
Nttchtlruck xerboten.
Ueb er setztlllg sr ecllt t orbeh alten

YIII.

Ileber tlie im Organismus ktirrstlich erzeug,-

baren Yerkalkungen,
Yon

Prof. Dr. Julius v. Kóssa.

Aus denr pharmakologischen rnstitute der Buclapestel königl. ung.
thierárztiichen T{oclrschule.

Hierzu Tafel VII.

I;eber ilie nach 
':l"1r|;ffil-" H;#r_.ililenalis 

irr iler Niere

LrrrnN machte die Erfahrung (1880), dass, wenn er clie eine Niere
rles Kaninchens nrit Blut versorgende Arteria renalis fül einige Zeit
unterband, schon 24 Stunden nach Lösung der Ligatur uud wieder in
Gang befindliclrem Blutkreislauf in der Rindensubstanz der Niere, im
clegenerirten Epithel der gewundenen Harnkaná,lc]ren und im Flohlraum
tler Tubuli in Form conglobirter Cylincler winzige, glánzende, ilas Licht
stark brechencle Körner auftreten, welche siclr in verilünnter Essigsáure
t)reilrveise, irr Salzsáure vollkommen, bei gleichzeitiger Gasbildung lösen;
hingegen schwirrclen sie bei Behandiung mit Kalilauge nicht, ihre Con.
trrren werden im Gegentheil schárfer, auffallencler. Zur Erzelgltng dieset
krystallinischen Ablagerungeu genügt schon eine 2 Stunclen lang clauerncle
pelioclische lJnterbinclung, }íit Hámatoxylin ocler mit schrvach alkalischem
Prrrptlrin fárben siclr cliese Körnchen intensiv blau, beziehungsweise roth.
Aus clieser Reaction schliesst Lrrrnn, dass diese Cylinder. beziehungs-
weise die in ihnen enthaltenen Körrrer arrs kohlensaurem rrncl phosphor-
s&ulem Kalk bestehen, welche sich mit der organischen Grundsubstanz
zrr Kalka].buminaten vereinigt liaben.

Dieser pathologische Zrrstancl der Nieren entwickelt siclr idiopatlrisch
Zieglel,, Beitláge zul path. A[at. XXIX. Bat. 11
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selten in solchem Grade; tloch kann er bei Krankheiten, welche nit
einer intensiven und datrernden Störung der Circulation in del Nieren
einhergehen, trotzdem vorkommen, So erwáhnt Krrr 1) mit Beigabe einer
Illustration, dass man manchmal beim Rind bei Sclerosis total is
Ienum ausselordentlich stark verkalkte Nieren findet. (,,In extremster-weise bietet sich diese Anomalie bisweilen beim Rinde. Man bekommt
Rindsnieren zu sehen, welche abnorm gross und ausserordentlich hart
sind; die ganze Rindenmasge ist in kaum schueidbares, knirsclrendes,
durchweg fi.bröses Gewebe, zuweilen mit vielen kalkigen Ein.
Iag erun gen, umgewandelt" etc.)

Nach Unterbindung der Nierenschlagader beschránkt sich tlie Ver.
kalkung in iler Regel bloss auf ilie Rindensubstanz, manchmal ist sie
jerloch arrch an den durch clie Grenzschiclrt der Marksubstanz verlaufenclen
Kanálen clort zu selren, wo an cleren Epithel Nekrose nachweisbar ist.2)

Lrrrnx hat seine Experimente ilerart arrsgefülrrt. class er díe Haut
eines kaninchens an cler linken seite des stammes neben der wirbel-
sáule durchsc]rnitt. die Nierenarterie auf Letler unterband unil soilann
üe lVunde vernáhte, Die Operation ist selbstverstándlich mit gehörigen
antiseptischen Cautelen auszufiihren und gelingt bei einiger Yorsicht olrue
Zerntng der Niere gegen die 'Wundöffnung. Naclr beliebiget Zeít, |,2,
3, 4 Stunden, wird clie Wunde wieder geöffnet und der \rerband gelöst.
Statt eines Lederstücks habe ich immer ein der Lánge nach abge-
schuittenes Stück eines dickrvaniligen Kautschukrohres benutzt.

Diese Operation ist übrigens noch viel einfacher ohne Gefalrr d,er

Infection rasch durchführbar. Die linke Niere des Kaninclrens liegt
námlich so oberfláchliclr, dass sie von cler Bauclrseite her in Form einer
neben der \\'irbelsáule hervorrageuden, mit clen tr'ingern der linken Hand
fixirbaren Geschwulst verschiebbar ist. \\renn ilie ilerart vorgedrángte
Niere zwischen clie schliessbaren Branchen einer langen Piuce gefasst
wird (oder die Branchen einfach mittelst eines Fadens zusammengebunden
werden), so eTleichen wir classelbe wie mit cler l_.,rrrnN'sclren Opetatiorr"
Nach einer tlerartigen, 3-4 Stunclen dauernden lJnterbindung konnte
ich eine hoclrgratlige Verkalkung in der Niere erzielen und der grosse
Vortheil clieses Verfahrens gegenüber dem LrrtpN'schen ist der, class

eine umschriebene Entzünclung der tlie Niere umgebentlen Gewebe und
d,es Peritoneums, die Biltlung von Adhásionen mit d,en umgebenden
Organen vollkommen ausgeschlossen ist, Zwischen iler LrrrnN'schen
Operation und, meinem Verfahren besteht noch ein Unterschied: ilie
elstele erzeugt ausschliesslich eiue arterielle Anámie der Niere , weil

1) Krrr, Irehrbuch der pathol,-anatom. Diagnostilr, Stuttgart 1895,
Bd. II p. 495.

2; TrrrrnN, Unters. über den hámorrh. rnfarkt, Zeitschr. f. klin. }ted"
Bd, II p. 13l.
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b]oss die Nierenarterie unterbunilen wiral; bei Abklemmung tlurch dio
Haut hindulch wircl hingegen sowohl die Arterie als auch tlie Vene ab-
geklemmt. I_,rrrllr behauptet zwar in seiner Publication (l. c. S. 192),
class die Verkalkung nicht so hochgradig sei, falls wir beide Gefásse
rrnterbinden; dies steht jedoch mit meinen Erfahrungen nicht im Einklang"

An die Publication dieses AutoT§ mus§ ich noch eine Bemerkung
knüpfen, An eben citirter Stelle behauptet er námlich, dass die erste
Bedingung des Eintritts der Nierenverkalkung die vorübergehende
Unterbrechung des Blutkreislaufs sei; cloch müsse cliese lJnterbrechung
jedenfalls so lange dauern, bis sich Coagulationsnekrose des l{ierenepithels
entwickelt hat; naclr dauernder Unterbindung der Nierenarterie tritt
Yerkalkung trotz Nekrose des Epithels nicht ein, ,,weil die Circu]ations-
atörung eine dlauernde ist und das Organ nicht mehr vom arteriellen
Blut durchflossen wird." Nach seiner Auffassung ist clemnach cler Ein-
tritt der Verkalkung unter allen llmstánalen an das BIut und zwaT aL
clas arterielle Blut gebunden. Dieser Ansicht kann ich in ilieser Form
nicht zustimmen. Ich selbst konnte zwar auch die Beobachtung machen,
dass bei einem Kaninchen, dessen linke Nierenarterie clurc]r eiuen Monat
constant unterbunden blieb, sich bloss eine ganz unbetleutendle Petrifica-
tion an umschriebener Stelle entwickelte; wenD iclr jecloch sámmtliche
in den Hilus der Niere eintretenden Gebilcle (Arterie. \-ene uncl Ureter)
in toto (dauernd) urrterband, soTyaf in cler Niere des am 22, Tage
getödteten Thieres eine sehr starke Yerkalkuug zu sehen. Da in diesem
Falle der Eintritt arteriellen Blutes in die Niere vollkommen a,usge-
sch]ossen war, können nur zwei Annahmen clen Eintritt der Calciuifica-
tion erkláren. Die eine Erklárung ist die, dass sich vielleic}rt der Kalk
des in dem Gewebe der Niere enthaltenen Blutes uncl lrarnes in Krystall-
form nied,erschlug. Diese Annahme ist jedoch clarum auszuschliessen,
weil ein solches Quantum Kalk in den betreífenden Flüssigkeiten nicht
enthalten gewesen sein kanu. 1) Auch directe Yersu.che widersprechen
dieser Auffassung. Ich tödtete námlich zwei Kaninchen mittelst Piqűre,
brachte die am llilus unterbundenen Nieren in sterilisirte Eprouvetten
rrnd in einen 'Ihermostat, woselbst ich sie drrrch lange Zeit, bis zu einem
Monat, liegen liess. In den Nieren war nicht tlie Spur einer Yerkalkung
sichtbar. Die Verkalkung ist in unserem Falle riur durch die Annahme
zrr erkláren, dass Gewebsflüssigkeit aus den die Niere um_
gebenclen Geweben in das Gewebe tler i\iere imbibirt wurde uncl
deren KaIk hier nietlergeschlagen worclen ist. Diese Auffas§ung war
auch durch das mikroskopische BiIcI der Niere gestützt, inilem iler Kalk
bloss im periphersten Theil der Nierenrinde abgelagert war unrl nicbt

1) Ich fand námlich in dieser Niere
Gesammtgewichts der Niere ausmachto 

1

knirschte beim Iinschneiden.

0,0288 gr CaO, was 0,9632 0/o cles
die Niere war grünlichgelb untl

11*
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in Form von Cylinclern, wie wir sie sonst zrr Gesicht bekommen, sonclern
in X'orm eckiger, me}rr oiler weniger rvürfelförmiger Krystalle; im mehr
centralen Theil des Schnittes fehlte der Kalk vollkommen. Diese Imbi-
bition cler L.,ynphe in das Gewebe der }iiere konnte nur cladurc]r er-
erfolgerr, class clie Nierenkapsel ihre Impermeabilitát für Kalklösrrngerr
einbtisste. Meine diesbeziigliclren Versuche hatten einen positiven Er-
folg. W'enn man námlich clen Nierenhilus eines Kaninc]rens für einige
Stunilen unterbindet, dann das Thier tödtet und seine Nierenkapsel her-
metisch über die OeffnuItg eines engeren Glasrolires (Lumen 1/, cm weit)
bindet, in clas Rohr eine sehr verdiinrrte Calciumchloricilösung (sodass
z, B, in 1 ccm 1 mgr Kalksalz enthalterr ist) giesst und dasselbe in ein
weiteres Glasgefáss stellt, in welcbem eine selrr verclünnte Lösung von
oxalsaurem Ammon eutha]ten ist, so finclet marr, dass schon nach 10
bis 15 }Iinu_terr im áusseren Gefáss ein aus oxalsaurem kalk bestehender
Niederschlag arrftritt a]s Zeic]ren dessen, c-lass clie Kalklösrrng drrrch die
Niererrkapsel drrrclrclringen konnte.

