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Die Frage nach der Einwirkung der als Hypnotica
und Anisthetica wirksamen Alkylderivate auf gewisse
Stoffwechselvorginge im Organismus ist neuerdings mehr-
fach zum Gegenstande der Untersuchung gemacht worden.
Was speciell das Chloralhydrat anlangt, so haben Tani-
guti') am Hunde und Peiser?) am Menschen erwiesen,
dass nach Einfithrung desselben der Gesammtstickstoft im
Harn zunimmt, wihrend fiir das Amylenhydrat gerade die
entgegengesetzte Wirkung von Peiser durch Selbstversuch
nachgewiesen worden ist. So werthvoll die Ermittelung
dieser Thatsachen an sich auch ist, so miissen dieselben
fir weitere Schlussfolgerungen doch als unzureichend an-
gesehen werden, ja man konnte auf Grund derselben zu ganz
unrichtigen Consequenzen gelangen, wenn man etwa von
vornherein annehmen wollte, dass das Chloralhydrat die
Oxydationsprocesse im Organismus des Warmbliiters ver-
stirke, das Amylenhydrat sie dagegen abschwiche. Herr
Professor Dr. Harnack, mein Lehrer und gegenwirtig
mein Chef, machte mich darauf aufmerksam, dass er diese
Annahme von vornherein fiir unwahrscheinlich halten miisse,
und rieth mir, den beziiglichen Fragen weiter nachzugehen
und dabei die Bestimmung des Gesammtstickstoffs im Harn
durch die Bestimmung des Harnstoffs und vor allem durch
moglichst genaue Bestimmungen der Schwefelausscheidung
im Harn zu erginzen,

1) Taniguti, Virchow’s Archiv B. 120. 8. 102.
2) Peiser, Uber den Einfluss des Chloralbydrats und Amylenhydrats
dic auf Stickstoffausscheidung beim Menschen. In.-Diss. Halle. 1892.




Es sei mir gestattet, meinem hochverehrten I.ehrer
und Chef fur die giitige Unterstiitzung, die er mir wihrend
der ganzen Arbeitszeit hat zu Theil werden lassen, an
dieser Stelle meinen herzlichsten Dank auszusprechen.

Ich wende mich nun zuvdrderst dem ersten Theile
meiner Untersuchungen zu, welcher sich auf die Schwefel-
ausscheidung im Ilarn erstreckt.

Als Versuchsobject diente der I{und: gerade bei diesem
verursachen quantitative Schwefel-Bestimmungen im Harn
ganz erhebliche und nicht leicht zu iiberwindende Schwierig-
keiten, da der gesammte im Ilarn ausgeschiedene Schwefel
sich auf verschiedene Verbindungsformen vertheilt,
deren quantitative Bestimmung im Einzelnen keineswegs
leicht ist. Fir unsere Aufgabe kam es aber nicht bloss
darauf an. de Gesammtschwefel im Harn zu bestimmen:
dass dieser zunehmen wiirde, wenn der Gesammtstickstoft
zunimmt, war mit einiger Sicherheit vorauszusehen. Aber
zur Ermittelung der Einwirkung des Chloralhydrats
etc, auf die Oxydationsvorgiinge im Korper war es erforder-
lich festzustellen, welche Verbindungen des Schwefels im
Harn vermehrt werden, ebenso, wie wir festzustellen wiinsch-
ten, ob die Steigerung der Gesammtstickstoff-Ausscheidung
im Harn auf einer Harnstoffvermehrung beruhe oder nicht.

Was die Schwefelausscheidung im Hundeharn iiber-
haupt anlangt, so ist im Laufe der Zeiten dariiber Folgendes
ermittelt worden. Anfinglich wusste man nur, dass der mit
der Nahrung aufgenommene Schwefel der Eiweisskorper
etc. in der hochstoxydirten Form, als Schwefelsiure, an
Basen gebunden, im Harne zur Ausscheidung gebracht wird.

Danr: wiesen Voit und Bischoff!) nach, dass ein
gewisser Theil des im Harn ausgeschiedenen Schwefels
sich in organischen Verbindungen befindet, nicht fiallbar

1) Voit und Bischoff, Die Gesetze der Ernihrung des Fleisch-
fressers. 1860. 8. 279.
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durch Chlorbaryum, und dass die relative Menge dieses
Theiles unter verschiedenen Umstinden eine sehr ver-
schiedene sein kann. Weiterhin entdeckte Schmiede-
berg!) im Harn von Hunden und Katzen?) die unterschweflige
Saure als normalen Bestandtheil. Hieraus erklarte es sich,
dass Hundeharn, sich selbst tiberlassen, ein feines Sediment
von reinem Schwefel absetzen kann. Endlich entdeckte
Baumann3) die sogenannten gepaarten Schwefelsduren im
Harn, d. h. er wies nach, dass von der fertig gebildeten
Schwefelsiure des ITarnes zwar der grosste Theil in Form
von schwefelsauren Salzen, direct fiallbar durch Chlor-
baryum, ein kleiner Theil dagegen in Form wvon Salzen
gewisser aromatischer Aectherschwefelsiiuren enthalten ist,
deren Schwefelsiure erst nach dem Zerkochen mit Salzsiure
durch Chlorbaryum gefallt und auf diese Weise quan-
titativ bestimmt werden kano.

Der Gesammtschwefel des Hundeharns zerfallt somit
n vier Theile, und wir werden dieselben im Folgenden
stets der Kiirze wegen bezeichnen als:

" A = priformierte Schwefelsiure,

B — gepaarte Schwefelsiuren,

C == unterschweflige Saure,

D = organische schwefelhaltige Verbindungen.

Die Summe der 3 ersten Werthe kann man als (voll-
kommen oder unvollkommen) oxydierten, den Werth D im
Allgemeinen als unoxydierten oder neutralen Schwefel be-
zeichnen. '

1) Schmiedeberg, Archiv fiir Heilkunde, Band 8. 8. 420. 1867.

2) Das Vorkommen von unterschwefliger Siure im menschlichen Harn
hat zwar Heftter behaupiet, indem er bis 8, 6%, des (Gesammtschwefels in
dieser Form gefnuden hat, Salkowski hilt jedoch ihr Vorhandensein im
Menschrnharn trotz der Angaben von Heffter fiir nicht erwiesen, da
wenschlicher Harn bei Destillation wmit Salzsiiure niemals einen Anflug von
Schwefel im Kiihlrohr ergiebt. (cf. Pfliiger's Archiv B. 38 und 39).
Ebenso wenig konnte Presch bei seinen Untersuchungen unterschweflige
Siure iin Mensehenharn nachweisen (¢f. Virchow's Archiv, B. 119, S. 148},

3) Baumann, Pfliiger's Archiv, B. 12 und 13.
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Es war fir uns erforderlich, alle diese Werthe
einzeln quantitativ genau zu bestimmen. Die Schwierigkeit
dieser Bestimmung beruht auf dem Vorhandensein des
Werthes €. Im menschlichen Harn, dessen Schwefel sich
lediglich aus den Werthen A, B und D zusammensetzt,
ist die quantitative Bestimmung relativ leicht Man be-
stimmt den Gesammtschwefel, ferner A + B und B allein
(nach Salkowski resp. Baumann) und berechnet dann
D, welches indess zur Controlle auch direct bestimmt
werden kann, durch die Differenz. Im Hundeharn macht
dagegen das Vorhandensein des Werthes C weit erheb-
lichere Schwierigkeiten, und die bisher vom Hundeharne
ansgefithrten Schwefelbestimmungen leiden alle mehr oder
weniger an diesem Ubelstande. Man hat sich entweder
damit begniigt, den gemeinsamen Werth fur C + D zu
ermitteln, was fiir unseren Zweck unzureichend gewesen
wire, man hat ferner versucht, den Werth C durch starke
Oxydationsmittel (Brom, Chlor) ebenfalls in Schwefel-
siure Uberzufithren und so zu bestimmen, aber bei diesem
Verfahren wird wahrscheinlich ein Theil von D mit oxy-
diert und man erhilt fur C zu hohe Werthe.

