dringen kSnnen, huch wet- 
den selbstverst:~indlieh die engen Saftspalten und Lymphwege 
viel leichter mit den ausgefallenen Kugeluraten verstopft und 
geben so Veranlassung zu noch grSsseren Ern~hrungsstSrungen, 
wie hyaliner Degeneration des Gewebes und hnh~iufungen yon 
Kugeluraten in demselben u.s .w.,  kurz zur Entstehung yon 
c h r o n i s c h e m R h e u m a t i s m u s  u n d c h r o n i s e h e r G i e h t .  Auf 
welche Weise die Tophi  bc i  c h r o n i s c h c r  Gicht  entsteht, 
geht zwar aus Vorstehendem hervor. Ich will jedoch den Vor- 
gang kurz reeapituliren. Das Blut der ehroniseh Giehtkranken 
enthiilt abnorm viel Harns~iure und relativ wenige kohlensaure 
Alkalien. Fallen nut wenige Kugelurate in dem Binde- oder 
Knorpelgewebe aus in Folge gleiehzeitigen Zusammenwirkens der 
verschiedenen, mehrfach erwi~hnten ausf'~llenden Factoren, und 
bleiben dieselben so lange in dem Gewebe liegen, bis sic sieh in 
Nadelurate umgebildet haben, so entstehen Uratablagerungen fast 
unmerk l i ch ,  also ohne Schmerzen,  wie das z.B. fast immer 
an den Ohren und h~ufig an den Finger- und Zehgelenken der 
Fall ist. Fallen dagegen in den Bindegewebs- und Knorpel- 
zellen Kugelurate in grSsserer Menge aus, verstopfen sic kleinere 
Lymphgefi~sse und Saftspalten, so kommt es zu Degeneration der 
Gewebe und Ablagerung yon grSsseren Uratmengen, d. h. zur 
Bildung yon Gichttophi .  Dieser Vorgang, der schliesslich zu 
Tophenbildung fiihrt, "ist immer mit Sehmerzen und Schwellung 
des Gewebes verbunden und bildet immer das Vorstadium der 
eigentliehen chronischen Gicht. Die Tophi kSnnen jedoch auch 
auf andere Weise entstehen, nehmlieh nach einem acuten Gicht- 
anfall. 

Der acute Gichtanfall,  z.B. der Podagraanfall, entsteht 
auf ganz andere Weise als die ehronische Gieht. 

In der anfallsfreien Zeit ist der an acuten GichtanfMlen 
leidende Gichtkranke sehr oft ein ganz gesunder Mensch, der, 
ohne beffirchten zu miissen - -  wie der chroniseh Gichtkranke 
- -  sieh ,Rheumatismus" zu helen, sich dem Zug oder einer 
plStzlichen Abkfihlung aussetzen kann. Ich habe Patienten ge- 
habt, die im Laufe yon 15 Jahren nur 2--5 Podagraanfiille ge- 
habt haben. In der Zwischenzeit waren sic vollkommen go- 
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sund, aueh waren keine Ansehwellungen uad keino Tophi nach 
den Anf~llen zurfickgeblieben. In anderen F~llen jedoeh gesel- 
len sieh zu den aeuten Giehtanf/illen auch ehronisehe, rheumatische 
und gichtische Leiden und bei solchen findet man denn auch 
bei genauer Betastung mit geSlten Fingern immer mehr odor 
weniger eircumseripte Ansehwellungen odor Knoten. 

Mit diesen praktischen Erfahrungen, die sich vollkommen 
mit den Seetionsbefnnden decken, stimmen aueh die Resultate 
der Harnuntersuehungen w~hrend und ausserhalb der Ausf~lle. 