Das Gesagte könneu wir fo)genclelmaassen zrrsammenfassen: Nach
dau ernder Unterbin dun g sámmtIiclr er Gebilde cles Nieren-
hiIus tritt eine \rerlralkung d,er Nierenrind,e ein; c1 er KaIk
stammt aus dem Gewebssaft tler die Niere umgebenden
Gewebe und drirrgt durch die peTmeabel geworclene
Nierenkapse1 hindurch mitteIst Imbibition in <1ie Nieren-
rin d e ein.

Uebel Yerkalkrrng iler Níererr nach Yergiftungen.

Die tTnterbrechung cler Circulation des Blrrtes in tlen Nieren ist
nicht clas einzige Yerfahren, mitte]st dessen man eine Petrification im
Epithel iler Niere ]rervorrufen kann, Snr,xovsr<y hat schorr lange vor
LrrtnN's Versuchen im Jahre 1866 bemerkt, dass in rler Niererrrinde
von Kaninclren, welche durch subcutane Injection yon Sublimai vergiftet
worclen waTen, 18-2+ Stu:rden nach T)arreicbung des Giftes Kalksalze
abgelagert werden, rvelche hauptsáchlich aus Kalkphosphaten bestehen,
welchen nach Slr,r<ovsrv Spuren yon kohlensaurenr Kalk uncl Kochsalz
beigemengt sind. Zweifellos üben nicht bloss das Sublimat sondern auch
a,nclere Quecksilberverbindungen clie gleiche Wirkung aus ; so fancl Yrncuow
1888 nach Cyanquecksillrervergiftung eine áhnliche Verkalkung der
Nieren. Diese \Yirkung des Sublimates wurile spáter auch durch anctere
Autoren auf Gruncl klinischer und experimenteller Beobachtungen be-
státigt; aus neueTen Untersuchungen erlrellt1) sogar, tlass noch anilere

1) S. Nnuroncrn, Ileber Kalkablagerungen
exp, Pathol, u. Pharmak. Bd. 27 1890 p. 39. In

in den Nieren, Arch. f.
dieser publikation ist ein
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to§ische Stoffe existiren, rvelche in clen Nieren dieselben Gervebsveránde-
Itlllgen Z11 erzeugen vermÖgen, als sie clie l]nterbinclung der Nierenarterie
in Gefolge lrat, so class die in cleu Nieren arrftrcterrcle Calcinification
uicht als c}rarakteristisc}r ftir tlie Sub]inatvergiítung, nie mau frü]rer
3larrbte, angeselren ryerclen darf ; so fancl namentlic}r Gorrscrur,r<1) bei
Aloinvergiftung eine hoclrgradige \-erkalkrug in clen Nieren (dies war
]lis]ier clas eiuzige organische Gift. bei welc}em eine solc]re Wirkurrg
Dilclrgewiesen ist). Binige Jalire spáter farrcl Le.Ncirr_rrs 2J im Bismutlrum
sullnitl,ic. eirr neues calcinificirendes Giít. Daun bcschrieb A. P,rr,retl-
1888 iu zwei X'álleri vou Plrosp)rorvergiltung beim llerlschen iihnlic]re
\rell<alkrrngen in den Nieren, welche er Plrosplratirrfarkte nennt;
seine Reobachtung wurde von Nuusnrrc,ln (l. c.) drrrc}r Yersuche an
Kzrrlirrchen llestátigt; anclere Arrtoren 1rirrgogen (Znel,nl, rrncl Onor,oxsr<rr)
bestreiten dieselbe, so dass die Peiriíication .keine constante Begleit-
ersclleinung cler Phosplrorvergiftung zrr seitt scheint. PnÉvosr uucl
Brxer'J) fauclcn nacli \-elgiftung nrit essigsaurent Blei Kallrinfarkte in
c-len Nierel. Mit diesen Bleisalz stellte aLrc]r iclr Ver.srrc]re an, \íobei
ic)r faucl, class in clen Niererr eirre grosse }renge Kalk allgelagert rvird,
rvenn cla,s Salz denr Kaninclleu in Iileinr:n Doserr (z. B. táglich 0,03 gr)
clargereicht wircl, so class clas Tlrier, lange Senllg t'+-ő Tage) fort-
leben kann.

Kalksalzkrysta,Ile rvurclen iu clen Nieren auc]i nach Oxalsiirileier-
giíturrg gefrrnclen (Konnrrr uud Küssxnn, Flr-ixr<nr, rr, A.) Die Krystalle,
rr-elcbe in clen Nielerr vol clerart vergiíteten Thieren arrftletert, rveiclren
nit Bezug arrf ihr clrenrisclres \rerhalterr wesentlicil 1,orr clenjenigen ab,
rvelc]re bei anclererr Vergiftrrngen urrcl naclr Unterbinclrrng clel Nierenrvege
zn beobachten sincl . dieselberr sind lám]ich in Essigsáure unlös}ich uncl
auch ihr mik,-oskopisches Bild ist ein ancleles, nánlic]r clerrr oxalsaureri
Kalk entsprechencles ; auo)r verlralten sic]r diese Krr stalle gegenüber:
Farbstoffen verschieden (s. NriulnrrcER, l, c. S, 47). so class cler nach
Oxalsáureyergiftuug atrltretericle KalkirLíarlrt in einc ganz aIrtlere Rubrilr
gelrört rrutl überhaupt niclrt als Calcinification. ais Gervebsvelkalkung

iletráchtlicher Tlreil der selrr urrrfangreicherr Literatul, der Nierenverkalkungen
torisclrerr Ursprtrngs auszugsweise rnitgetheilt, l-reziigliclr der iibrigen Daten
s. Wnrc,nsnlnltrrr, Ctrbl. f. Patho]. Bd. TI 1891: ferner Kl,urrlnnntt, Ueber
,iie \reránderung cler Nieren bei Sub]imatvergiftung, Virch. Arcb. Bd. 118
.sS9 p.445 1 Ztttct,nn, Lehrb. d. allg. Patho], u. patliol. Anat. 1898 L 23ő
urrd II. 749; A., Ilulnl, Kiinisolr-toxicol, ilittlreilulgen, Zeitschr. f. klin,
U.,1. Bd. XIV p, 46ó.

r) IJeber die Einwirkung des A]oins auf clen Körpel, Dissert., Ireipzig
,] eR,

1; Trlxcrrrxs, Pathol.-anat, Befunile bei mit Bismuth. subnitr. vergif_
:eten Thieren, Deutsche Zeilscbt. f. Clrirurgie Bd. XXII 1885.

]) Revue médic. ile la Suisse Rorn. XI. Jahrgang. I)as Original clieser
_\li,eit kourrte ich uicht zu llánden bekom.men.
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angesprochen werden darf , sondern als einfacher Krystallisations-
process.1)

Da die Untersuchungen Npulpnenn's uncl meine eigenen Be-
obachtungen entschieden clafür sprechen, dass nach Vergiftungen sowohl
mit Bezug auf ihr optisches als auf ihr chemisches Yerhalten dieselben
krystallinischen Substarrzen in den Nieren abgelagert werden, wie nach
der Unterbinclung der Nierenarterie, müssen wir annehmen, dass wir
durch chemische Einwirkungen clie glei cheCalcinification
in clen Nieren heryorzurufen im Stanile sinrl , wie rlurcb
Unterbindung der Nierenschla gacler.

Mehrere Umstánde schienen darauf lrinzurveisen, dass ausser den
oben aufgezá]rlten noch anclere Gifte existireu, welche in den Nieren
eine Velka])iung zu erzeugen vermögen; clarum sclrien es berechtigt,
sich mit dieser Frage, rvelche zu den idiopatlrisch, im Laufe des l-rebens

entstehenden Yerkaikrrngen ohnehin in vielfacher Wechselbezielrung steht,
eingehend zu befassen.

Empfánglichkeit (Iitio§ynkrasie) des Kaninchens.

Als \iersuchsthiere benutzte ich gleich den álteren Autoren haupt-
sáchlich Kaninchen. Die toxischen Verkalkungen sind námlich rascher
uncl siclrerer in den Nieren von kaninchen zu erzielen als bei Hunclen.
So gab ich einem 6 1/2 Kilo sc]rweren lIuncl drrrch 10 Tage táglich
0,30 gl Aloin r,rrrter die flaut, ohne ilass in clen Nieren ocler in anderen

Organerr eine Spur von Verka-lkung aufgetreten rt,áre , hingegen erfolgt

1) In KITT's 'Werke lese ich (I. c, Bd. II p, 505), dass
Forscher (Rrvor,re, Dplpnr.ro unil Tansrx^rnr) (in einem X'alle !

haben, dass bei der Gicht cles Hausgeflügels in clem gypsartigen
welcher sich am Herzbeutel und an anderen serösen Membranen nieclerschlágt,
keine Harnsáure entha]ten sei, sondern dass derselbe ausschliesslich aus