1) Ob der im Harn in organischen Verbindungen cnthaltene Schwefel
unter allen Umstinden die Bezeichnung als ,,unoxydierter verdient, fragt
sich insofern, als die schwefelhaltizen organischen Verbindungen des
Harns auch wieder in zwei Gruppen getheilt werden kinnen, je nachdem
der Schwefel im organischen Molekiile ausschliesslich an Kohlenstoff und
Wasserstoff gebunden ist, wie etwa in den cystinartigen Verbindungen,
oder sich theilwecise gebunden an Sauerstoff in Form der SO,-Gruppe in
der Verbindung befindet, wie dies fiir Derivate der Sulfonsiuren (Taurin
etc.) gilt. Darch die Untersuchungen von Banmann, Kast, sowie von
J. Smith iiber dic Verhiltnisse der Schwefelausscheidung nach TFiitterung
organischer Schwefelverbindungen hat sich auffsllender Weise ergeben, dass
nur solche Verbindupgen, welche den S vollig gebunden an C und H ent-
halten, eine Vermehrung der Schwefelsiureausscheidung im Organismus
veranlassen, nicht aber solche, welche den Schwefel bereits theilweise ge-
bunden an O (als SO,-Gruppe ete.) enthalten (cf. Zeitschrift fir physio-
logische Chemie B. 17. 8. 4 u. 8. 4569).
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Es gelang uns auf einem anderen Wege zum Ziele
zu kommen. Die unterschweflige Siure geht namlich im
Hundeharn relativ leicht und rasch ohne Hilfe von Oxy-
dationsmitteln in schweflige Siure iiber und kann als
schwefligsaurer Baryt, unloslich in Essigsiure, gefallt
werden. Siuert man Hundeharn, der ein wenig gestanden
hat, mit Essigsdure an und fallt in der Wiarme mit
Chlorbaryum, so findet man durch Wagung des Nieder-
schlages einen erheblich hoheren Betrag, als den Werthen
A + B entspricht, obschon B in jenem Niederschlag doch
gar nicht enthalten ist. Das Plus ist eben ein gross rer
oder geringerer Theil von C, gefillt als schwefligsaurer
Baryt. Wir iiberzeugten uns nun, dass, wenn man 50 ccm
Hundeharn stark mit Es:igsiure versetzt, 24 Stunden in
der Wirme stehen lasst, alle unterschweflige Siure in
schweflige Siure verwandelt ist. Failt man jetzt mit
Chlorbaryum, so erhilt man einen aus A + C zusammen-
gesetzten Niederschlag; zieht man davon den ermittelten
Werth fiir A ab, so ergiebt sich C zunichst als schweflig-
saurer Baryt, was leicht auf schwefelsauren Baryt um-
zurechnen ist. Wir haben also die obigen Werthe A, B,
C, D in folgender Weise ermittelt: wir bestimmten A +- B
und B allein nach dem von Baumann resp. Salkowski
angegebenen durchaus sicheren Verfahren und gewannen
zugleich durch Subtraction den Werth A, sodann be-
stimmten wir A -- C und durch Abzug des vorher er-
mittelten Werthes von A den Werth C, endlich bestimmten-
wir den Gesamumtschwefel!) (A + B 4- C + D) und
erhielten durch Abzug der Werthe A, B und C den Werth
D. Der Controlle halber bestimmten wir in einigen Fallen

1) Da zur Ausfilbrung der simmtlichen pro Tag erforderlichen quan-
titativen Bestimmungen die Zeit eines Kinzelnen nicht ausgereicht hiitte,
so war Herr Professor Dr. Harnack so frenndlich, die Bestimmungen
des Gesammtschwefels, sowie die Controllbestimmungen von B - D selbst
zu ibernchmen und spiter auch cinen Theil der Harnstoff- und Chlor-
bestimmungen auszufithren,
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in dem nach Ausfillung von A -4 C erhaltenen Filtrate
auch den Werth B 4- D und erhielten so nach Abzug des
meist sehr geringfigigen Werthes B direct den Werth D.
Die Ubereinstimmung war stets eine durchaus geniigende.

Es folge nun die nihere Beschreibung der einzelnen
Bestimmungsmethoden, welche in allen Fillen mit 50 ccm
filtriertem Harn ausgefiihrt sind.

1. Bestimmung von A + B (Salkowski).

Es wurden 5 ccm concentrirter Salzsiiure dem Iarn
zugesetzt, derselbe 15 bis 20 Minuten gekocht, bis er sich
ganz dunkel gefiarbt hatte. Dieser Flussigkeit wurde
Chlorbaryum im Uberschuss zugesetzt und dieselbe so
lange auf dem Wasserbade erwirmt, bis sich der Nieder-
schlag vollstandig abgesetzt hatte. Sodann wurde filtrirt,
der Niederschlag zuerst mit heissem Wasser, spiter mit
Alkohol ausgewaschen und mit dem Filter getrocknet.
Nachdem der getrocknete Niederschlag maoglichst vom
Filter entfernt und in e¢inen tarierten Platintiegel gebracht
war, wurde das Filter mit dem noch daran haftenden
Niederschlag verbrannt und dieser Ascherickstand dem
vorher entfernten Niederschlag zugefiigt. Der Tiegel
nebst Inhalt wurde geniigend gegliht und, nach Erkaltung
im Exsiccator, gewogen.

2. Bestimmung von A 4 C.

Zum Harn wurden ca 15 bis 20 ccm concentrierter
Essigsiiure und Chlorbaryum, letzteres im Uberschuss,
zugesetzt, das Ganze auf dem Wasserbad ca. 24 Stunden
erwirmt, damit der Niederschlag volistindig ausfallen
konnte. Darauf wurde filtriert, sodann zuerst mit ver-
diinnter Essigsiure, hierauf mit heissem Wasser und
Alkohol ausgewaschen und im Ubrigen wie unter 1 ver-
fahren,
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3. Bestimmung von B (Baumann).

Das Filtrat von A + C wurde mit 5 ccm concentrierter
Salzsiure versetzt, ca 15 bis 20 Minuten gekocht und
nachtriiglich solange auf dem Wasserbade erwidrmt, bis
sich der Niederschlag vollstindig abgesetzt hatte. Daraui
wurde filtriert und wie oben verfahren.

1. Bestimmung des Gesammt-Schwefels.

Der Harn wurde mit Soda und Salpeter in einer
Platinschale auf dem Wasserbade allmihlich zur Trockne
verdampfit, der Trockenriickstand verbrannt und leicht ge-
gliht, darauf die Schmelze in heissem Wasser geldst und
abfiltriert, der Rickstand aut dem Filter sodann
nochmals in der Platinschale verbrannt, die Asche in
Wasser unter Zusatz einiger Tropfen Essigsiiure gelost
und zum ersten Filtrat in dasselbe Becherglas filtriert und
nachgewaschen. Das Filtrat wurde reichlich mit Essig-
siure Uiberneutralisiert und nach liangerem Digerieren in
der Wirme mit Chlorbaryum gefallt, der Niederschlag
nach dem .vollstindigen Absitzen auf dem Filter gesammelt,

ausgewaschen und wie oben angegeben weiter behandelt.
’ *

5. Controllbestimmung von B + D.

Das Filtrat von A 4 C wurde mit iiberschiissiger Soda
und Salpeter in einer Platinschale zur vollstindigen Trockne
verdampft, der Trockenriickstand verbrannt und gegliiht,
die Schmelze mit heissem Wasser extrahiert und der noch
stark kohlehaltige Niederschlag auf dem Filter gesammelt.
Sodann wurde derselbe nochmals mit Salpeter in der Platin-
schaie verbrannt, gegliiht, der Glithriickstand vollstindig
auf dem Filter gesammelt, ausgewaschen und wie oben
angegeben weiter behandelt.