Wenn ich auch im Grossen und Ganzen kein sehr grosses 
Gewicht auf die Resultate derselben ]ege, well letztere, wenn 
von versehiedenen Forsehern erhalten, sieh hiiufig widersprechen, 
und weil die Untersuchungen von Weint raud ergeben haben, 
dass aueh tier Darm Harnsiiure ausscheidet, so bin ieh doch, 
haupts~ichlich durch Beobachtungen am Krankenbett und dutch 
eine Anzahl, von bekannten Chemikernl) (H. Fresenius ,  Lenz) 
untersuchter Harne yon meinen Patienten zu der Ueberzeuguug 
gekommen, dass Giehtkranke w/ihrend des Anfalls eher weniger 
als mehr Harnsi /ure und mehr S/iure ausseheiden, als in 
der anfallsfreien Zeit. Da nun auch fast alle anderen Autoren 
w'~hrend des aeuten Gichtanfalls einen verminderten Harns~ure- 
gehalt im Harn fanden, so sind wir wohl bereehtigt anzu- 
nehmen, dass derselbe zum mindesten nieht vermehrt ist. Vor 
dem Anfall land Hiss jr. (Leipzig) - -  er konnte im Ganzen 
17 acute Anf'/ille beobaehten - -  Verringerung der Harns~ure- 
ausscheidung, naeh dem Anfalle ein Ansteigen derselben. 
Ausserhalb des Gichtanfalles differirte sie wenig odor gar nicht 
yon der Norm. 

Wie sehr diese Erfahrungen meine Theorie fiber die Ent- 
stehung des acuten Gichtanfalles unterstfitzen, geht aus den folgen- 
den Betrachtungen hervor. 

Eine Reihe von Harnuntersuehungen haben gezeigt, dass 
nach Verabreichung yon grSsseren Gaben yon Natrium biearboni- 
cure zun~ehs t  eine S t e ige rung  der 24stfindigen Harnsi~ure- 
menge eintritt, die jedoeh schon in den ni~ehsten Tagen ill eine 

1) Um den leider zu oft berechtigten Vorwurf der Voreingenommenbeit 
und Parteilichkeit yon vornherein yon der Hand weisen zu kSnnen, 
babe ich alle meine Harnuntersuchungen yon Cbemikern ausffihren lassen. 
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Abnahme derselben umschl~gt. Was ist nun die Ursache dieser 
Erscheinung? 

Es ist wohl Ha ig ,  der bekannte englische Autor auf dem 
Gebiete der Gicht, der zuerst darauf aufmerksam machte, dass 
bei geringerer Blutalkalescenz die normal oder selbst iibernormal 
gebildete Harns~iure in denjenigen Organen und Geweben zum 
Theil zurfickgehalten wird, we die Alkalescenz der S~fte am 
niedrigsten ist, also in dem Knorpelgewebe und in dem Binde- 
gewebe der Leber, Milz, der Nieren und der Gelenke, der Sehnen, 
der Sehnenseheiden und der Muskeln. Der Grund dieser Re- 
tention der Harns~ure ist eine v e r m i n d e r t e  A l k a l e s c e n z  
der ganzen Blut- und S~ftemasse. Dass eine solche vorhanden 
ist vor und w~ihrend des acuten hnfalles, darfiber herrscht jetzt 
a u s n a h m s w e i s e  nur eine Meinung. Die abnorm hohe Acidi- 
t~t des Harns vor und w~ihrend des Anfalls, die yon allen Au- 
toren einstimmig gefunden wurde, beweist aueh die Richtigkeit 
dieser Ansicht. 

Die Ursache der erniedrigten Sifftealkaleseenz sind bekannt- 
lich sehr oft vorausgegangene Excesse im Essen und Trinken. 
Warum eine Uebers~ttigung der S~fte mit und ein Ausfa l l  
von Kugeluraten in einer Fliissigkeit mit geringer Alkalescenz 
stattfinden muss, davon war schon friiher ausfiihrlich die Rede. 

Meiner Ansicht nach kann nun der a c u t e  Anfa l l  nur auf 
folgende Weise entstehen. 

Durch die hbnahme der Blutalkalescenz f a l l e n -  sagen 
wir in der Kapsel des Metatarso - Phalangealgelenks der 
grossen Zehe oder in dem Bindegewebe der Haut fiber dem- 
s e l b e n -  Kugelurate aus den stark mit Harns~iure fibers~ttigten 
S~ften aus und veranlassen dis in der grossen Zehe so h~iufig 
auftretenden Verboten des eigentlichen Anfalles. Nimmt nun 
die Alkalescenz noch welter ab, so fallen z u n ~ c h s t  noch mehr 
Kugelurate aus, die jedoeh bei Uebergang der Alkalescenz der 
S~fte in neutrale oder ganz schwachsaure Reaction, eine Umlage- 
rung ihrer htome erfahren, wie dies der folgende Versuch sehr 
hfibseh zeigt. 