nicht für ausgeschlossen, daas bei cler sehr chronisch ver]aufentlen, idiopathi,
schen Yogelgicht an stark us z. B. in clen Gelenken neben
den Uraten sich auch Kalkpho bei einer durch Gifte erzeugten
Gicht muss dies jetlenfalls e snahme bilden, namentlich am
Giohtüberzug cler serösen Membranen.
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in cler Niere eines Kaninchens bereits nach eineI einzigen grösseren
Alointlosis Coagrrlationsneklose uncl Velkalkung. Als l]rsache dieses
Artunterschieiles können wil drei Umstánde in Erwágung ziehen; ent-
rveiler l. dass das Nierenepithel des kaninchens unter rler Einwirkung
von Giften ]eichter nekrotisirt; 2. dass der physiologische Kalkgehalt
cles Blrrtes des kaninchens grösser ist unc1 so irr dessen l(ieren eine
concentrirtere kalklösung circulirt; oder 3. dass diese Gifte in erster
Reihe auf das Knocherrsystem eine deletáre \\'irkung üben, uncl class es
der Kalkgelralt cler zu Grunde gehenclen Kt rrhensubstanz ist. welcher
in den Nieren abgelagert wircl. Man könnte sich vorste]len. dass die
petrificirenden Gifte auf die zarter geba.ute, rveniger massiye Knoclren-
srrbstanz cles Kaninchens eine sc]rádlichere Wirkung entfaltel, und class
die Niere des Kaninchens aus cliesem Gruncle der Yerkalkung mehr
ausgesetzt ist als die des Hundes. Melrrere frülrer erwáhnte Forscher
haben be}rauptet, dass der rtáhrend dieser vergiftungen in den Nieren
abgelagerte Kalk aus den Knochen stammt; ich finde jedoch in der
Iliteratrrr nir-gends einen Anhaltspunkt dafür, dass man zul Stütze dieser
Ansicht jemals knochenanalysen vorgenommen hátte., so dlass iclr diese
Arrffassrrng nur als theoretische conrbination anselien kann, welcher
übrigens meine weiter unten mitzutheilenden Knoclrenanalysen entschieden
rvidersprechen. zur Erk]árung der Idiosynkrasie des kanincherrs können
ilaher nur clie beiden ersten Annahmen 1rerangezogen werclen. llit
Bezug arrf erstere muss ich bemerken, ilass ich bereits an anclerer Stelle
(ielegenheit hatte clarauf hinzuweisenr), class die Niere des Kaninchens
im Gegensatze zu, der des Hundes ein überaus empfindliches,organ ist,
clessen physiologische Function arrf die Einwirkuug cler verschiedensten,
allgemein als ganz indifferent angesehenen Mittel (zlcker, kochsalz
u. s, w.) gestört rvird (Albumiuurie), sogar nachweisbare Gewebsver.
ánclerrrngen erleidet, was man von den Nieren des Hundes nicht sagen
karrn. wir haben claher ein Recht anzulehmen, dass das Epithel cler
I{aninchenniere viel leichter nekrotisirt als dasjenige des Huncles, und
class irl der Niere des kaninchens tlie ka,lksalze rascher rrnd jn grüsserer
}Ienge nieclergeschlagen wertlen uncl dies umsomehr, als unserel zweiten
Annahme entsprechencl clas BIut des Kaninclrens tlratsáchlich reicher an
Kalksalzen ist wie das des Hundes. E. \Iorr íand námlich im trockerren
Blrrte des Hundes Fonsrrn 6 o/o; L. Gnnr,acn
erhielt aus alem fris des Hun und 0,0145 o/o C^;
in Blute junger Th -Gelralt e ser, so fand Vorr
im trockenen Blute von zwei jungen (2 und 7 }Ionate alten) Hunden,
n'elche fast Oa-freie Na}rrung bekamen, 0,084 uncl 0,061 0/0 Cr.r)

'1 

Pgitrls zur'Wirkung d,et Zllcketarten, Pflüger's Arch.
_ ') Cit, Fn. Yorr, Beitr. zur X'rage der Seci-etion und
Dinndarm, Zeílscht. f. Biologie N, r'. fu. 386.

Bd. 75 p. 321,
Resorption im
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Demgegeniiber ist der kalkgelralt cles' kanincherrblrrtes bederrtencl
grösser. Bei Anal;,sen des Blrrtes ve,schieilener Thiere fancl ic}r im
trockenen Blute des Kaninclrens 2,0IJ I,56J 1,69, 1,80, 1.06 0/0 Ca. r]as
isi im JVlittel 1,62 o7o.

G e f t ii g e l verháIt sich mit Bezug arrf die yerkalkung anr resi-
stentesten.lj An zelrn verschiedenen Vögeln (theils Taubeu, theils
Hiihner) farril iclr bei Versrrchen mit Sublimat uncl Aloin niema]s eineyerkalkung in den Nieren und iler Leber, trotzclern das Gift durch
lángere Zeit (4-9 Tage) r"]leigebracht wurcle. Aloin fiihrt beirn Geflügel
bloss zu einer ausserordeiitlrclrerr Yerfettung rler Leber rrncl der Nieren
und zrr einem intensiven l]ratiníhrkt der Nieren. lvie clie von mir vor-
genommene r\nalyse cles Biutes von vier Hiihricrn beweist, ist cler Ca-
Ge]ra]t des Blutes dieser Thiere ebenfalls bedeutend geringer als der
des Kalrinciiens. Ich llekam nám]ic}r aus clern gesammten fi,isclrerr Blut
(30,70 gr) eines Huhnes 0.0046 gr CaO (0,01490r): arrs dem Blute eines
anc]eren lTulrtles, dessen Blrrtnrenge 32.6ó gr. betrug, 0,()048 gr Cao
(0,014? 0o); das t,ockene B]ut eirresclritteullrr]rIieselthie]t 0,09i]3 uro Cu,
encllicli clas troclcene B]ut eines vierten I{rrhnes 0,08?6'lu Co. I)iese
Verthe stimmen, wie ersiclrtlicb, so ziem]ich mit den von Glrrr,lcrr uucl
vorr lrei Hunden gefrrnclenen überein und bleiben betráchtliclr hinter
clen beim Kalinchelr gef'uncleneri zuI,ück, so class auch bei rler Yer-
kalkungsimmrrnitát cles Geflügels cler geringe C:l-Gehalt des Blrrtes
zveifellos eine Rolle spielt; selbstverstánrilich kann überclies auclr noch
clem Niererrgel,ebe sclbst eirr refractáres Verhaltcn zukonrmen.

t]eber rreller.e Terkalkrrrrg erzerrgentle Gifte.

Nachcl in zzrhlreichen \:ersrrchen zrr überzeugen Gelegeu-
heit hatte, nclere das Aloin. das Srrblimat uncl das essigsaur.e
Blei nach njectiorr (falls clie Dosis so gering ist, class das
Thier miridestens 3-4 Tage arir Leben bleibt) clie Yerkalkung der
Nierenrinde bewirken, el,achtete iclr es als zweckmássig, Yer.suclre in cler
Richtung anzrrstellen, ob cli e s e r] ver\\-ariclte lrlittei die gleiclien Yer-
ánclelungen in den l\ieren bervirken. In clieser langen und mühseligen
Versrrchsreilre untersuchte ic]r die \Yirkuug folgeniler Gifte : Carbol,
HYdr re. Chrysaro n,
Aliza Purpurin, il,
Chini pl-rlor.izin, Ll,
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Gerbsáure, Phloroglrrcin, Gallussáure, Pyrogallol, Natriurn salicylioum,
Natrium benzoicum, Brom, Silbernitrat, Clrlorsaures Kalium, Strontium-
nitrat, Zinksrrlfrrt, Eisensulfat, citronensaures Eisen, Baryumcbloric1 ]),

Kalium stibiotartaricum, Calcirrmcbloricl, Staunum ohlol.atum, r}Iangau-
srrlfat.2)

I)a alle diese \rersuc]re eiri negatives Resrr]tat ergaben, lrann ich
von dler Publicatiori <ler Protokolle abseiren 1 benre.-ken möchte ich jedoch,
class ich clie Wirkung jecles cler atrfgezálrlten }Iitte] an eirrcm anderen
Thier in ma,nchem Faile (rvenn clas Il,esrrltat arrs irgerrcl einem Grurrde
zveifelhaft rvar), auclr an 3-4 Kaninchen priiíte; iu jeclem einzelnen
X'alle rrrrtersrrclrte iclr bei der Section clie Lebel urid clie Nieren. in
vielen }'állerr arrch anclere Orgarre mikroskopisch. Tn vielen Fállen
fertigte ich l)auelsclrnitte aus den Organen an, clann námlich. werln bei
grober l]ntersuclrulg nicht mit Srlcherheit zrr eltscheiden war., ob in
den Organen eine \rerkallrung vorhanden sei oder nicht.

Diese uegative trrersrrchsreihe konnte selbstverstániltic]r zur Klárung
rler Frage der Yerkalkrrngen toxischen {Jrsprungs nicht beitragen l
irlmerhirr ist cliese Versrrchsreihc lelrrreich, ind,em sie auf den l]mstancl
hinweist, class chenrisch einander lahe velwanclte, in clieselbe Gruppe
cler Elemerrte urrd \Ierbinclungen gebörige. dieselben organisc,hen Raclicale
enthaltende Körper mii Bezug arrf ihr lliolo3isches \-erhalten yorreinarrcler
wesentlich abveicheu körrnen . so class rlir noch rveit eritfernt von ilern
Zeitpunkt sind. wo c'ler Zrrsamnrenlraug zwisc]ierr cler clrenrisclreu Structrrr
urid cler biologischen Virkung cler Gifte so veit geklár:t sein ri.iril, dass

1) Die i nahm iclr lrau darum vor,
rveil A. B,tn z ng, Diss., Dor p. 29) sagt,
dass rnan in r.yum vergiftet lrens mikro-
skopisch eine zarte körnige Substanz in den Kanálcherr sehel kann, welche

n Kalilauge ]öst: er hált es fiir
bestanden. doch stellte er irr d
an. Mib Rücksic}rt dararrf, das

lulg mit Essigsáure, wenrr sie nicht nrit der nötlrigerl sorgfalt geschieht, oft
zu Táuschtrngen führt, lag der Gedanke nahe. dass l,ielleicbt auclr in diesem
Falle eile Verkalkulg irr der Niere erfolgt. }{eirre cLiesbezüglicherr Versuche
elgaben jeiloch ein negatives Resu]tat.

:) 1Vucrrsnr,lruu (1, c,) záhlt auch c]as llalgan unter den Yerkalkung
bervirkenden Mitteln auf, Bei einem Kauinclrel, tte]ches durch 2 }Ionate
0,02 gr Xlangarrsulfat subcutan bekam, fand iclr irr der That an einigen
stellen kalkdeposita in den l{iererr, da ich jedoch bei sechs andererr Thieren,
rrelche táglic}r 0,03 gr durch 2-8 Tage bekarrren, nicht tlie Spur einer Yer-
kalkung fand, kann ich obigen Beftrnd bloss als zufálligen ansehen. (Nlr,r-
l]IRGEi, (I c. und in einer neueren Arbeit) erwáhnt, daÁs e" manchmal auclr
bei gesunden kaninchen und irr den Niererr von kiudern eine umschriebene
Petrificatiorr fand.) Tn den Nieren der nit Marrgan vergifteten Kaninchen
iarrd ich fast in jedem }'alle bloss eine sehr schörr entwickelte Nephritis
iaetuorlhagica urrd in cler Ireber starke Verfettung.
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man aus cler Structur eirner Verbinclung a priori einen Rückschluss auf
deren Wirkung wird machen dürfen.

rm Laufe meiner Versuchsreihe gelang es mir, noch einige Gifte
zu finrlen, welche, wenn die Yergiftung einen genügencl chronischen
Verlauf nimmt, in den Nieren und manchmal in anderen Organen Ver-
kalkung verur§achen. Diese Mittel siilcl die folgenden:

1. Cuprum sulfuricum.
1. Versuch. Ein 1334 gr schweres Kaninchen bekam táglich (durch

7 Tage) 0,02 gr Kupíersulfat in desti]lirtenr 'Wasser gelöst, subcutan. Am
2. Yersucbstage tritt im Ilarn Eiweiss auf , dessen Menge in den náchsten
Tagen sehr betrácht]ich ansteigt, Am 7. Tage verendet das Thier, Die
Treiche ist stark abgenagert (875 gr), Nieren vergrössert, sehr hart anzu-
fühlen; ihre Kapsel leicht abziehbar, die Zeichnung der Schnittfláche sehr
gut sichtbar: die Rindensubstanz licbt gelbbraun geíárbt, scharf begrenzt,
trocken, halt - Die Leber von normaler Grösse, braunrobh, im unteren
Theil des rechten Lappens stellenrveise kieinere und grössere, bis erbsen-
gro§§e, blassrothe, consistente Flecke.