Der zu unseren Untersuchungen benutzte Hund, ein
junger langhaariger Spitz, hat sich tber drei Monate im
Isolierkifig befunden und withrend der Zeit eine voll-
kommen gleichmissige Nahrung erhalten, bestehend pro




- 12 -

Tag aus 150 gr reinem, sehnenfreien ILendenfleisch
vom Ochsen, 80 gr reinem Speck und 4 gr Kochsalz.
Das Thier befand sich wihrend der ganzen Zeit voll-
kommen wohl, trotz der wechselnden Wiarmeverhiltnisse;
nur zuletzt traten einige Hautabschirfungen auf. Das
Korpergewicht des Thieres stieg wihrend der 3 Monate
von 9300 gr auf uber 12000 gr.

Das Thier setzte also von der Nahrung stetig an,
ein Umstand, der indess die Sicherheit unserer Resultate
in keiner Weise beintrachtigte. Der Kifig, in welchem das
Thier sich befand. ermoglichte das Auffangen des Harns
ohne nennenswerte Verluste: alle Winde des aus Latten
hergestellten Kifigs waren mit Zinkblech beschlagen, das
Thier selbst lag auf einem Drahtgeflecht, durch welches
der entleerte Harn sofort durchfloss auf einen allseitig
geneigten Zinkboden, dessen tiefste Stelle sich in der Mitte
der vordern Seite befand, woselbst der Harn durch eine
Offnungabfloss. Alleunsere Harnmessungenund Bestimmungen
geschahen fur den Zeitraum von 2 mal 24 Stunden, und
zwar immer von 7 Uhr abends an: vor Beendigung irgend
einer Periode wurde der etwa noch in der Blase befindliche
Harnrest um 7 Uhr abends durch den Katheter entleert.
Die Reinigung des Kiifigs war durch die Herausnahme des
Drahteinsatzes aufs leichteste zu bewerkstelligen; wir ver-
fiigten ausserdem fiiber zwel ganz gleiche Kifige.

Uber die Einwirkung der von uns angewandten Stoffe
auf die Diurese des Thieres war es nicht ganz leicht sichere
Ergebnisse zu erlangen, weil wihrend der drei Monate der
Versuchszeit ungemein grosse Schwankungen in der Aussen-
temperatur vorkamen. Der Kifig befand sich auf einem
zwar heizbaren Flur, der sich indess doch zuweilen erheblich
abkiihlte. Doch konnten wir soviel ermitteln, dass durch
das Chloralhydrat im allgemeinen die Diurese steigt, was
wir vom Amylenhydrat nicht beobachten konnten. Wir
theilen nunmehr die Resultate unserer durch mehr als sechs
‘WachenfortgesetztenSchwefelbestimmungenimEinzelnen mit,
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Verhalten der Schwefelausscheidung.

I —2. Nov. Harn pro Tag 330 ccm.
Gesammtschwefel pro Tag: 0,23538 gr.

Ausgeschieden wurden:
A - B Ba SO, 0,1674 = 64,3 o/,
C - D Ba SO, 0,0928 = 35,7 ¢/,
in toto Ba SO, 0,2602 = 100,000,

: Analytische Belege
Bestimmung von A -+ B
0,1613
0,1734
im Mittel 0,1674.

5—06. Nov. llarn pro Tag 180 ccm,
Gesammischwetel pro Tag: 0,2646 gr.

Ausgeschieden wurden:
A 4B Ba SO, 0,2923 = 54,6 9/,
C -+ D Ba SO, 0,2426 = 45,4 9/,
in toto Ba SO; 0,5349 = 100,009/,

Analytische Belege
Bestimmung von A -- B.
0,2911
0,2934

im Mittel 0,2923

7—9. Nov. Ilarn pro Tag 203 ccm.

Gesammtschwefel pro Tag: 0,2253 gr.
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Ausgeschieden wurden:
A. Ba SO, 0,1996 = 49,40%/,

B. , , 00338 = 8360,
C. ., , 0,472 = 3641,
D. 0,0236 ~ 583

in toto Ba SO, 0,4042 = 100,000/,

Analytische Belege

Bestimmung von B. Bestimmung von A - B.
0,0357 02317
0,0318 0,2350
im Mittel 0,0338 im Mittel 0,2334

Bestimmung von A 4 C.
0,3316
0,3417

im Mittel 0,3367

10 - 11. Nov. Harn pro Tag 255 ccm.
Gesammtschwetel pro Tag: 0,2632 gr.

Ausgeschieden wurden:
A. Ba SO, 0,2130 = 56,73/,
B. , , 0029 = 7,720,
C+D. , . 10,1335 = 35,559,
in toto Ba SO, 0,3755 = 100,000/,.

Analytische Belege

Bestimmung von A - B. Bestimmung von B.
0,2358 0,0292
0,2482 0,0289
im Mittel 0,2420 im Mittel 0,0290

12—-16. Nov. Harn pro Tag 264 ccm.
Gesammtschwefel pro Tag: 0,2482 gr.
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Ausgeschieden wurden:

A. Ba SO, 0,1910 = 55,800/,
B. , ., 00239 = 6,98/,
C. ., , 00868 = 25,339,
D. , ., 00406 = 11,899,

in toto Ba SO, 0,3423 = 100,000/,

Analytische Belege
Best. von A 1+ B. Best. von A 4 C,

0,2140 0,2718
0,2158
im Mittel 0,2149
17—18. Nov. Harn pro Tag 210 ccm.

Gesammtschwefel pro Tag:

Best. von B.
0,0244
0,0235

im Mittel 0,0239

0,2895 gr.

Ausgeschieden wurden:

A. Ba SO, 02712 = 54,000/,
B. , 0,0300 = 5,970/,
C. , , 01313 = 26,100,
D. 0,0697 = 13,879/,
in tcto Ba bO; 0,5022 = 100,000/,

Analytische Belege.
Best. von A - B. Best von A -+ C. Best. von B.
0,3012 0,3935 0,0300
Am Abend des 18 Nov. 3,0 Amylenhydrat in
den Magen.
19—20. Nov. Harn pro Tag 185 ccm.

Gesammtschwetel pro Tag: 0,2135 gr.

Ausgeschieden wurden:

A, Ba SO, 0,2074 = 49,389/,
B. " 0,0231 == 5,500/,
C ” 0,0711 = 16,937/,
D 0,1184 = 28,199/,
in toto Ba b04 0,4200 = 100,0009,.
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Analytische Belege

Bestimmung von A + B. Bestimmung von A + C.
0,2287 0,2785
0,2323 0,2687

im Mittel 0,2305 im Mittel 0,2736

Bestimmung von B.
0,0200
0,0262
im Mittel 0,0231.

21 - 22. Nov. Harn pro Tag 215 ccm.
Gesammtschwefel pro Tag 0,2870 gr.

Ausgeschieden wurden:

A. Ba SO, 0,2411 = 49,629/,
B. 0,0215 = 4,410},
C. 0,0877 = 18,039/,
D i 0,1356 = 27,929/,

in toto Ba SO, 0,4859 = 100,007/,

Analytische Belege

Bestimmung von A 4 B. Bestimmung von A 4 C,
0,2665 0,3245
0,2587 0,3210

im Mittel 0,2626 im Mittel 0,3228

Bestimmung von B. Bestimmung von B -4 D.