Versuch. Auf dem Objecttriiger befinden sich 2--3 Tropfen einer 
mit Harns~ure stark fibersiittigten LSsung yon [falb-Normalnatronlauge 
(kein Deckglas). Setzt man nun einen Tropfen einer 5-- 10 fach verdfinnt~n 
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S'~ure hinzu, so sieht man zun~tchst eine grauweisse Trfibung entstehen, die 
seheinbar aus einer sehr feinen amorphen Masse besteht. Scion nach einer 
Minute hat sieh das Gesichtsfeld ver~ndert. An der Peripherie der Trfibung 
sind kieine Kfigelchen entstanden, die stets an GrSsse zunehmen, und zwar 
durch Versehmelzung kleinerer zu grSsseren. Die Peripherie der Trfibung 
reagirt alkaliseh, je n~her dem Centrum, desto kleiner werden die Kfigelehen 
und desto weniger alkaliseb reagirt die Flfissigkeit. Im Centrum ist sie 
sauer. Hier sieht man nun aus der amorphen Masse sich ganz kleine Kfigel- 
chert und aus diesen Harnsiiurekrystalle sieh bilden. In der Zone zwischen 
Peripherie und Centrum haben sieh aus den kleinen K/igelchen seh r gro s so 
Krystalte gebildet~ die eine Zwischenform yon Harns~urekrystaIten und sehr 
grossen Krystallen yon saurem harnsaurem Natron odor Nadeluraten dar- 
stellen. Die Flfissigkeit dieser Zone reagirt neutral odor ganz schwach 
sauer. Nach etwa �88 Stunde hat sich das Gesichtsfe[d wieder ganz ge~ndert. 
Diese Ver~inderung vollzieht sicb auf folgende Weise" Die Umrisse der 
Krys ta l le  werden allmiihlieh undeu t l i cher~  es t re ten  ganz 
k le ine  Kfigelchen in dense lben  auf, die so geordnet siad, dass man 
nach vollstfindigem Versehwinden der Krystalle die frfihere Gestalt derselben 
erkennen kann. Schl iess l ich  ffillen k le inere  und grSssere Kfigel- 
chert, Kugelura te ,  das ganze  Gesichts fe ld  ass. Die Ursaehe dieser 
Veriinderung ist das a l lm~hl iche Alka l i schwerden  des ganzen  Ge- 
s i c h t s f e l d e s u n d  f l n d e t n u r s t a t t ,  w e n n d i e A l k a l i e n d e r F l f i s s i g -  
keit in Ueberschuss  bleiben.  Wird Silure in Ueberschuss hinzugeffigt, 
dann bilden sich nur Harns~iurekrystalle; wird die alkalisehe Flfissigkeit 
durch S~ure nut neutralisirt oder sehr schwach sauer~ so bilden sieh Krystalle, 
die sich der Form nach den grossen Nadeluraten n~hern~ jedoch viol grSsser 
sind. Bleibt die Flfissigkeit alkalisch~ ohne jedoch im Stande zu sein, die 
ursprfinglicbe Meng e IJarns~.ure in LSsung zu halten, so fallen die Kugel- 
urate aus. Wird ein wenig einer  a l k a l i s c h e n  Flf iss igkei t  h inzu-  
gesetz t ,  dann werden die Kuge lu ra t e  aufge]Sst. 

Wird statt Natronlauge sine eoneentrirte LSsung yon Soda odor Natrium- 
bicarbonat mit ttarns~ure fibers~ittigt, so kann man dieselben Erscheinungen 
beobachten. Die Reihenfolge derselben ist jedoeh eine langsamere. 

Was bier ausserhalb des KSrpers ad oculos demonstrirt  

werden kann, das muss auch im lebendea Organismus statt- 

finden. 

Mit dem Eintr i t t  einer neutralen odor schwach sauren Re- 

action wird den schon ausgefallenen und auch den in den Siiften 

noch suspendirten, dem selbst mit  dem Mikroskop bewaffneten 

Auge noch unsichtbaren Kugeluratcn ihr Natrium entzogen und 
die Harns~ure wird frei. 