Unter dern }Iikroskop betrachtet, sind die gewunden Kanálchen der
Rindensubstanz nrit Kalkcylinclern erfüllt, we]che jedoch jenseits iler Grenz-
schicht in del Marksubctanz vo]]kommen fehlen. In den Ka,nálen der Rinden-
substanz sind arrch zahlreiche hyaline Cylinrler sichtbar. Das Epithel der
Rindensubstanz zeigt körnige Degeneration. Die Glomeruli erweitert. Die
durch clie Kalkcylinder verursaclrte punktirte Zeichnung fállt schon bei Be-
trachtung mit freiem Auge am Schnitt auf. In der Ireber finclen wir den
beschriebenen Inseln entsprechend am mikroskopisch betrachteten Sclrnitt an
der Periphelie der Ileberinseln Gruppen selrr winziger Kalkkrystalle.

In den Nieren eines zweiten, arrf clie gleiche \Yeise behandelten
Kaninclrens wflI nac]r 4 tágiger Versrrclrsdauer eine áhnliche Yerkalkung
geTingeTen Grades zu sehen. Zweifellos ist die \rerkalkung der Nieren
und der Leber um so intensiver, je lánger die Kupfervergiftung darrert;
in ilen ersten Tagen ist sie überhaupt noch gar nicht anzutreffen. So
waren bei einem dritten Kaninchen, welches die gleiche Dosis Kupfer
bloss durc]r 3 Tage bekam, jrr den Nieren bloss granulirte uncl Blut-
cylinder zu §ehen, lringegen keine Spur von Verkalkung, weder in clen
Nieren noch in der Leber.

Aeltere Autoren, die sich mit der trVirkung rler Kupfersalze, ins-
besonilere des Kupfersulfates befasst haben (z. B. Er,r,nxspncnn und
IIolunrsron), machen von der calcinificirenden Wirkung des Kupfers
keine Erwáhnung, Dieser lJmstand ist sogar der Aufmerksamkeit von
B,q.uM uncl Spnr,renn 1) vollkommen entgangen, welche sich in jüngster
Zeit (1898) eingehencl mit der Frage der chronischen Kupferyergiftung

1) Blulr uncl SBpr,renn, Die chronische Kupfervergiftung, Archiv für
wissensch. Thierheilk. Bal. XXIV H. 1 u. 2,
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befasst und zu diesem zweck an clen verschieclensten Thier-
species experimentirt haben.

Dass das Kupfer namentlich in den Nieren regelmássig zu Yerkalkung
1'ührt (wenn die Vergiftung einen genug chronischen Verlauf nimmt),
haben miclr noch weitere, an Pferr]en vorgenommene Versuche über-
zeugt.

Zu diesen Versuchen wáh]te ich vier Pferde, von denen eines irrthüm-
licher 'Weise vorzeitig getödtet wurde. Die Pferde sincl gegen die subcutane
Einspritzung des Kupfersu]fat ausserordentlich empfindlich, Ein 1jáhriges
Füllen , welchem ich 5 gr schwefe]saures Kupfer unter die llarrt spritzte,
ging schon am 3, Tage zu Grunde. I)ie Intoxicationserscheinungen waren:
starke Entzündung des Bindegewebes an der Injectionsstelle, welche sich a]s_
bald weiter nach unten auf die Extremitáten und naoh hinterr auf den Bauch
fortpflanzt uncl Jángs der Linea alba rapitl um sich greift, Das Thier ist
ausserordent]ich muske]schwach 1 es liegt sehr viel; beim Gehen schwankt es,
es erhebt sich sehr schwer; Appetit schlecht, Urin reichlich, blutig.

Von meinen Versuchen erwáhne ich auszugsweise iloch den folgenden :

Versuch 27. T\r. 1900: Ein ljáhriges Pfertl bekommt 1gr Cupr.
su]fur. subcutan in 300 gr 'Wasser gelöst hinter die Scapula, 28. IV, sehr
müde, kann kaunr geben. Dtwa 20 cm unter der Injectionsstel]e im unteren
Thei] des Brustkolbes eine sulzige, zitternde Geschrvulst, 29. I\r, Subcutane
Tnjection von 1l'n gr Cupr. sulfur. in 30L) gr lYasser gelöst. 30. IV. Der
untere Theil des Brustkorbes und des Bnuches bis zrvischen die schenkel
geschwellt, weioh, sulzig. 1. V. 0,5 gr Cupr. sulfur. subcutan. Auch die
vorileren Extremitáten , besonders in iler Gegend der Kniee, geschrvellt.
2. V, 0,5 gr Cupr. gu]fur. 

- 
Der Brustkorb und das untere Drittel des

Bauches in ganzer Ausdehnung geschwellt, heiss, consistent anzufühlen; sonst
&m ganzen Stamme eine fluctuirende, beim Tasten knirschende Geschwulst,
welche sich naoh hinten bis in die Gegend des Kreuzbeins , nach vorne bis
zum vorderen Drittel des llalses erstreckt. 

- 3, V. 0,5 gr Cupr. sulfur.
Auch die hinteren Extremitáten stark gesohwellt, das Thier leckt untl beisst
die vorderen Extremitáten fortwáhrend. Die Haut an mehreren der ge-
schwellten Stellen eingerissen, an diesen Ste]len sickert gelbes Serum her-
vor. 

- 5, Y. Exitus. Sectionsbefund,: Nieren mittelgross, hart anzu-
fühlen , Rinclensubstanz graugelb, Marksubstanz röthlichgrau , Yer]auf der
Kanálchen gut sichtbar. Die Kapsel haftet so fest an der Oberfláche der
Niere, dass es nicht gelingt, sie abzuziehen, Unter dem }Iikroskop erweist
sich das Epithel der KanáIe der Rindensubstanz zum gros§en Theil nekro-
tisirt, in einem anderen Theil der Kaná]e zahlreiche Kalkcylintler. Die
Kapsel der Glomeru]i und ilie aus ihnen entspringenden KanáIchen an vielen
Stellen zum Platzen mit Blut gefüllt,

2, Jod.

Ám 10. I. 1900 bekommt ein 1170 gr §chwere§ Kaninohen 0,10 gr
reines JocI in Joclnatriumlösung suboutan. 1l. L Das Thier urinirt sehr
viel, der Harn dunkelroth, in demselben spektroakopisch Blut nachweisbar.
12. I. sehr viel blutiger Urin. 14. L Das Thier wirtl mittelst Nackenstichs
getödtet, sein Gewioht 762 gt, In lreber unal Nieren ist mikroskopisoh sehr
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viel Fett zu sehen ; in d,er Rindensubstanz d.er Niererr zah]reiche s,eisse.
steoknadelstichgrosse Punkte, welche am frischen Druckpráparat mikroskopisch
als opake Gruppen eckiger Krystalle erscheinen, wáhrencl sio am Dauer-
práparat als zusammenhöngenile kalkcylinder irrtpoliren.

Trr einern zweiten Yersuch bekommt ein 1240 gr schweres Kaninchen
táglich die gleiche Dosis Jocl. Nach 10 Tagen wird es getödtet. An der
Grenzschicht iler Rinilensubstanz der Nieren sind lange, dem Verlarrf der
Ilarnkaná]e folgende Kallroylinder zu sehen.

Ein drittes, 1377 gr schweres Kaninchen bekornmt táglich 0,15 gr Jod
subcutan. Binnen 5 Tagen ver]iert es 300 gr Körpergewicht. Am 5, Tage
wird es getöiltet. In der Treber intensive fettige Degeneration, in den Nieren
Yerkalkung der Rindensubstanz.

rn einem vierten Versuch bekam ein 1202 gr §chweTes Kaninchen
0,10 gr Jotl ulil ging schon am 3. Tage ein. rn clen Nieren dieses
Thieres lvaren noch keine Kalkcylinder zu finden, um so auffallender
war die grosse ZahI langer Blutcylinder, welche die geraden Kanále cler
Marksubstanz ausfüllen. Auch bei clen anderen mit Jod behariclelten
Kaninchen war die Eámaturie eine regelnrássige Vergiftrrngserscheinung.
Dies haben bereits áItere Autoren gefunden, so z. B. Börru 1) uncl BEnc; 2),

cleren A.ufmerksamkeit die Nierenverkalkung entgangen vaT.

3, Jodoform.
Versuch: Vour 28. Februar 1900 angefangen bekommt ein 1283 gr

schweres Kaninchen táglich 0,15 gr Joiloform in Gummi arabicum-
Emulsion mitielst Katheters in den n[a,gen. Am 9. Már.z Exitus, in-
zrvischen llis zu 873 gr abgemagert. Zrr Beginn cles Yersuches Háma-
turie, gegen Encle desselben inteIrsive Albuntinurie. so lyie bei JotI-
vergiftung. Bei der Section in cler linken Niere uncl im perirenalen
Binclegewebe ein irrtensiver B]rrterguss ; Kalkkrystalle waren jedoch im
Gewebe der Niere nicht zrr finclen. Umso interessantel ist der Umstand,
class das Gewebe der Leber erfüllt wal mit X'ett und rrrit
Kalkmas8eD, welche in verclünnter Salzsáure rasch uncl vollkorrrmen,
ohne Gasbi]dung gelöst wulden. Iu der -Wand der I[ar.rrblase
sind der Lánge nach verlaufencle, grauweisse, parallele Streifen sichtbar,
welche in X'orm eines erdigen TJeberzuges, nanrentlic]r nach Austrock-
nung der Harnblase, deutlich sichtbar welclen. Unter dem Mikroskop
scheinen diese Streifen aus winzigen Krystallmassen zusammengesetzt
zu sein uncl zeigen die für Ka]k clrarakteristisc]re grauliche, opake
n'árbung 1 sowohl in verdünnter Essigsáure als in Salzsáure werclen sie

a) Biirru, Beitr.
Pharm, V. 329.

2) Bnnc, Beitr.
Diss,, Dorpat 1875.

zur Pharmakologie cles Joils, Aroh. f, exp. Patlr. untl

zur Pharmakologie uncl Toxikologie rler Jodpráparate,
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Iasch, ohue Gasbilclung gelöst, Irr den Niereu wa,T keine \-erkalkung
rorhanilen.