0,0218 0,1528
0,0212 —0,0215

im Mittel 0,0215 0,1313 far D.

23—24. Nov. Harn pro Tag 243 cem.
Gesammtschwefel pro Tag: 0,2309 gr.
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Ausgeschieden wurden:

A. Ba SO, 02333 = 61,80/,
B. . 0,0275 = 7,389/,
C. , 0,0775 = 29,559,
D. 0,0387 = 10,279/,

in toto Ba SO, 0,3770 = 100,009/,.

Analytische Belege

Bestimmung von A +- B. Bestimmung von A - C.
0,2654 0,2962
; 0,2562 0,3148
im Mittel 0,2608 im Mittel 0,3055
: ° Bestimmung von B.
; 0,0245
. 0,0304

im Mittel 0,0275

25— 26. Nov. Harn pro Tag 365 ccm.
Gesammtschwefel pro Tag 0,2504 gr,

; -Ausgeschieden wurden:

A + B. Ba SO, 0,3653 = 73,169/,

‘ cC+D. 0,1340 = 26,849/,
in toto 0,4993 — 100,000 .

Analytische Belege.
Bestimmung von A -+ B,
0,3680
0,3623

im Mittel 0,3653

Am Abend des 26. Nov. 5,0 Amylenhyvdrat in
den Magen,
27—28. Nov. Harn pro Tag 275 ccm.
Gesammtschwefel pro Tag 0,2040 gr.
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Ausgeschieden wurden:
A. Ba SO, 0,1440 = 51,489/,

B. . 0,0105 — 3,789/,
C. ) 0,0333 = 11,919/,
D. 0,0918 = 32,83%/,

in toto Ba SO, 0,2796 = 100,00/,.

Analytische Belege

Bestimmung von A+ B Bestimmung von A-+C.

0,1566 0,1699
0,1524 0,1802
im Mittel 0,1545 im Mittel 0,1750
Bestimmung von B.
0,014
0,0106

im Mittel 0,0105.
29—--30 Nov. Harn pro Tag 265 ccm.

Gesammtschwefel pro Tag 0,33706 gr.

Ausgeschieden wurden:

A. Ba SO, 0,2558 = 55,179/,
B. 0,0223 = 4,839/,
c. ., 0,0605 = 13,03/,
D . 0,1250 = 26,979/,

in toto Ba SO, 0,4636 = 100,009/,.

Analytische Belege

Bestimmung von A+ B. Bestimmung von A+ C,

0,2769 0,3093

0,2798 0,3150

im Mittel 0,2781 im Mittel 10,3122
Bestimmung von B. Bestimmung von B+ D.

00,0228 0,1431

0,0218 --0,0223

im Mittel 0,0223 im Mittel 0,1208 fur D.
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1 ~2. Dec. Harn pro Tag 170 ccm.
Gesammtschwefel pro Tag 0,2690 gr.

Ausgeschieden wurden:

A. Ba 50, 0,1923 = 57,949/,
B. , , 00189 = 569/
< C+D. .« 00,1207 = 36,379/,

in toto Ba SO, 0,3319 = 100,000/,.

i Analytische Belege

Bestimmung von A + DB. Bestimmung von B.
: 0,2148 0,0204
0,2073 0,0173
im Mittel 0,2112 im Mittel 0,0189

3—4. Dec. fillt aus,

5—6. Dec. Hara pro Tag 270 ccm.
Gesammtschwefel pro Tag 0,2867 gr.

Ausgeschieden wurden:
A. Ba SO, 0,2003 = 51,839/,

B. , ., 00232 = 5,95,
C. , ., 00391 = 10,119,
D. , . 01242 = 32,110/,

in toto Ba SO, 0,3868 = 100,000/,.

Analytische Belege.
Best. von A + I3. DBest. von A 4+ C. Best von B.

0,2297 0,2367 0,0238
0,2220 0,0225
0,2187 im Mittel 0,0232

im Mittel 0,2235

Am Abend des 6. Dec. 3,0 Chloralhydrat in
den Magen, Nachts leichtes Erbrechen, am fol-
genden Tage Appetit gut.
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7—8. Dec. Harn pro Tag 350 ccm.
Gesammtschwefel pro Tag 0,2313 gr.

Ausgeschieden wurden:
A. Ba SO, 0,0976 = 40,53/,
B. , , 00234 = 9,720/,
c. , , 00202 = 38,39
D w  w 0,0996 = 41,3069/,
in toto Ba SO, 0,2408 = 100,000/,

Analytische Belege
Bestimmung von A + B. Bestimmung von A -+ B.

0,1209 0,1166
0,1210 0,1162
im Mittel 0,1210 im Mittel 0,1164

Bestimmung von B. Bestimmung von B - D.

0,0201 0,1219
0,0267 — 0,0234
im Mittel 0,0234 0,0985 fur D.

9—10. Dec. Harn pro Tag 315 ccm.
Gesammtschwefel pro Tag 0,3786 gr.

Ausgeschieden wurden-

A. Ba SO, 0,2367 = 54,079,

B. , , 00259 = 5,930
c. , ., 000607 = 13,859,
D. , ., 01145 = 26,15,

n toto Ba SO, 0,4378 — 100,00/,

Analytische Belege
Best, von A - B. Best. von A+ C. Best. von B.
0,2013 0,2845 0,0268
0,2638 0,3021 0,0250
im Mittel 0,2626 im Mittel 0,2933 im Mittel 0,0259
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Am Abend des 10, Dec. 5,0 Chloralhydrat
in den Magen. Geringes Erbrechen.

11—12. Dec. Harn pro Tag 335 ccm.
Gesammtschwefel pro Tag 0,2968.

Ausgeschieden wurden:

A. Ba SO, 0,1451 = 47,509/,
B. , , 0,0182= 50979,
c. ., 5, 00271 = 8,879,
D . s 0,1150 = 37,669/,

in toto Ba SO, 0,3054 = 100,00¢,

Analytische Belege
Best. von A -1 B. Best. von A 4+ C. Best. von B.
0,1658 0,1679 0,0203
0,1608 0,1728 _0,0161
im Mittel 0,1633 im Mittel 0,1704 im Mittel 0,0182

13 -14. Dec. Harn pro Tag 230 ccm.
Gesammtschwefel pro Tag 0,2841 gr.

Ausgeschieden wurden:
A. Ba SO, 0,2630 = 58,509/,

L., 0,0214 = 4,769,
C. ., , 0,0457 = 10,179/,
D. , ., 011195 = 26,570/,

in toto Ba SO, 0,4496 = 100,000/,

Analytische Belege
Best. von A+ B, Best. von A + C. Best. von B
0,2818 0,3035 0,0205

0,2870 0,3077 0,0222
im Mitte1 0,2844 im Mittel 0,3056 im Mittel 0,0214
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15—16. Dec. Harn pro Tag 225 ccm.
Gesammtschwefel pro Tag 0,2565 gr

Ausgeschieden wurden:
A. Ba SO, 0,2182 = 52,65,

B. , ., 00245 = 592°)
C. ., . ',0445 = 10,74
D . on 0,1272 = 30,699/,

in toto Ba SO, 0,4144 = 100, 0%/,.

Analytische Belege
Best. von A 4 B. Best. von A + C. Best. von B.
0,2405 0,2602 0,0239
01,2449 1,2592 0,0250
im Mittel 0,2427 im Mittel 0,2597 im Mittel 0,0245

Stellen wir nun die Thatsachen, welche sich aus diesen
Berechnungen ergeben, zusammen. Als Mittel aus den
Normaltagen ergiebt sich. dass das Thier im Durchschnitt
pro Tag ausgeschieden hat

0,2514 gr S.
Davon etwa
61,700/, als SO; (A -+ B)
25,759/, als unterschweflige Saure (C)
12,559/, als organischer Schwefel (D).