Je langsamer d i e s e r  Prozess vor sich geht, je weniger 
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sauer also die Si~fte sind, desto grSsser werden die ausgefallenen 
regelm~issigen Harnsiiurekrystalle. Sind die Siifte so schwach 
sauer, dass die in ihnen enthaltenen sauren Sa|ze - -  es handelt 
sich wahrscheinlich hier haupts~ichlich um Mononatrium- und 
Monokaliumphosphat- nicht in genfigender Menge vorhanden 
sind, um den Kugeluraten alles Natrium zu entziehen, dann w~ire 
die Annahme vielleicht nicht unberechtigt, dass die sich bilden- 
den grossen l~nglichen Krystalle aus Quadriuraten besti~nden. 
Diese Frage ist jedoch yon keiner praktischen Bedeutung, wei! 
auch die sich bildenden Harns~urekrystalle so gross sind, dass 
ein einziger Krystall im Stande w~ire ein Lymphgefiiss voll- 
sti~ndig zu verstopfen. Vielmehr muss dies selbstverstiindlich 
der Fall sein, wenn, wie hier, viele Harns~urekrystalle ausfallen. 
Es werden wahrscheinlich mehrere Saftspalten, Saftkan:~ilehen, 
vielleicht selbst Lymphgef~sse fast gleichzeitig verstopft. Eine 
so plStzliche Verstopfung mehrerer Saftbahnen hat zun~chst eine 
Stauung der Gewebss~fte bis in die Saftspalten hinein, zur Folge. 
Im normalen Zustande ist der Druck in den Bluteapillaren hSher 
als in den Lymphgefii.ssen. Werden nun die Lymphgefiisse ver- 
stopft, dann w~ichst der Druck in dem peripherischen Ende der- 
selben so stark, dass er dem in den Blutcapillareu gleieh wird. 
Von einer Filtration aus letzteren in erstere wfirde nieht mehr 
die Rede sein kSnnen, wenn nieht mit dem Wachsen des Druckes 
in den Lymphgef~ssen auch der Druck in den Blutcapillaren 
wiichse. Dieselbe Saftmenge, welche die Arterien einem Organ 
oder einem Gewebe zuffihren, wird nicht yon den Venen allein 
dem Herzen zugefiihrt, die Lymphgefiisse nehmen einen recht 
betr~chtlichen Thei| dieser Saftmenge in sich auf und erleiehtert 
don Venen die Arbeit. Wenn nun abet die Lymphgef~ss- 
anf~inge nicht in normaler Weise ihnetioniren kiinnen, so wird 
die Arbeit der Venen und namentlich der Anf~inge derselben, 
der Capillaren, erhSht. Diese miissen so viele S'~fte mehr  auf- 
nehmen, wie unter normalen Verhi~ltnissen die jetzt verstopften 
Lymphgefs waiter befSrderten. Die Folge davon ist zuniichst 
eine Stauung in den Capillaren, wodureh der arterielle Druck 
in den am n~chsten liegenden Arterien steigt. Kurz, es treten 
allms alle Erscheinungen einer heftigen Entz~indung auf. 
Der Anfall ist da. 
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Wie schou erw~ihnt wurde, hSrt die F i l t ra t ion  der S~ifte 
(lurch die CapilIarw~nde in die Spalt- und Lymphri~ume auf, sobald 
die centra]en Fortsetzungen der letzteren durch Harns~urekrystalle 
verstopft siud. Die Diffusions- und osmotischen Prozesse dagegen 
sind nieht aufgehoben, sie sind eher erhSht  als erniedrigt. 
Dadurch finder zwar ein Austausch zwischen den sehwach sauren 
S~iften des Bindegewebes und dem alkalischea Blut start. Der- 
selbe ist jedoch ein sehr ]angsamer. Nach kfirzerer odor l/ingerer 
Zeit tritt doeh in der Reaction der Siifte eine Ver~nderung ein; 
sie werden schwach alkalisch. Das ist der Wendepunkt zum 
Besseren. Die hlkalien verbinden sieh mit der Harnsiiure zu 
harnsauren Alka]ien, die durch Osmose in die Blutcapillaren ge- 
]angen uud so dem Entziindungsheerde enfffihrt werden. Dieser 
AuflSsungsprozess dauert so lange, bis alle Harns~urekrystalle 
verschwunden sind und die Verstopfimg der Lymphgef~sse voll- 
st~indig beseitigt worden ist. Bald stellen sich normale Ver- 
h~iltnisse ein, der Anfall ist voriiber, ohne in vielen F~illen irgend 
we|the pathologisehe Vedinderungen zu hinterlassen. Dieses ist 
haupts/iehlich dann der Fall, wenn die Blutalkaleseenz bald ihre 
normale HShe erreicht hat. Bleibt dagegeu die Blutalkalescenz 
unter der Norm, so kommt es in den S/iften des Bindegewebes 
wohl zu einer Umlagerung der Atome der Harns~ure, indem 
sie sich mit Natrium zu harnsaurem Natron verbinden, aber die 
gebildeten Kugelurate werden in Folge der starken Uebers/ittigung 
der S~fte mit dem harnsauren Salz nicht alle aufgelSst odor fallen 
bei der weiteren DurehstrSmung der S/~fte durch das Bindegewebe 
wieder aus, wie das schon friiher beschrieben worden ist. 
Diese Kugelurate bilden sich nach ]~i.ngerer odor kfirzerer Zeit 
in Nadelurate um und kSnnen uuter Umst~nden eine hyaline 
Degeneration des Gewebes (Ebs te in ' s  ,Nekrose") zur Fo]ge 
haben. 