In zwei ancleren Yersuchen war gleichfalls eine irrtensive Verkalkrrng
in tler Leber vorhanclen, wáhrentl in den Nieren untl in den übrigen
Organen eilre solche niclrt nachweisbar war. Verláuft clie Vergiftulg
rasclrer töcitlich, so erfolgt iiberhaupt keine Calcinification cler Organe,
rt-errn arrch das Thier eine grössere Dosis Jodoforrn pro die erhált, So
gab ich einem 1660 gr schrvererr Kaninc]ren tiiglicli 0.25 gi- Joclofclrm.
Das Thier ging scJrorr arn 5. Tage ein uncl in seirierr Olganen wat keirre

Yerkalkung volhanden, clesgleic}ren bei einem atideren (L275 gt schweren)
Kaninclren, rvelches das gleiche Tagesquantum bekam und anr 4. Tag
gr:tödtet rvurde. Bei cliesen Tlrieren war bloss eine überaus intensive
t'ettige Degeneration cler l-.leber zu finden, welclre an Intensitát cler durclr
Phosphorvergiftung verursachten nicht nachsteht,

Die clurch clas Jodoform uncl das freie JocI verursachte fettige
Degeneratiou der Organe ist sclron álteren Autorerr aufgefallen, hingegen
ist clie calcinificirende Wirkurrg niclrt erwáhrrt, auclr bei R. Er,an 1)

nicht (1899), welcher sich zwar eingehenct mit cleu dlurch clas Jodoform
bei Kaninchen yeTursachten Gel.ebsveránrlerungen befasste, dessen Ver-
giftungsversuclre jedoch von viel zu kurzer Dauer waren (höchstens
48 Stunilen), als class er clen Eintritt der Yerka]krrng hiitte beobac]rten
körrnen,

Aus unseIen Ausführungen erheIlt. dass die Kupfer-
salze, fetner tlas freie Jotl sowie clas Jodoform die
gleichen YerkaJ.kungen in den Nieren hervorrrrfen (ein
Theii derselben auchin cler Leberundin anderen Organen),
rlie sie nach Velgiftungen mit Aloin, BIei, _Bismutlr und Quecksilber-
velbinclurrgen schon frü]rer beschrieben worden sintl'Wie ersichtlich sincl es hauptsáchlich clie Salze iler s c ]r w e r e n
}1 etalIe, welche derartige pathologische Veránderungen inr Organismus
erzeugen 1 von denselben weiss man übrigens seit lange irer, class sie

arrch in kleinen Dosen eine deletáre Wirkung auf clas Nierenepithel
iiben. IJnter den Metalloiden vermag, wie es sclreint, bloss clas Jocl,
l,ielleioht auch das Arsen VerkalkungeD zv erzengen, wáhrend von clen

clrganischen Yerbinclungen bisher nul das Aloiu uncl clas Jodoform
cliejenigen sintl, deren calcinificirencle Wirkung bekannt ist. Wa]rrschein-
]iclr ist jeiloch hiermit die Reihe cler derartig wirkenderr Gifte nicht
erschöpft uncl es Tvird deren ZahI, wenrl auch nicht in grossem llIaasse,
rlit cler Zeit zunehmen. Dieser Umstancl beweist zweifellos, dass die

r) R. Er,nn, Ilistologische Tlntersuchungen über
del Jodoform und Arsenintoxication des Kaninchens,
!.32-7t).

die Veránclerungen bei
Diss., Rostock 1899
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Behauptung einzelner álterer Autoren, als müsste in gerichtsárztlicheu
f'állen clie diffuse Yerkalkung in tlen Nieren ein wichtiges Beweismittel
für bestimmte Gifte (namentlich Quecksilber) werden, eine Uebertreibung
war. Als iliese Ansicht ausgesprochen wurd,e, wusste man bloss vom
Sublimat, class es in den Nieren Calcinification bervirkt. I{eutzutage
hat die ZahI derartig wirkender IVIitteI eine so grosse Zlnallme et.
fahren. class wir cliese Behauptung clahin reduciren müssen, dass die
bei gerichtsárztlichen Obtluctionen nachweisbare Ver-
kalkung der Nieren oi[er der Leber bloss als Verdachts-
grund ange§ehen werden kann für eine bestimmte Gruppe
von Giften,

Die Bettingungen der Yerkalkung.

Unter diesen Bedingungen ist caeteris paribus die Dauer cler Ein-
wirkung die wichtigste, Je chronischer cler \rerlauf der Yergiftung. um
so sicherer und intensiver clie Verkalkung der Organe urrd umgeke}u,t. Das

Quecksilberchloricl ist, wie lángst bekannt, - ein par excellence Verkalkun5
erzeugendes Mittel, trotzd,em war die Verkalkung nicht zu entdlecken, wenn
clie Vergiftung nicht wenigstens einige Tage gedauert hat. Bei Kaninchen
war nach 24 Stunden noch nicht clie Spur der Nierenverkalkung zu finden,
nachdem sie 0,1 Quecksilberchlorid bekommen lratten, desgleichen 24 Stun-
clen naclr Darreic}rung von Jod; manc}rmal konnten wir sogar, rvie aus
oben mitgetheilten Versuchen folgt, auch 3-4 Tage nach Darreichung
entsprecherrcler Dosen Kupfer und Jodoform keiue Calcinification finden.

\ron wesentlichen Einflusse auf das zustanilekommen cler ver-
kalkungen, insbesondere auf deren Intensitát, ist auch die Incli-
vidualitát. Wiederholt ]ratte iclr Gelegenheit Kaninchen zI:- be-
obachten, welche unter sonst gleichen Yersuchsbeüngungen clie gleiche
Dosis desselben Giftes bekamen und zu gleiclrer Zeít getödtet wurden 1

die Verkalkung \l,al jedoch ilrrrchaus ungleic}rartig bei beiclen Thieren
entwickelt; es kan sogaT vor, dass iu der Niere dles einen Thieres
nicht die Spur KaIk gegenwártig war, wáhrend er beim anderen in
ziemlicher Quantitát vorhauden wal. Aehnliche individuel]e lJnter-
schiede kommen bei ohronischen Yergiftungen oft genug vor; áhn,
liche Eríahrungen habe ich z. B. mit Bezug auf tlie Vergiftungen mit
chromsauren Kalium und Zucker. Dafür, dass unsere Schlussfolgelungen
trotz dieser individuellen Schwankungen auf sicherer Basis ruhen, giebt
e§ Dur eine }Iethode: wir dürfen uns mit ein bis zwei versuchen nicht be,

gnügen, sondern mügsen eine je grössere Zall vol Versuchen vornehmen.
Da die Grundbedingung des Eintritts von Verkalkungen irr der

Niere durch die Nekrose des Epithels gegeben ist, oiler vielleic]rt. wie

ich weiter unten begrünclen werde, eine histologisch nicht nachweisllare
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Störung des I[arnausscheid,ungsvermögen des Epithels: so liegt es nahe,
anzunehmen, dass das Nierenepithel veI§chiedener Thiere nicht die
gleiche Resistenz gegenüber irritirenden Giften besitzt, sondern bei
manchem etwas früher díe Nekrose (und hiermit auch clie Retention und
Ablagerung des Kalkgehaltes des Blutes in deu gewunclenen llarn-
kanálchen) erfblgt, als bei anderen Thieren derseiben Species. Als
causales Moment kann jedoch auch der Umstand eine Rolle spielen,
dass im Blute verschiedener Individuen d,erselben Species cler Ca-Gehalt
innerhalb gewisser Grenzen schwankt 1 offeubar wird bei demjenigen,
Thiere, in dessen Blute reichlicher Kalksalze enthalten sind, früher die
Verkalkung der Nieren selbst in clem Falle erfolgen, falls die Nekrose.
des Epithels ansonsten bei beiden Thieren den gleicheu Grad erreicht
hat unil sich beide T}riere unter clen gleichen Versuchsbedingungen be-
finden. Zur Begründurrg dieser t}reoretischen Voraussetzung erschien es
nothwenclig, zu untersuchen, ob üe Verkalkung uicht rascher bei Thieren
erfolgt, bei denen der Ca-Gehalt des Blutes künstlich gehoben wurde,
z. B. duroh subcutane Einspritzung von Calciumchlorid, In dieser
Richtung machte ich folgende Experimente;

a) Y e r s u c h. Am 23. Márz 1900 bekam ein 1660 gr schweres
Kanincherr 0,25 gr Jodoform in einer Emulsiorr von Gunrrni arab. iu den
}Iagen. Bei dieser Tagesdosis ging das Thier au ó. Tage ein; Gewicht
des Leichnarns 940 gr. -Weder in d,en Nieren noch irr der Leber fintlet
sich calcinifrcation.

b) Yersuoh. Am 23. Márz 1900 bekommt ein 950 gr schwerea
Kaninchen ebensovie] Jodoform per o§. Anr 25. .M á r z ebensoviel Jodo-
form per os und 0,20 gr Calciumch]orid subcutan. Arn 2ti. Márz bloss
0,20 gr Calciunrohlorid. A,m 27. trIárz ebensoviel Jodoform und Calcium.
Am 28. Márz verendet. Gewicht 830 gr. Sectionsbefuncl: In der Lober
ausserordentlich intensive Yerkalkung, unter dem Mikloskop ist das ganze
Parenchym der Leber mit in verdünnter Salzsáure rasch sich iösenclen KaIk.
m&s§en bestreut.

Bei clemjenigen Thier, welche§ auch Calciumchlorid
bekam, war demnach eine intensive Verkalkung zu finden,
wáhrend dieselbe in den Organen des elsten Kaninchens
überhaupt nicht nachweisbaI waI, trotzdem clas Iet ztere
eine viel grö§seIe Menge des calciuificilenden Giftes be-
kommen hatte. Demnach wird durch die Hebung des Kalk,
gehaites des Blutes die Wirkung der caIcinificirenilen
Gifte in hohem Maa§se gefördert.