An den beiden ersten Tagen nach Eintiihrung von
Amylenhydrat belauft sich der Gesammt-Schwefel pro
Tag auf

0,2135 gr
davon
54,880/, als SO; (A 4 B)
16,930/, als unterschweflige Saure (C)
28,199/, als organischer Schwefel (D).

Das heisst in Worten ausgedriickt: durch das Amylen-
hydr at wird die Gesammtschwefelausscheidung an den
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zwei ersten Tagen verringert, ausserdem aber die relative
Ausscheidung des oxydierten Schwefels (der Schwefelsiure
und unterschwefligen S#ure) vermindert, die des nicht oxy-
dierten vermehrt. Hieraus lisst sich entnehmen, dass an
den zwei ersten Tagen der Amylenhydratwirkung die
Oxydationsvorgidnge im Organismus abgeschwicht sind.

Am 3. und 4. Tage nach Amylenhydrat dauert
diese Wirkung auf die Oxydationsvorgange noch fort: D
ist noch bedeutend vermehrt, wihrend die anderen Werthe
vermindert sind. Betrefls der Gesammt-Schwefelausscheidung
ist zu bemerken, dass dieselbe vermehrt ist gegen die Norm:

0,2870 gr gegen 0,2514 gr S am Normaltag. Der
Organismus scheint den fritheren Ausfall durch eine Mehr-

produktion decken zu wollen, um so gewissermassen das
Gleichgewicht wieder herzustellen.

Beim zweiten Versuche kommt wieder dieselbe Er-
scheinung zum Ausdruck; am 1. und 2. Tage: Sinken
des Gesammt-Schwefels, Verminderung der oxydierten
Verbindungen, Vermehrung der nicht oxydierten; dann in
den folgenden Tagen allmahlige Compensation: zuerst
wieder des Gesammt-Schwetels, dann der oxydierten
Schwefelverbindungen. :

Die Nachwirkung scheint bei diesem zweiten Versuche
eine intensivere zu sein.
Bei der Chloralhydratwirkung dagegep zeigen die

Verhiltnisse der Schwefelausscheidung ein ganz auderes
Bild.

Zwar sind an den ersten beiden Tagen nach der Ver-
abreichung des Mittels der Gesammt-Schwefel pro Tag und
alle anderen Werthe des oxydierten Schwefels vermindert,
wihrend D so ungeheuer gewachsen ist, dass es iiberhaupt
den grossten Prozentsatz ausmacht. Diese Verdinderungen
finden ihren Grund wohl darin, dass man die beiden ersten
Tage als noch direkt unter der Narkosewirkung stehend
ansehen muss und dass durch die Narkose wahrscheinlich alle
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Stoffwechselvorginge und insbesondere die Oxydationspro-
zesse abgeschwiicht werden. Eine ganz andere Wirkung
des Chloralhydrats tritt hauptsachlich erst vom 3. und
4. Tage an hervor: Die Gesammt-Schwefelausscheidung
wird weit tber die Compensierung des anfinglichen Aus-
falles gesteigert, wiahrend zugleich die Werthe des oxy-
dierten Schwefels gegen die Norm erheblich veringert, die
des nicht oxydierten Schwefels (organische Schwefelver-
bindungen) ganz bedeutend gesteigert sind.

Der durch die Chloralhydratwirkung in vermehrter
Menge zur Ausscheidung gebrachte Schwefel verlasst also
den Korper nicht im oxydierten Zustande. Ich halte mich
demnach fiir berechtigt, nach den Ergebnissen der oben
mitgetheilten Schwefelbestimmungen den Satz aufzustellen:

das Amylenhydrat wirkt mindestens voriibergehend
ciweissersparend und oxydationshemmend, das Chloral-
hydrat wirkt eiweisszersetzend, aber ebenfalls oxydations-
hemmend.

Zur besseren Ubersicht und um zugleich die Richtig-
keit dieses Satzes noch klarer vor Augen zu f{fithren, diene
die folgende Zusammenstellung?) der hauptsichlichsten
Durchschnittszahlen.

O ——— T ——— ——— ———

tiesamimntschwefel nach Amylenhydrat|nach Chloralhydrat.
pr. Tag. Normal: 0,2514 er. 0,2046 gar. 0,2977 gr.

A. 54,440/, 149,389/, 40,530/,

B. 7,26%/, 5,500/, 9,720/

C. 25,759, 16,939/, 8,390/,

D. 12,550, 28,199/, 41,369/,

Hieraus ergiebt sich mit unzweideutiger Gewissheit,
dass das etwa 180/, betragende Plus des Schwefels, welches
in den Tagen nach der Chloralhydrateinfihrung aus-
geschieden wird, nur in organischer Verbindung den
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Koérper verlassen kann und nicht im oxydierten Zustande.
Die absolute Menge des in organischen Verbindungen aus-
geschiedenen Schwefels betrigt am Normaltage etwas iiber
3 Cen’tigramm, am Chloraltage tber 12 Centigramm, also
fir den letzteren ergiebt sich ein Uberschuss von etwa
9 Centigramm. Da aber die Mehrausscheidung des Gesammt-
Schwefels am Chloraltage 41/, Centigramm betragt, so
bleibt immer noch ein Plus von ca. 4/, Centigramm. —
Am Amylenhydrattage betragt die absolute Menge des
Schwefels in organischer Verbindung tber 7 Centigramm,
also gegen den Normaltag ebenfalls ein Plus von uber
4 Centigramm, was etwa den 5.—0. Theil der gesammten
Schwefelausscheidung ausmacht. Das beweist also mit
unwiderleglicher Klarheit: beide Hypnotica schwichen in
ihrer Wirkung als solche die Oxydationsprozesse im Korper,
die etwa auf */; ihrer Intensitit reduciert werden. Aber bei
der Chloralwirkung kommt ein ganz neuer Faktor hinzu:
eine vermehrte Zerstdorung von organischer Substanz, und
diese kann nicht durch Verbrennung stattfinden, sondern nur
durch Spaltung, durch Zerfall

Dieser Unterschied in dem Verhalten der beiden
Ilypnotica kann nur auf die Anwesenheit des Chlors in
einem derselben zuriickgefiihrt werden.

Mit diesen Resultaten stimmen nun die Ergebnisse
unserer auf die Verhiltnisse der Stickstoffausscheidung
gerichteten Versuche vollkommen fiiberein.  Dieselben

1) Die obigen Zahlen lassen, worauf wir beilinfiz hinweisen wollen,
anch cine genane Berechnung des Verhiltnisses von B: A, d.h. der
gepaarten zn der cinfachen praeformierten Schwefelsiure bei dem mit
reiner Fleischnabrung gefiitterten Hunde zu. Das Verhiiltniss betrigt fiir
das normale Thicr 1:7,55, wihrend der ganzen Dauer des Versuchis
1:9,1. Bei den friilheren Berechunungen dieser Verhiilrnisszahlen im Hunde-
harn ist oftmals statt B: A viclmehr B: A |- C ermittelt worden, was selbst~
verstindlich wesentlich andere Zahlenwerthe ergiebt.
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wurden bei dem namlichen Hunde ausgefihrt, der auch
die gleiche Nahrung wie frither, bestehend aus 150 gr.
Fleisch, 80 gr. Speck, 4 gr. Kochsalz erhielt und sich be-
reits seit Wochen im Stickstoffgleichgewicht befand.