Aus den versehiedenen Verh~ltnissen, unter welchen der 
Heilungsprozess vor sich geht, is t  es h iernaeh  verst~indlich,  
warum in vielen F~llen ein aeuter  Anfall  gar keine 
Ab lage rungen  h in te r l~ss t ,  w~hrend in a n d e r e n  F~llen 
d e u t l i c h e A b l a g e r u n g e n  nach d e m s e l b e n z u c o n s t a t i r e n  
sind. 

Endlieh kann ein aeuter GichtanfaIl zuweilen zur Aufl~isung 
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schon vorhandener Uratablagerungen beitragen, Werden die die 
Anhiiufungen yon Nadeluraten umspfilenden S'Mte sauer, so wer- 
den letztere (die Nadelurate) zersetzt. Die st'~rkere S~ure oder 
die sauren Salze der S~fte verbinden sieh mit Natrium und die 
Harns~ure wird frei. Die gebildeten grossen Harns~urekrystalle 
~'erstopfen die Lymphwege u. s. w. Es kann auf diese Weise 
ein acu te r  Gicb tanfa l l  ein Hei lungsprozess  sein. 

Ffir das Zustandekommen eines acuten Gichtanfalles ist als 
unerl~ssliche Bedingung eine so starke Abnahme der Blut- 
alkalescenz, class die S.afte in dem be t re f fenden  Gewebe 
s c h w a c h s a n e r w e r d e n .  DassdieseBedingungbeidemacuten 
Anfall erfiillt wird, daffir spricht die abnorm hohe Acidit/it des 
Harns vor und wiihrend des Anfalls, die yon allen Autoren 
fast ohne Ausnahme constatirt wird. Auch das gewShnliche 
Auftreten des Podagraanfalles in der Nacht, gegen Morgen, zu 
welcher Zeit der Ham am sauersten und das Blur am wenigsten 
alkalisch ist, spricht ffir die Richtigkeit dieser Annahme. Be- 
merken miiehte ieh jedoch, dass ausnahmsweise  die Acidiffit 
des Harns gering sein kann, immer aber ist sie bei der- 
selben Person vor und wiihrend des Anfalls hSher als in 
der anfallsfreien Zeit. 

Wie bei gesunden Personen die Aeiditiit des Harns bei 
ganz derselben Lebensweise und Diiit verschieden hoch ist, so 
ist dies selbstverst~ndlich auch tier Fall bei Giehtkranken. Die 
Ursache dieser Thatsache kann nut in der Eigenthiimlichkeit der 
Epithelien tier Harnkan'alchen liegen, nach welcher die F~ihig- 
keit derselben, einen mehr oderweniger sauren Ham zu produ- 
ciren, bei den verschiedenen Individuen versehieden sein kann 
und muss. Hiernach ist die Acidit~tt des Hams nicht  immer  
ein sicherer Maassstab der AlkalescenzhShe des Blutes. Ist der 
Harn einer Person withrend des Anfalles nicht stark saner, so 
ist dies kein Gegenbeweis ffir die Alkalescenzabnahme des Blutes. 
Untersucht man nehmlieh den Harn dieser Person in der anfalls- 
freien Zeit, so ist die Aciditiit desselben immer niedriger als 
wiihrend des Anfalles, aus welcher Thatsache wit berechtigt 
sind den Schluss zu ziehen, dass die Blutalkalescenz w'ahrend 
des Anfalls abnorm niedrig ist. 