Gegen obigen Versuch b) könnte man jedoch den Einwand erheben,
class ilie hochgradige Verkalkung durch das Calciumchlorirl selbst ver,
ursacht \yorden lvar, dass demnach bei tleren Zustandekommen dae,

Jodoform gar keine Rolle spielte, tlarum machte ich folgentlen neuel€n
Versuch.
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a) Yersuch. Ein 1ó10 gr schrveres Kaninchen bekommt durclr 1Tage
0,25 gr Jocloform per os unil 0,20 gr Caloitrmchlorid sutlcutan. An 5. Tage
wircl das Thier getödtet. Seotionsbefund: In der T:eber ausgedehnte \Ier-
kalkung, desgleichen an einer hellerstückgrossen Stelle in der Wand der
I{arnb]ase.

b) Versuch. Ein L275 gr schweres Kaninchen bekomrrrt durch 4 Tage
táglich 0,2ő gr Jodoform per o§, am ó. Tage wiril es nrittelst Nackenstich
getödtet. In der lreber bloss hochgradige Verfettung. Yon Verkalkung weder
hier, noch in anderen Organen eine Spur.

c) Yersrrch. Eirr 1452 gr schweres Kaninchen bekommü rlrrrch 4 Tage
táglich 0,20 gr Calciumchloriil subcutan; am 5. Tage wird es mitte]st Nacken-
stichs getödtet, wobei es weder in der Leber noch in den Nieren, noch auch
in anderen Organen Yerkalkung zeigt.

Dieser Versuclr bestátigt neuelalings clie oben atlsgesp]]oclrene ET-
fahrrurg, class die Erlröbung cles Kalkgelraltes des Blutes derr Eintritt
cler ca]cinificirenclen \\rirkung des Giítes (inr gege)lenen Falle cles Jodo-
forms) beförtlert uncl besclr]eunigt: aus rlieseu \-elsuclre elgiebt sich
jecloclr gleichzeitig. class clie Erliöhrrr-rg des Ca-Gelialtes des
Blrrtes an sich rricht im Stande ist, VelkaIkungen im
Organismus zu erzeugen1 demnach ist als GrundbecliDgung
des Eintritts cler Verkalkungen nicht der peTcentuelle
Kalkgehalt des Blutes, sondern tliejenige X'unctions-
stö rrrn g r e sp. Ge web sveráncl erung a rrz u s ehen, rvelclre d as
caIcinificirende Gift in derr bestimmten (in erster ReiIre
tl en drüsigen) Organen hervorruft.

Der Ca-Gehalt cler Niere untl Leber lrei kiinstlicherr
Yerkalkrrngen.

Es erschien uns nothwendig. einerr Einblick zu gewiDnen in die
tr'rage, bis zu welchem Grade clie nlenge cles Ka]kes ilr Nieren uncl
Leber bei künstlicher Verkalkung gesteigert werdeD kann. In den
Arbeiten álterer Autoren finile ich ]reine diesbezüglichen Angaben,,sowie
überhaupt das eingehende Studirrm cler Frage cler Verkalkung vom
c]remischen Standpunkt vernachlássigt worden ist; aus den meisten
Arbeiten ist überhaupt nicbt ersiclrtlich, auf Gruncl welcher Unter-
suchu]]gen man überhaupi die in den Nieren auftretenden, lrrystallinisch
glánzenden Cylinder als Kalk ansprechen muss; alrs clem \rerhalten der
Cylinder gegen yel§chieclene X'arbstoffe, a113 delen Löslichkeit in Essig-
sáure unil Salzsáure kann man, vie leic]rt ersiclrtlich, niclrt mit Sicher-
heit auf Kalk schliessen, wie dies mehrere Autoren thrrn. Dabei könuen
rvir uns clurch einerr ganz einfacJren Yersrrch in der Eprouvette iiber-
zeugen, dass in den Organen des vergifteten 'lhieres cler Kalkgelralt
arrsserorilentlich vermehrt ist, 'wenn wir námlich arrs der Rincle der
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\itre eines beispielsweise mit Aloin chronisch yergifteten Kaninchens
=_r einige Centigramm wiegendes (linsengrosses) Stück ausschneiden und
i.ss.]be mit 2-3 ccm 20 0/o Essigsáure in einer Eprouvette eine Zeit
, - _l kochen, so giebt tlas tr'iltrat der X'lüssigkeit mit oxal§aruem Ammon
: :-n reiclrlichen Niederscblag, wáhrend die Niere eirres gesunden Kanin-
:l, rrs mit diesem Reagens keirrerlei Trübung giebt.

Eine noch gründlichere Aufklárung erhalten wir jecloch rlurch ilie
,l,ientitative Bestimmung des kalkgehaltes in gesrruilen uncl verkalkten
( )tganen. Der Kalkgebalt der Nieren (besonders aber cler Leber) eines
:tsunden Kaninchens ist sehr gering. In einem X'alle betrug die 1\Ienge
i:s au§ den Nieren gewonnenen CaO 0,023,5 0lo, in einem anderen

,,.,)19ő 0,ro; und aus del Leber erhielt ich 0,00850/o CaO. Demgegen-
.rller enthie]t clie Niere eines durch 3 Tage mit Aioin belranrlelten
Tilieres 6,0012 o/n CaO, demnac]r fast 300 Mal so viel. Aus den frischen
\ieren eines andeTen mit Aloin vergifteten Kaninchens erhielt ich
tr.1138 gr CaO, wáhrencl der Ca-Gehalt der Nieren eines gesunclen
Kaninchens bloss einige Milligramme betrágt (iu einenr Versuch erbielt
_,:h 0,0018 gr, in einem anderen 0,0060 gr CaO). Sehr hoch steigt der
trrlkgehalt der Nieren auch in dem Falle, wenn wir eine Nekrose des
Epithels clurch Störung cler Blutcircu]ation bewirken. Bei einem Kanin-
::ren liess ich auf der einerr Seite derr ganzen Inhalt cles Niereuhilus
Arteria, Yena renalis unil Ureter) constant rrnterburrilen unrl tödtete
1rrs T]rier am 22, Tage; in der Niere der betreffenclen Seite farrcl iclr
:,ochgladige Verkalkung; der CaO-Gehalt betrug 0,96320/0. In einem
litlcleren derartigen Fall enthielt die Niere sogar 1,7837 0/o CaO. Eine
:1t].sgesprochene Verkalkuug tler Leber erhielt ich namentlic]r nach Jodo-
I1rl,myelgiftung; bei einem Kaninchen, welches 8 Tage lang lebte (io
r,lrgiftetem Zustande), betrug der CaO-Gehalt cter Leber 0,9486 0/0. In
.Ier Lcber eines mit Aloin vergifteten Thieres fand ich 0,0176 0/o CaO,
,lemnach viel weniger a]s bei dem mit Jocloform vergifteten Thier,
l,ber noch immer betleutend mehr wie in cler L,eber eines gesunclen

TIrieres.

Leber itie quantitative Bestimmung des Kalkgehaltes in Organen
yon grösserem umfang.

Anfangs bestimmte ich den Kalkgelralt in gervohnter Weise aus
ler Asclre der getrockneten, entfetteten uncl verbranuten Organe. Wet

_._,:h jecloc]r mit tlerartigeu Bestimmungerr befasst hat, ,wird sich genügenil
::,er clie Langwierigkeit rrnd Schweríálligkeit dieses Verfahrens aufge-
l ;,.]ten lraben. Daher ist es leicht verstándlic]r, dass iclr bestrebt war,
.:r ancleres, zweckmássigeres, rasclrer zllm Ziele fü]rrendes Verfahren zu
,llden. liach yorarrsgegangeneD Versuchen überzeugte ich mich, dass

Z:.31.r. Beitl,áge zrrr path. Anat. XXIX, Btl. |2
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zur Bestimmung de§ Kalkgehaltes der Organe clas in iler gerichtliclr-
chemischen Praxis zrrr Bestinrmung anoTganischer Gifte gebráuchliclrr:
Blto-Fnnslxtus'sche Yerfahren sehr gut yerwenclbar ist, Es ist nicht
am Platze, das Verfahren lrier in allen seinen Details zrr besc}rroiben,
cla dasselbe ohnehin jedem Lehrbuclr tler gericlrtliclren Chemie ]eicht
zrr entnehmen ist.1) Bloss einige Modificationen möchte ic]r bier er-
wáhnen, welche man rváhrend der Zerstörung der Orgaue mit Ntrtzen
verwerthen kann. Diese l\Iodificationen stammen von Fnr,r,nr.tn: obwohl
clieselben auf clen ersten Blick geringftigig zu scin sclreinen, liönnen wil
uDs doch bei einiger Uebung von deren Wichtigkeit überzerrgerr.2)
Jalrre hindrrrch hatte ich táglich Gelegerrheit, clie Zweckmii,ssigkeit clieser
lllodificationen zu erfahren, clarun elachte ich es als angezeigt, clieselben
in ihren Hatrptziigen nritzrrtheileu.

Der grösste Naclrtheil clcs B rno-tr'nEslNILs'schen Verfalrrens ist
cler LTmstarrd. (l|lss clas Telbiiltniss rlcr zru Zerstör,urrg cler Organe noth-
rtencligen Stoft'e. lánlit]r cler Salzsiiule uDd cles I(alirrmchlorat, kein
bestimmtes ist. Irifolgeclessen ist dasse]be clem Be]ieben des Laboranten
arrlreingestellt rrnc1 wircl nac]r jecler Oxydation cler Salzsáure- rrrrcl Ka]itrrn-
chlolicl-Geiralt der naolr cler Zerstörrrrrg des Organs gewonneneu Flüssig-
keit ein anderer sein. Fnnsnxrus fügt Weiteres rváhrencl cl er Er-
wáTmung im \Yasserbacle clas Kaliumsalz (in Dosen von 0,5-2,0 gr)
iler salzsárrrelraltigen !'Iüssigkeit hinzu, Tvohei clas Kaliumc]rlornt mit
Zisclren rrncl Scháumen zersetzt rvird und cler grösste Tbeil des ent-
steherlrlen C]rlors unbeniitzt verclarnpft, sodass fortwáhrertcl neue Dosen
von Kalirrnrchlorat cler Fliissigkeit hinzLrgefiigt rverclen müssen, daurit clie

Zerstörrrrrg eine vollkorrrmetle sei. I3egreifliclrer Weise wird narlentlich
in clen E[áuden eines rteniser geiibten Experiurerrtators ulter solcheu
IJrrrstánclen clie }Ienge cles Kaliumclrloricls iu cler Flüssigkeit arrsser-
orrlentlich yernehrt rtnc1 es kann s álirellcl cler ár Atstreibung cles

Clr]ors vorgenommeuerr Eindarripfung eine veritable concentrirte Salz_
Iösung entstehen, welclrer l,nstand die to]lstánclige Abscheidung ancleler,
iu minimalen Mengeu vorlrandener aDol,gaDisclrer Salze uncl l\[etaile
mögliclrerweise ganz vereiteln kann.