In der ersten Versuchsreihe wurde dem Tiere nur
Chlorvalhy drat verabreicht, zuerst 3.0 dann 5,0. Es wurde
der Harnstoff nach I.iebig-Pfliger folgendermassen be-
stimmt:

15 ccm Harn wurden auf das Doppelte verdiinnt und
mit 15 ccm Barytmischung, bestehend aus 2 Volumina ge-
sittigten Barytwassers und 1 Volumen einer kalt gesiittigten
Losung von salpetersaurem Baryt, versetzt und filtriert.
Vom Filtrate wurden 15 ccm entnommen, hierzu solange
vorsichtig Quecksilberldsung zugesetzt, bis die Gelbfarbungin
dem Kalium bicarbonicum enthaltenden Glasschilchen gerade
sichtbar zu werden anfing. Darauf wurde die Flussigkeit
im Becherglase mit einer entsprechenden Sodalosung neu-
tralisiert und vorsichtig Quecksilbernitratlosung zugesetzt,
bis die Endreaktion deutlich sichtbar wurde.

Die Chlorbestimmung wurde nach Volhard mit
der voun v. Mering angegebenen Modification ausgefihrt.
10 cem Harn wurden mit Essigsaure und Zinkstaub versetzt
solange gekocht, bis der Dampf einen mit essigsaurem Blei
getriankten Fliesspapierstreifen nicht mehr briaunte. Die
Flissigkeit wurde auf 50 ccm verdinnt und filtriert, vom
Filtrat wurden 10 ccm = 2 ccm Harn entnommen. Nach
Zusatz einiger Tropfen Salpetersiure und 20 ccm 1y, Nor-
mal-Silberlosung wurde mit Rhodanammonium unter Ver-
wendung von Eisenammoniakalaun zuriicktitriert. Die Kr-
gebnisse sind in der folgenden Tabelle verzeichnet,
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- Harn- Harnstoff;a?t: E;I;\t()ff in ﬂChlor- Ch]ornamﬁ_uTn
Datuin. menge |Liebig-Plliiger gr. pro natrium | in gr. pro
in ccm. in %/,. 2 Tage. in 0. 2 Tage.

3/4. XIL 440 4,18 18,39 2,34 10,30
5/6. XII. | 540 3,56 19,22 1,93 10,42
3,0 Chloral-

hydrat.

7/8. XIL | 700 2,17 15,19 1,43 10,02
9/10. XII.| 630 3,27 20,09 1,99 12,54
5,0 Chloral-

hydrat.

11/12 XIL 710 2,29 16,20 1,64 11,64
13/14. XIIL| 460 4,14 19,04 2,15 9,89

In der zweiten Versuchsreihe wurde neben dem Harn-
stof und Chlor der Gesammistickstofl nach Kjeldahl
bestimmt. Letztere Methode wurde stets in zwei Parallel-
proben folgendermassen ausgefithrt. 5 ccr. Harn wurden
auf das doppelte verdiinnt, dann wurden je 5 ccm. dieser
Verdiinnung, mit 6 ccm. concentrierter Schwefelsiure und
mit 0,4 gr. Quecksilber versetzt, in einem Kolbchen so lange
erhitzt, bis der Riickstand ganz farblos wurde. Nach dem
Erkalten wurde derselbe in einen grosseren Destillierkolben
gespiilt und mit Wasser einigemal nachgespilt. Dann
wurden ca. 60 ccm. 259/, Natronlauge allmihlig in der Weise
zugesetzt, dass zuerst 40 ccm. zugefillt wurden. Darauf
wurde eine Messerspitze Talk zugesetzt, um ein ruhigeres
Kochen zu erzielen, dann ca 40 ccm. 49/, Schwefelkalium-
losung, zuletzt der Rest der Natronlauge.

Diese Flissigkeitsmenge wurde in dem Destillierkolben
nach Verbindung mit dem Kihlrohr ca. auf die Hilfte ein-
gekocht. Der Kolben trug eine Sicherheitskugel, um jedes
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Uberspritzen  der kochenden Masse zu verhiiten. In der
Vorlage befanden sich 50 ccm. 'f; Normalschwefelsiure.
Die Menge des uiberdestillierten Ammoniaks wurde schliesslich
durch Titration der Schwelelsaure in der Vorlage mit
1/, Normalnatronlauge unter Verwendung von Phenolphtalein
bestimmt.

Es folgen hier die Ergebnisse des zweiten Versuchs.

—— — —

A. B. C. . .
b Harn- Gesammt | Harnstoff | Stickstoff lbbe‘r' (,Jl“\a'.
atum. 'menge N in gr.| in gr. - 5¢ 1.1'1:;\ V(:l ll‘l)'l‘gl.
mcem. o2 Tage fpro2 Tage|Harnstoff. A diber Clpro=lage.

10/11 1.93.| 410 | 11,40 | 20,74 9,68 1,72 9,72
12/13. 470 | 10,58 | 18,47 8,62 1,96 9,87
14/15, 530 | 10,55 | 20,88 9,74 0,81 10,23
16/17. 490 | 11,27 19,89 9,28 1,99 11,17

Im Mittel 475 10,96 | 20,00 9,33 1,63 10,29

Am Abend d. 19.
5,0 Chloralhydrat per os.
20/21. 1. 390 9,79 17,85 83,33 1,46 9,36
22/23. ’ 500 14,67 22,70 10,59 4,08 12,85
24/2’) - 445 12,10 20,02 9,34 2,76 10,01

Am Abend d. 25.
5,0 Amylenhydrat per os.
26/27. L 260 7,47 12,32 5,75 1,72 83,36
28/29. 370 10,55 19,13 8,43 1,62 8,21
30/31. ,, 470 | 11,62 | 20,77 9,69 1,83 | 10,37

Vergleicht man nun die Zahlen wihrend der Normal-
periode und die in der Chloralhydrat- und Amylen-
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hydratperiode untereinander, so sieht man, dass letzteres
Mittel die Gesammtstickstoffmenge und die Harnstoffmenge
in nahezu gleicher Weise vermindert, es wirkt also eiweiss-
ersparend und oxydationshemmend hauptsiachlich in den
beiden ersten Tagen der Wirkung, wiahrend vom 3. Tage
ab meist eine theilweise Compensierung des anfiinglichen
Ausfalls zu beobachten ist. Mit dem obigen, in betreff der
Schwefelausscheidung gewonnenen Resultate stimmt dieses

" Ergebniss durchaus tberein.

Das Chloralhydrat dagegen vermehrt den Ge-
sammtstickstoff so bedeutend, ohne die Harnstoffaus-
scheidung zu vermehren, dass man unmdglich an eine Ver-
stirkung der Oxydationsprocesse im Korper, sondern nur
an einen auf andere Weise zu stande gekommenen Eiweiss-
zerfall denken kann. Ja wiahrend der zwei ersten Tage
der Wirkung macht sich sogar (genau wie wir dies oben
bereits” fiir die Schwefelausscheidung nachgewiesen haben)
infolge der hypnotischen Wirkung des Mittels entschieden
auch ein schwichender Einfluss auf die Oxydationsprocesse
geltend, erkennbar durch eine Abnahme der Harnstoftfaus-
scheidung, die indess in den folgenden Tagen so vollstindig
compensiert wird, dass fiir den Durchschnitt wieder die
Norm erreicht wird. Auch hier macht sich in den ersten
2 Tagen die Narkosewirkung geltend, die Wirkung auf
den Eiweisszertall tritt erst am 3 - 4. Tage hervor. Somit
herrscht vollstindige Ubereinstimmung in Hinsicht der
Stickstoft- und der Schwetelausscheidung auch fiir das
Chloralhydrat, so dass der oben aufgestellte Satz hierin
eine weitere Stiitze findet.