Zum Schluss mSehte ieh noch die Frage zu beantworten 
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suchen, warum die bei Weitem grfsste Mehrzahl der an ehroni- 
seher Gicht Leidenden hie einen acuten Gichtanfal] gehabt baben. 

lch habe eine grosse Reihe yon Gichtkranken gesehen - -  
ich se|bst gehfre aueh zu denselben - -  die an einer oder beiden 
grossen Zehen kleinere oder grfssere harte ToDhi haben, aber 
hie einen acuten Podagraanfall gehabt haben. Die Ursache diesel" 
Erscheinung kann meiner Ansicht nach nut die sein, dass die 
Alkalescenzabnahme des Blutes hie einen solchen Grad erreicht, 
dass die Reaction der S~ifte in dem Bindegewebe der grossen 
Zehe sauer wird. 

Um die Unhaltbarkeit der ganzen Ablagerungstheorie Eb- 
s t e i n ' s  recht klar vor Augen zu ffihren, will ich das Resum~ 
derselben, yon w e l c h e m j e d e r  e i n z e l n e  S a t z  e ine  i r r t h i i m -  
l i t h e  A n s i c h t  a u s s p r i c h t ,  hier wfrtlich wiederholen und den 
Beweis ffir diese Behaupttmg liefern. Er sagt S. 111 seines 
Buches fiber Gicht: 

.S~mmtliche betreffs der Ablagerung der Urate in krystallisirter Form 
aufgeworfene Fragen 15sen sicb in f0lgenderWeise: 1) Die Urate circu- 
liren in den S~ften in Form der neutralen harnsauren Ver: 
bindungen. 2) S iekrys ta l l i s i ren  in don gichtischen Ablagerun- 
gen als saure Verbindungen,  vornebm lich als sautes barnsaures 
Natron aus. 3) Dazu ist eine freie Siiure nothwendig,  deren 
Biltlung abet  an nut locale Bedingungen gekniipft sein kann. 
4) Die freie Siiure ist offenbar ]ediglich an den nekrotischen 
Part ien vorbanden~ denn nut in ihnen krystal] is i ren ja die 
Urate bei der Gicht alls. 5) Wir d/irfen die Bildung yon freior 
S~ure als Effekt der Nekrose bezeichnen. 

ad 1. N e u t r a l e  harnsaure Salze yon dei:Zusammensetzung 
CfH~Na~N,O a kommen in der Natur fiberhaupt nicht vor. Falls 
Verbindungen yon dieser Zusammensetzung vorkommen, was 
wohl mfglich ist, so sind sie jedenfalls nicht neutral, sondern 
a l k a l i s c b .  

Wird eine alkalische Lfsung, die annii~hernd eben so viele 
Natronsalze enthiilt wie das Blut, nehmlich 0,2 pCt. doppelt- 
kohiensaures Natron und 0,7 pCt. Kocbsalz, bei einer Temperatur 
yon 37 o C. etwa 2�89 Stunden mit fiberschfissiger Harnsf~ure ge- 
scbiittelt, daan filtrirt, das Filtrat in Eis gestellt, so bildet sich 
eiu Niedersehlag yon Kugeluraten, die mebr Natrium a]s Harn- 
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silure enthalten und a lkal iseh  reagiren. Wird nehmlich das 
Filtrat mit dem Niedersehlag filtrirt, das Filter - -  nachdem es 
reichlich mit Alkohol abgespiilt worden ist - -  durchstossen und 
mit Wasser abgespritzt, so zeigt sich diese LSsung, erw~rmt, 
nach theilweisem AuflSsen der Kugelurate, deu t l i ch  a lka l i seh ,  
ein sicherer Beweis fiir die alkalische Reaction der Kuge}urate, 
Wend nun eine mit Harns~ure sogar fibers~ttigte, alkalisehe 
LSsung eine a lkal i sche  Harns~ureverbindung enthKlt, wie viel 
mehr das Blut, welches Harns~ure in so geringer Menge enthKlt. 