Fnr,lnrÁn hilft diesen Uebelstáncleu clelart ab, dass er l. zur Oxy-
tlation eine Salzsáufe von 1,08 specifiscbem Gervicbt benützt, 2. auf die
aus iIagen , Darm untl dererr Inhalt llestehenden frischen Leichentheile
eine, mit deren Gewic}rt übereinstimmende oder 1 '/2 }IaI grössere Nlerrge

Salzsáure giesst; mehr consistente parerrclrymatöse Orgarre (Leber,
Nieren) oxyclirt er mit iler zrvei bis fiinffachen }Ienge Salzsáure ilrres
Eigengewiclrtes. (In den weiter unterr mitzutheilenden Analysen rvurcle

1) S, Orro, Anleitung
2; Das Yerfahren ist

Magyar chemiai folyóirat 3.

z, Ausmitt. iler Gifte, 7. Aufl. 1896 p. 166.
(nur im ungarischen) ausführlich publicirt inr
Jahrgang Beilage p. 120.
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der ca-Gehalt der knochen auf die gewolrnte -weise 
aus deren Asche

bestimmt. F'ru,nrín erwáhnt, dass bei seinem verfahren auch clie
knochen stets vollkommen aufgelöst werden. Diesbezüglich verfüge iclr
über keinerlei persönliche Erfahrung, doch halte ich es selbst für wahr-
scheinlich, dass ich statt des langwierigen veraschungsverfahreng
mit yortheil die oxydation mitte]st ka]iumc]r]orat hátte gebrauchen
können.)

3, Es ist so viel chlorsaures Kalium zu tlelrmen, dass auf 100 gr
Salzsáure (mit einem specifischen Gewicht von 1,08) 6 gr chlorsaures
Kalium fa]len. 4. Die Salzsáure rrnd das chlorsaure Kalium sincl noch
yor der Erwármung, beide auf ein Mal uncl gleichzeitig den
verkleinerten Organen hinzufügen 1 das 

'W'asserbad 
fangen wir erst spáter,

clann an zu errvármen, nacJrdeur clie Organe rrnd die Salzsáure ent-
halterrde Porzellanschale bereits atrf das Wasserbacl gelegt worden war.
Da tlie Lebor zu ileu schwer oxydirbaren Organen gehört, erachtete iclr
es als zrveckmássig, dieselbe vor dei eigentlichen Oxyclation mit dem
Gemenge von Salzsárrre uncl chlorsaurem Kalium ilurch einige Stunc]en
kalt stehen zu lassen uncl erst rrachher zu erwármen. Bei diesem yer-
fahren war schon vor cler eigentlicirerr Oxyclation d,er grösste Theil der
I_.,eber unter der Eiuwirliung cles allrrráhlich frei gewordenen Chlors zer-
stört. Zweifellos könnte man auch zur Zerstörung cler Knochen clieses
Gift mit Vortheil benutzen.

Wenn wir clie l\Ienge cler Salzsáure und cles Kalirrrnsalzes in obigem
Yerháltniss zum Gewic]rt der Organe nehmen, so ist es niclrt nöthig,
wábrencl cler Oxydation chlorsaures Kalirrm hinzuzufiigen, worlurch clie
Ueberhandnahme des Kaliumchlorid in cler Fliissigkeit yermieden wird.
Es kann zwar vorkommeu, dass einzelne Stücke schwerer oxyrlirbarer
Organe, z. B. tler Leber, wenn insbesondere clie Verkleinerung nicht
mit gehöriger Sorgfalt geschah, ocler rvenn wir nicht genü§end Salzsáure
hinzugefügt haben, cler Oxyclation widerstehen unc1 ihre braune Farbe
beibehalten. Dies wircl am ehesten clann vorkommen, wenn wir eine
grosse Masse des Organs oxydiren. rn solchen Fállen ist es zweck-
mássig, diese nicht zerstörten Organtheile nittelst eines Glaslöffels
herauszufischen uncl in einer kleineren porzellanschale verrieberr die-
selben in die Flüssigkeit zurückzugeben, odel, fa]ls sich in derselben
nicht mehr genug Chlor entwickelt, in cler kleineren Schale auf die be-
schriebene Weise zu oxydiren uud clie gewonuene Lösung der ursprüng-
lichen hinzuzugiessen.

Bei die8em Yerfahren ist die Zetstörung eines 300 bis
400 gr 8chworen Organs binnen einer Stunde beiláufig
beentligt. Es ist demnach in unvergleichlich kürzerer Zeit zu rveiterer
Aufarbeitung hergeribhtet, wie beim Veraschen.

4. Nach cler Qxyclation wiril die Flüssigkeit filirirt und ausge-
waschen, Die Menge des Waschwassers wiral so gewáhlt, dass das Ge-

t2*



182 v. Kóssa,

wicht des gesammten Filtrates um 0,7-0,8 Gewichtstheile höher sei als
das Gewicht iler ursprüngliclr yerbrauchten Salzsá,trre, wobei auf je
100 gr Salzsáure 76 gr-Wasser fallen; wenn wir z. B. zur Oxyclation
300 gr Salzsáure verwend,eten, so wircl das Filtrat 300 + (3 X ?6) :
628 gr betragen. Bei diesem Verfahren wird das Filtrat durchschnitt-
lic}r 6 0/o Salzsáure entha]ten.

Im X'iltrat lyurcle clas Ca-Ge]ralt nach dem gewöhnlichen Verfahren
(Tlebersáttigung mit Ammoniak, schwache Ansáuerung mit Essigsáure,
Niederschlagen mit oxalsaurem Ammonium) bestimmt,

Mikroskopische Utrtersuchung mineralischer Depo§ita yerkalkter
Organe.

Bei Untersuchung cler Wirkrrng calcinificirender Gifte richtete ich
meine Aufmerksamkeit hauptsáchlich auf die Leber rrnd clie Nieren.
Ich bin mir dessen wohl bewusst, dass es angezeigt gewesen wáre, auch
anclere Organe, namentlich diejenigen zum Gegenstan,1 einer tTnter-
suchung zu wáhlen, in welchen auch idiopathisch háufig Kalkablagerungen
vorkommen (Gefásswand, Hirnháute, Lymphdrüsen u, s. w.); mit Rück-
sicht auf das ohnelrin umfassende }faterial clieser Arbeit musste ich
jecloch von der eingehendeu TJntersuchrrng anclerer Organe absehen.l)
lIit Berufung auf obige Yersuchsprotokolle möchte ich nur so viel be-
merken, dass ich in einigen Fállen auch in cler Schleimhaut cles }Iagens
und in der -Wand der Harnblase Verkalkungshercle fancl ; zur Ent-
sclreiclung óler Frage, ob dieselben durch Giftwírkung entstanilen $alen,
stellte ich jeiloch keine rveiteren Untersuchungen an.

a) Yerkalkrrng in cl-en Nieren,
Die bisherigen Forscher (Lrrrnrv, Npunnncpn u, s. w.) erwáhnen

bloss cler Niere als eines Organs, in welchem eine periodische IJnter-
brechung der Circulation ocler die Wirkung mancher Gifte einen Kalkin-
farkt hervorzurrrfen yeTmag, In beiclen Fállen treten ganz iclentische Ver-
ánilerurrgen in den Nieren auf, welche, fal]s clas Thier nach der Unter-
bindung oder Vergiftung noch lange genug gelebt hat, sehr augenfállig sein
können, Auf Tafel YII ist tlie verkalkte Niere (Fig. 1 b u. c) eines mit
Aloin vergifteten Kaninchens im Vergieich zu der eines normalen Thieres
(Fig. la) zu sehen, }Ian sieht, class die verkalkte Niere eine unbe-
stimmte grarrgelbe Farbe hat uncl blrrtleer ist, so class man gleichsam an

1) Neben der Untersuchung der Bltrtgefásse wáre namenttich die Unter-
suchung cler Schleimhaut des Darms von Iuteresse gewe§en, welchem, wie es
scheint, eine hervorragend,e Rol]e bei Abscheiclung des Ca iles Organismrrs
zufállt, wie tlies die Untersuchungen von Rülpr,. RBy u. A. berveisen.

D
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,]ie Farbe maceTirtef Organe erinnert wird; auf der Schnittfláche ist
Rintleu- unc1 }Iarksubstanz nicht scharf begrenzt, an del áusseren Ober-
fláche sind ferner winzige, stecknade]stichgrosse und grössere, im Ver-
3leich zum Gruncle lichter gefárbte Erhebungen zu sehen, woclurch die
ganze Oberfláche der Niore clas BiId einer blassen lrarmorirung erhált,
Tch bemerke jeclooh, class diese Beschreibrrng nul für das stark ver-
kalkte Orgalr zutrifft und nach Vergifturrgen selten genug vorkommt,
weil clas Thier in tler Regel früher zu Grunde gelit, Eine solche stalk
verkalkte Niere knirscht beim Aufsclrneiclen, naclr f]nterbindung der
Nierenschlagacler kann sogar clie Calciuification, wie Lrrrnx erwáhut, so
intensiv sein, dass die Niere grauweiss wircl, beim Anschueiden wircl
rlas Rasirmesset sclrartig und beim Daraufschlagen auf clie Niere lrört
nran einen Ton, wie wenn man auf einen Stein arrfsclrlagen rviirde. níit
Rücksicht auf die grosse Differenz, welche mit Bezug auf den KaIk-
gelralt zwischen der unterbundenen und der noTmaleD Niere besteht,
]ralte ich es für zweifeilos, dass die Verkallrung cler unterbunclenen Niere
sclron beim lebendel Thier mit Hülfe der RöNrcnN-Strahlen zu diagnosti-
ciren ist; bei zwei Thieren machte iclr auch in clieser Riclrtung Durch-
leucirtrrngsproben 1 clas Resultat war ein negatives, weil - wie clie
Section ergab - geracle 

-bei 
cliesen Thieren díe Verkalkrrng eine selu

gelrnge ,!\,ar.

Was das mikroskopische Bi]cl der Kaikablagerrrngeri betrifft,
rvurcle classelbe schon von tlen álteren Autoretr ersclröpfend stuclirt uncl
iclr meinerseits habe nicht viel hirrzrrzufügen ; clarurn gebe ich hier nur
eine kurze Beschreibung clesselben. Ich muss betonen, class die \rer-
kalkungen iu ganz gleiclrer Form sowohl nach der l1nterbinclung iler
Nierensclrlagac,ler als nach den verschiedenen Yergiftungen auftreten 

1

zwischen beiden bestehen bloss graduelle Jntersclriede, indem der Kalk
uaclr Yergiftungen in der Regel bloss in clen gervunclenen Harnkarrálen
tler Rinclensubstanz abgelagert wird, wá)rrenil nach TJnterbirrilung der
Arteria Tena]is, falls clas Thier lange genug anr Lellen bleibt, oft noc]r
tlas Epithel iler geraclen Kanále urrd tlie G]omeruli. ivie dies auch
Lrrrnx hervorhebt, verkalken.