Ein vollig gleiches Resultat, wie wir far das Chloral-
hydrat, haben fir das Chloroform Kast und Mester?)
und kurze Zeit darauf Rudenko?) erhalten. Iistere

1) Kast und Mester, Zeitschrift fitr klinische Medizin, B. XVIIL

3. 469.

2 Rudeuko, Virchows Archiv. B. 125. 8. 102,
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haben gefunden, dass im Harn nach lingerer Chloroform-
narkose eine nicht unbedeutende Vermehrung des nicht
oxydierten Schwefels als Ausdruck einer tief greitenden
Einwirkung auf den Eiweissumsatz stattfindet.

Rudenko geht von dem Gedanken aus, dass bei
Steigerung oder Verminderung des Eiweissstoffwechszls
die Menge des neutralen Schwefels als Massstab der
Intensitiit der Oxydationsprozesse im Korper dient. Er hat
dic Menge des neutralen Schwefels im IHundeharn be-
stimmt, indem er in einer Portion den Gesammtschwefel,
in einer andern die Gesammtschwefelsiure festgestellt hat,
um dann durch Subtraktion der zweiten von der ersten
Grosse den neutralen Schwetel zu finden. Dann hat er
untersucht, wie sich die Ausscheidung des neutralen
Schwetels unter dem Einflusse von innerlich verabreichten
Chloroformwasser gestaltet und getfunden, dass sie vermehrt
wird, wiahrend auch die Eiweisszersetzung bedeutend
zunimmt Er folgert daraus, dass die Oxydationsvorginge
im Organismus trotz des batrachtlichen Eiweisszerfalles sich
nicht vergrdssern, sondern verringern.

Diese beiden Publikationen wurden mir bekannt, als
ich nahezu meine Schwefcluntersuchungen beendet hatte;
ich méchte hier nur bemerken, dass ich vollstindig unab-
hingig von jenen Autoren meine Arbeiten begonnen und
‘cllendet habe.

Ferner hat Chittenden V) festgestellt, dass Urethan,
welches nur anfangs eine Vermehrang, spater sogar eine
Verminderung der Harnmenge bewirkt, durch Dosen von
1,3-——1,3 die Stickstotfausscheidung deutlich herabdrickt;
da die Schwefelausscheidung mit der des Stickstofts
parallel lduft, so hat das Urethan in kleinen Dosen ge-
nommen unzweifelhatt einen hindernden KEinfluss auf die
Eiweissumwandlung, der bei grossen Dosen noch ausge-
sprochener ist. '

1) Chittenden, Zeitschrift fiir Biologie. Bd. XXV, p. 496.
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In einer andern Abhandlung®) kommt derselbe Autor
zu dem Resultate, dass Alkohol in dem von ihm beim
Hunde tiglich angewandten Dosen (1,9 2,3 und 2,7 ccm
pro kgr) im Wesentlichen wie ein stickstofffreies Nahrungs-
mittel eiweissersparend wirkt.

Wenn nun das Chloralhydrat trotz des hindernd-n
Einflusses auf die Oxydationsvorginge diese nicht unbe-
deutende Eiweisszersetzung zu Wege bringt, wie ist dann
die Wirkung dieses Tlypnoticums zu erkliren? Die Ant-
wort hicrauf geben die Ammoniakbestimmungen, die nach
der von Neuhauer fir den Harn modificierten Methode
von Schlosing ausgefihrt wurden.

90 cem  filtrierten arns wurden in eine Glasschale
gefullt, diese aut einc mattgeschlitfenen Glasplatte gebracht
und dariiber ein gliserner Dreituss aufgestellt, der eine
weitere Schale mit 25 cem ! 5 Normalschwefelséiure trug-
In die unten stehende Glasschale wurden sodann 20 cem
Kalkmilch gegossen und das Ganze sofort mit einer Glas-
glocke bedeckst, deren geschliffener Rand mit Talg bestrichen
war, um einen luftdichten Abschluss zu erzielen. Den Apparat
lisst man 48 Stunden in ziemlich gleichmassiger Temperatur
stehen. Dann wurde durch Zurticktitrieren der Schwefelsiure
mit ', Normalnatronlauge unter Anwendung von Phenolph-
talein die Menge des aus dem Ilarn eutbundenen Am-
moniaks bestimmt. Bekanntlich erhilt man mit Hilfe dieser
Methode leicht etwas zu hohe Werthe, doch ergaben sich
fiir unsere Zwecke durchaus brauchbare Resultate.

Ergebnisse der Ammoniakbestimmungen.
Normaltage.
27;238. XII. 510 ccm llarn enthielten 0,330 gr Nl1;
29/30. XIL. 406 . ” 0,335 gr NII,.
Am 3. Januar 93 abends 7 Uhr bekam der Hund
per Schlundsonde 5 gr Chloralhydrat in den Magen.

v Chittenden, referiert in Maly's Jalwesbericht itber die Fortschritte
der Thier-Chemis B. 21, S.359.




Die folgenden Tage zeigen:
4/5. 1. 430 ccm Iarn mit 0,468 NH,; =~ + 0,133\
6/7.1. 520 ., 0,530 NH, = 1 0,198 {#usammen
8/9 1 390 ., . . 0365 NIL = o003 | 304

Auch in diesem TFalle findet die grosste Ausscheidung
am 3. und 4. Tage (6 und 7.1I) statt.

Wie bringt nun das Chloralhydrat diese Mehraus-
scheidung von Ammoniak hervorr Es st allgemein
bekannt, dass bei Fleischfressern und Menschen die jeweilige
Menge von Ammoniak im Harn abhingt von der jeweiligen
dem Karper entweder zugefithrten oder in demsclbzn ent-
stehenden Siuremenge.  Das dem Korper zugefthrte
Chloralhydrat  wird in demselben meist in Urochloral-
siture tibergefithrt und als solche auch im Ilarn ausgeschieden.
So lange sie im Korper weilt, also seinen Sauregehalt ver-
mehrt, muss es sich geltend machen durch eine entsprechende
Menge im Ilarn zur Ausscheidung gebrachten Ammoniaks.
Das Chloralhydrat hat die Formel C,H;Cl,0, mit dem
Molekulargewicht 165,5.

Im Durchschnitt kann man daher setzen:

Chloralhydrat (165,5): Ammoniak (17) = 10: 1. Ein
Gramm Chloralhydrat wird daher durchschnittlich 0,1 gr
Ammoniak entsprechen, d h die aus 1 gr Chloralhydrat
gebildete Menge der Urochloralsaure durch 0,1 gr Am-
nioniak gebunden werden. Wenn nun 5,0 gr Chloralhydrat
vollstandig in Form von urochloralsaurem Ammon im Harn
ausgeschieden wiirden, so musste dem ein Mchr von 0,5
Ammoniak im Harn entsprechen. Statt 0,5 haben wir aber
nur ein Mehr von 0,364 gr NII; gefunden Folglich kann
nicht alles Chloralhydrat als urochloralsaures Ammon zur
Ausscheidung g:bracht worden sein. Ubrigens ist ja aus
fritheren Untersuchungen bereits bekannt, dass in der That
nicht die ganze Menge des Chloraihydrats in das gepaarte
Produkt iibergeht. In unscrem Falle betrigt der nicht ge-
paarte Theil ein reichliches Viertel der cingefiihrten Chloral-
hydratmenge.
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Dieser Theil des Chloralhydrats wird von Seiten des
Organismus linger zuriickgehalten und tbt wahrscheinlich
Einwirkungen auf die Gewebe aus, in folge deren ein ver-
mehrter Zerfall der Gewebe eintritt.