ad 2. Abet ich gehe noch welter; ich habe dutch Versuehe 
festgestellt, dass sogar das sogenannte saute  harnsaure Natron 
(CsH3NaN4Oa) ein alkal isch reagirendcs Salz ist. Ein 2 Jahre 
lang in Alkohol aufbewahrtes Quantum yon schSnen grossen 
Krystallen aus saurem harnsaurem Natron wurde auf eiu Filter 
gebracht, mit Wasser t~ichtig abgesp/ilt, der Triehter auf ein 
anderes Gins gesetzt, das Filter durchstossen und die Krystalle 
mit Wasser abgespfilt. Das Glas wurde auf einem Ofen bis 
50 ~ R. erw~rmt und auf dieser Temperatur 2 Stunden gehalten. 
Gleich naeh dem Durchstossen des Filters reagirte die L~sung 
neutral, nach der Erw~rmung, also nach theilweiser AuflSsung 
der Krystalle, deut l ich  alkalisch.  

Ein weiterer, unumstSsslicher Beweis ffir das Irrthiimliche 
in diesen Behauptungen Ebstein 's  giebt folgender Versuch: 

Von der alkalisehen LSsung der Krystalle aus saurem harnsaurem Na- 
tron wurden auf 40bjeettr~ger je 2 Tropfen gebraeht, Die ersten • Tropfen 
wurden unvermischt der Verdunstung ausgesetzt. Nach etwa einer halbert 
Stunde untersuchte ich sic ut ter  dem Mikroskop. Es batten sich wieder 
n u t  Nadeln gebildeto Zu den zweiten 2 Tropfen wurde ein wenig Halb- 
Normal-Natronlauge, zu den dritten ein kleiner Tropfen einer 1 procentigen 
SodalSsung~ zu den ~ierten ein Tropfen einer O~Sprocentigen LSsung yon 
doppeltkohlensaurem Natron hinzugesetzt. Nach etwa 40 Minuten fund ich 
bei der mikroskopischen Untersuchung in allen 3 L6sungen statt Nadeln 
fast nut Kugelurate. Aile 3 LSsungen reagirten stark alkalisch. Dutch 
Aufnahme yon mehr Natrium bildeten sieh aus den gelSsten Nadeln fast 
nut  Kugelurate~ die also mehr Natrium enthalten mussten, als die Nadel- 
urate. 

Wenn aber die Kugelurate mehr Natrium als die Nadel- 
urate enthalten, so miissen sic selbstverst~ndlich aueh starker 
alkalisch reagiren als diese. 

Archly f. pathol. Anat. Bd. 148. Hft. 2. 22 
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ad 3. Zur Bildung yon Krystallen aus saurem harnsaurem 
Natron ist keine ,,freie S~iure nothwendig"~ wie dies Ebstein  
annimmt. Im Gegentheil, das quest. Salz kann nur in a lka l i -  
s e h e r Flfissigkeit entstehen und sieh erhalten, in s au r e r F]iissig- 
keit wird es zersetzt in Harns~iure und Natrium, wie ieh das 
unzi~hlige Male gesehen habe. 

ad 4. Wenn eino Nekrose des Gewebes wirklieh eintr~te, 
dann wfirdo aueh sieher ein sautes Salz, Monokalium- odor Mono- 
natriumphosphat, aber keine freir S~ure entstehen. 

ad 5. Dass aber keine freie Saure,  nicht einmal ein 
sautes  Salz in dem degenerirten Gewebe entsteht, das beweist 
e r s t ens  am siehersten das Ent- und Bestehen der Nadelurate 
in demselben, zwei tens ,  dass keine Nekrose des Gewebes, 
sondern nut eine Degenera t ion  desselben entstanden sein 
kann, Das so degenerirte Oewebe reagirt nehmlich sehwaeh 
alkal iseh.  

Auf weleher schwaehen Basis die ganze Theorie Ebste in 's  
fiber die Entstehung der Uratablagerungen aufgebaut ist, geht 
aus diesen Auseinandersetzungen deutlich hervor. 