Da sich aus unseren Untersuchungen ergeben hat, dass
der die vermehrte Eiweissausscheidung bedingende Faktor
im Chloralhydrat das Chlor ist, so kann es kaum einem
Zweifel unterliegen, dass jener Theil des Chloralhydrats
selbst unter Abspaltung des Chlors allmahlig zersetzt wird.
Dabei werden voraussichtlich anfangs chlorhaltige Verbin-
dungen gebildet werden, tber deren Zusammensetzung
man im Einzelnen kaum ectwas Sicheres anzugcben weiss.
Zuletzt wird indess dieses Chlor gebunden an Basen als
Chlorid im Ilarn zur Ausscheidung kommen. Dann miisste
sich das in den folgenden Tagen durch ein entsprechendes
Plus in der Chlornatriumausscheidung geltend machen; ein
Biick auf die obigen Versuchstabellen, in welchen die
NaCl-Werthe ihren Platz gefunden haben, bestiitigt diese
Voraussetzung. Im ersten Versuche ist wihrend der
8 Tage, in welchen 8,0 gr Chloralhydrat dem Thiere ein-
geftthrt wurden, eine Vermehrung der NaCl-ausscheidung
von ca. 2,03 gr zu konstaticren, im zweiten Versuche inner-
halb 6 Tagen nach 5,0 Chloralhydrat eine Vermehrung des
Gesammtkochsalzes um 1,44 gr. Hieraus ist leicht zu
berechnen, dass etwa ein reichliches Viertel des im Chloral-
hydrat enthaltenen Chlors schliesslich in Chlorid iibergegangen
und zur Ausscheidung gelangt ist, was mit dem obigen aus
den NHgwerthen abgeleiteten Ergebnisse auftallend iitber-
einstimmt und um so bemerkenswerther ist, als die Ver-
mehrung der Chlorausscheidung im Harn immer erst am
3. Tage nach der Linfthrung einer einzelnen Chloraldosis
sich bemerkbar macht!). Was andererseits nun die Natur

1) Wenn manche Autoren nach Einfithrung von Chloralhydrat keine
Zunahme der Clhlorausscheidung im Harn heobachtet haben, so ist dies wohl
darauf zuritckzufiliren, dass pwr dic an den beiden ersten Tagen aus-
geschiedene Menge beriicksichtigt worden ist.




der aus dem Eiweisszerfall selbst sich bildenden Substanz
anbetrifft, so werden voraussichtlich weitere Untersuchungen
sichereren Aufschluss darviber gewahren Die Schwefel-
ausscheidung verhalt sich beim normalen Hunde zu der
Stickstoffausscheidung wie 1:22. Bei der Chloralhydrat-
wirkung dagegen verhilt sich der tberhaupt mehr ausge-
schiedene Stickstoff zu dem mehr ausgeschicdenen Schwefel
etwa wie 11:1, das ist ziemlich genau das Verhialtnis von
N : S, wie es durchschnittlich in den Eiweisskorpern obwaltet,
Vielleicht stehen daher die im Harn ausgeschiedenen N-
und S-haltigen Verbindungen den Eiweisskorpern noch
nahe? Es ist im hohen Grade bemerkenswert, dass diese
im Chloralharn  eathaltenen N-verbindungen die Menge
des Quecksilberniederschlags (bei der I Iarnstofftitrierung
nach Liebig, nicht vermehren, also auch wohl dem llarn-
stoff nicht allzu nahe stehen.

Kast und Mester sind in ihrer oben erwiithnten
Abhandlung der Frage nach der Natur des schwefelhaltigen
Korpers auch niher getreten,  Sie sind zwar zu keinem
endgiiltigen Resultate gekommen, glauben jedoch, dass es
sich um einen dem Cystin dhnlichen Korper handle. Gegen
diese Annahme spricht eigentlich das obige Verhiltniss
von N :S;: denn im Cystin betragt dasselbe nahezu 1:2,
der ganze mehr ausgeschiedene Schwefel wiare dann mit
einer relativ winzigen N-menge verbunden, und die Haupt-
masse des mehr ausgeschiedenen N misste sich dann in
Verbindungen vorfinden, welche im Chloralharn alsdann
grammweise enthalten sein missten und von denen es dann
schwer erklarlich wire, warum sie bei der Harnstoft-
titrierung nicht mitgefillt werden. Jedenfalls ist es aber
vorlautig unmoglich, iber diec Natur jener N- und S-haltigen
Verbindungen im Chloralharn ein bestimmtes Urteil abzu-
geben. }

Das Gesammtergebniss unsercr Untersuchungen fassen
wir in den folgenden Siitzen zusammen:

15 Was bisher von den Jodverbindungen bekannt war,
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namlich die Eigenschaft, innerhalb des Organismus eine
theilweise Zersetzung unter Abspaltung von Jod zu erleiden,
das tritft auch fir verschiedene Chlorverbindungen zu,
und das frei gewordene Chlor veranlasst eine Mehraus-
scheidung von N- und S-haltigem Material des Korpers,
die indess nicht auf einer verstirkten Oxydation beruht.

9) Diese Wirkung des freien llalogens hat mit der
hypnotischen oder aniisthesierenden Wirkung garnichts zu
thun; sie ist unniitz und unter Umstanden schadlich. Die
lihmende Wirkung dieser Stoffe auf das Gehirn hat viel-
mehr stets eine gewisse Abschwichung der Oxydations-
prozesse im Korper zur Folge.

3) Chloralhydrat und Chloroform verhalten sich nach
dieser Richtung hin in vollkommen gleicher Weise, woraus
indess nicht etwa gelolgert werden darf, dass letzteres
aus ersterem im Korper sich bildet

4) Der Ersatz jener Mittel durch chlorfrcie Alkyl-
derivate muss im Interusse der praktischen Heilkunde als
wiinschenswert bezeichnet werden.




Lebenslauf.

Als Sohn des verstombenen praktischen Arztes Dr. med
Hermann Remertz wurde ich Johannes Remertz zn Rossla
am Harz am 27. Mai 1867 geboren.

Ieh besuchte die Gymmasien za Sangerhausen, Halle a. S.,
Kisleben und bestand aunfletzterem Ostern 1887 das Abiturienten-
examen. Im  Sommersemesler 1387 legann ich meine
medicinischen Studien in Berlin, setzte diesclben noch in dem-
sclben Semester in Halle a S fort, woselbst ichh ununterbrochen
big jetzt verblieb. Am 13 Mai 1889 bestand ich das tentamen
physicom, am 30. Juni 1892 beendigte ich das medicinische
Staa‘sexamen. Vom August bis November v. J. war ich als
Volontairarzt in der hiesigen Kimnigl. Universitits-Frauen-
klinik thiatig und erhielt am 1, November v J. dic Stelle
des Assistenten am hiesigen pharmakologischen Universitits-
Institut, welche ich gegenwiirtig noch bekleide.

Als Lehrer verehre ich die Professoren und Docenten
der Universitit Halle a. S.:

Ackermann, Bernstein, v.Bramann, Bunge,Eberth,
Eisler, Grife, Grepacher, Harnack, v. Herff, Hitzig,
Kaltenbach, Kraus, Krause, Kiissner, v. Mecring,
Oberst, Pott, Renk, Schwartze, Schwarz, Volhard,
Weber, Welcker.

Allen diesen Herren sage ich an diescr Stelle meinen
herzlichsien Dank.
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Thesen.

I.
Chloralhydrat wirkt trotz vermehrter Eiweisszersetzung
oxydationshemmend.
IL
Bei der tuberculdsen Geleukvereiterung ist die Resection
indiciert.
111

Wiahrend einer Choleraepidemie ist eine absolute Ab-
sperrung nicht mébglich und auch nicht notig.