An der schniitfláche der yerkalkteu Nieren fallen in cler Rinden-
strbstanz oft schon bei makroskopisclrer Betraclrtrrng clie graulveissen
Streifen arrf, welche clen Kalkinfarkt cler gewrrnclenen KanáIe yerrathen,
Bei mikroskopisclrer Uutersuchung niclrt gefárbter Schnitte sehen wir
tliesen Stellen entsprechentI mineralisch glánzende , von cler farblosen
t-mgebrrng durch ihre gfaue, opake Schattirrrng sich abhebende Grtrppen
rrnregeltnássig vieleckiger, vinziger Krystalle mit geblocheneu Ránclern,
c,cler lángere cylindrische Gebilde. we]clre cleutlicher sichtbar werden,
wenn vir auf den Schnitt verdilnnte Kalilauge tráufeln. An gefárbten
Schnitten (s. Taf. VII Fig. 2, rvelche die Niere eines mit Kupfersulfat
lergifteten Kaninchens clarstellt) sieht maIr, dass die Cylinder im Gervebe
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cler Rindensubstarrz zerstreut sind, welch letztere wálrrend cles Sc]rnei-
dens in cler Umgebung der Kr;.stalle in der Regel einreisst. Die C1,-

]incler sinil zumeist, entsprechencl dem Verlauf der Kanále leicht ge-
krümmt, ilrre Lángsachse ist in der Regel gegen die Marksubstanz ge-
richtet, cloclr giebt es auch solche (s. im oberen Theil der Abbildung),
welche wálrrend des SclrneideDs aus ilrrer ursprünglic}ren Lage wegge-
rückt sind unc[ im Gewebe quel zlr liegen kamen. Tn der n[itte
maDchen Cylinders sincl zahlreiche sclrwarze KöTneI zu sehen; diese
Pigmentkörner sind meines Dafiirhaltens wahrschein]ic]r niclrts Anderes
als zerstörter Blutfarbstoff. SeJrr háufig konnte ich námlich clie Be-
obaclrtung machen, dass die Gifte, welche ich benützte, N-ierenblutungen
erzeugen, sociass in manchem Falle die Blutcylincler in ungeheuren
}Iengen in den gewutlclenen Harnkanálelr erscheinen (s, die oben be-
sclrriebeneu Yersrrche), Wahlsclreinliclr ist es das arrs diesen BIut-
cylin clern zurücl<gebliebene Pigmerrt , welches clen centralen Theil cler
Kalkmassen clurrkel fárbt,

Die Kalkcylilcler treten am gefárbten Schnitt selrr stark hervor,
theils wegen ihrer von cler Umgebung stark abweichenden Licht-brecliung,
theils, weil das benaclrbat,te Gewebe sich stat,k fárbt, \yoalulch die Cy-
lincler gleichsam ]rervor:zutreten sclreinen, arrs der Ebene des Schnittes,
Die Cylinder selbst fárben sich übrigens nicht gleichmássig; manche
werden viel stárker gefárbt, was wahrscheinlich darin seine Erklárung
findet, class letztere in grösserer Menge noch nicht ver]<alkte organische
Bestanrltheile enthalten.

Bereits oben habe iclr erwáIut, class sich die \rerkalkung fast aus-
nahnslos auf die Rinclensrrbstanz bescliránlitl selten konrmt es vor, dass
lrir atrclr in clerr geradeu Kanálerr cler }Iarksubstanz Cylincler finileri,
t,elche übl,igens kleiner sincl uricl rricht massenhaft, sondern bloss zer-
streut, einzeln in clen Harnkauáleu auftreten, soclass man clen Gedankerr
fasst, dass diese Cylinder nicht an Ort uncl Stelle in clen gerailen Elarrr-
karráIen gcbildet worderi sind, sonclern class sie aus der Rindensubstanz
mit clern Harnstrom hirrgebracht wolclen sinil. Es taucht clie Frage auf,
warum gerade die Rindensubstanz rrrrd die gevunclenen Harnkarrálchen
diejenigen ll]Ireile cler l'{iere sind, velclre irr erster Reihe cler Yerkalkung
unterliegeu. trVahrscheinliclr kommen ]rier zwei Gründe in Betracht;
ersteng c-lass clie Rindensubstanz sowo]rl gegen Circulationsstörungen
(IJnterbindung cler Art. renalis), als auch gegen toxische Wirkulgerr
viel empfirldlicher ist als rlie Marksubstanz der Nieren, rvas leicht be-
greifliclr ist, weil ja die Rindensubstanz lrauptsách]ic}r die Drüsenfunction
rler Niere leistet und hier cler grösste T]reil der secretorischen Elemente
gelegen ist, welche sich fortwáhrencl in reger Leistung befinden uncl eine
Iebhafte Blrrtcirculation sowie reichliche Ernálrrung eIfold.ern, soiIass
auch jede nur kurze Zeit aulalernde, vorübergehende Störung der
letzteren zu einer Abweichung cler Kalkausscheidung von dler Norm

D
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rii]rrt uncl die Kalksalze, a]8 clie olrnebin am schTversten ]öslichen Salze
tles Blrrtes in den Epithelzellen niedergesclrlagen werden. Bekanntlich
..irrd arrch analele Drüsen, z. B. c]as Pankreas aus§eroldentlich empfiud-
]iclr gegen Circrrlationsstörungen, Begreifliclierweise lvjrd sich die
Rinclensubstanz gegenüber toxischen Stoffen, gegenüger Giften, lvelche
eine grosse c]remisclre Verwandtschaft zunr Eirveiss besitzen, wie z. B.
clie sclrrveren _[Ietalle, Jocl u. s. w., demnaclr gegeniiber Ageutien, welche
iu derr parenchymatösetr Organen eine starke ]olrale Wirkung überr, noch
empíiudlicher ver,]ralterr. Beim Studium zalrlreicher. auf die Nieren
wirkender Gifte }ratte ich Gelegenheit zu erfahteu, dass cliese]ben in den
gewrrndenen HarnkanáIen sehr schwere Veránclerrrngen erzeugten, rrnrl
gleichzeitig tlie geraden KauáIe cler Marksullstanz intact blieben.

Dies dürfte die eirre Ursache dessen sein, class sich c]ie Yerkalkung
in cler grossen Mehrzahl cler Fálle ausschliess]jch arrf clie Rinclensub.
stanz bescbránkt. Doch spielt lrier wahrschein]ich auch cler Umstand
eirre ltolle, class die Kalkaussclreiclurrg iu der Rinclensubstauz bezw.
in clen gewunderierT Harnkanálen erfolgt. Ic}r lrebe hervor,
class ich clies nur mit 'W'alrlscheinlic]rkeit bchaupte, denri ich hatte aus
versclrieclenen, árrsseren Gründen rroclr keille Gelegenlreit, die Lösung
clieser auch physiologisch wichtigen Frage mitte]s Tlrierversrrclre zul
stützen; ich glaube jecloch. dass nrau nrittels clcr weiter unten zu er-
rl álrrlenclen, nrikrochemischen FarbeDleactionen des Kalkes arrch cliese
Flage in exacter 'Weise an Nieren vird löseu können, we]c]re nrit Cal-
ciurrrphosphat- oder A]buminat]tisrug clurcbströmt wolderr sind. Ich bin
rrrir, rvohl bewusst clesseu, dass obige auf clerr Ort cler Kalkaussclreidung
bezügliche Behauptung nicht übereilstimmt mit der Secretionstheorie
von HnrlpxIJAIN; - er verlegt die Arrssc]reidung cles 

'Wassers uncl cler
Salze in die Glomertrli - 1 soviel steht jedoch fest, class derzeit auch
seile Tlreorie niclit als in jeder Richtrrng befriedigeud arrgeselren werden
kann, wie clies auclr Trcnnsrnpr (in seiIrem Lehrbuch der Physiologie
[1897]l p. 37! náher ausfti]rrt.

1\Iit Bezug arrf die Stelle cier Kalkablagerrrng l_resteht ein wesent.
]ichel, Llnterschied zrvischen vergifteten l{ieren uncl zrvischerr Nieren mit
unterbunclener Artelie, Tn letzteren kölnen, yolausgesetzt, dass das Thier
lange genrrg nach iler lJnterbinclung am Leben geblieben ist, nicht bloss
c'las Epithel cler gervundenen Kauále §oDdeln auclr die Glomeruli uncl
die níarksubstanz einer Yerkalkrrng rruterliegen, Dies ist clrrrcbaus be-
gleifliclr, denn die anclere Niere so]cher 'I]riere ist gesund rrncl vermag
ciie rrnterbunder.ie Niere vollkornmelr zu ersetzen, sodass ein solches
Thier ungestört be]iebig lauge fortleben kann, unc1 Zeit genug bleibt,
clamit clas Parenchym der unterbuldenen Niere in aIlen Thei]eu ab-
..terbe rrncl sich in ihr der Kalk ablagere. Demgegenüber greift die
toxisclre Substarrz bei vergifteten Thieren b e i d e Nieren in gleiclrer
\\-eise an, sodass in kurzer Zeit so schl-ete Störungen cler Elarnaus-
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scheidung folgen, dass das Thier zu Grunde geht. bevor d.as Gewebe
cler Niere in allen Theilen verkalken kann. Es ist mit ancleren worten
bei vergifteten Thieren zur Entwicklung lrochgratliger Verkalkung nicIrt
genug Zeit vorhanilen.

b) Chemische Untersuchrrng cler Kalkcleposita.
In den bisherigen Arbeiten finde ich keine befriecligenden chemi-

schen Augaben darüber, wolaus denn eigentlich ciie in den Nieren auf-
tretentlen cylindrischen }Iassen bestehen. Lrrrnx z, B. sagt in seiner
sonst sehr eingehenden uncl mit scharfem l]rtheil gesclrriebenen Publika-
tion bloss Folgencles: ,,Diese Massen blieben stehen und traten sogal
noch tleutlichel hervor, \venn man das Práparat mit starker Kalilauge
behandelte, verschwanden aber theilweise unter Gasentrvicklung,
wenn maD Essigsáure, gánzlich, lvenn maD Salzsáure lángere Zeit datalf
einwirken liess; Bei Anwendung yon .Elámatoxylin unil schwaclr alko_
holischer Purpuriulösurrg fárbten sie sich intensiv blau resp, rotlr, indem
sich die betreffenden Lackverbinclungen bildeten. Es kann mithin keinem
Zweifel (?) unterworfen sein, dass wir es mit kohlen- und phosphor-
sauTem Ka]k zu tlrun haben, welche sich mit clel organischen Gruncl-
substanz der Cylincler zu einem Kalkalbumirrat verbuntlen hatten. Ob
diese .,Kalkcylincler" au§ser den Kalksalzen noch andere knochen-erdige
Bestancltheile (namentlich Magnesiasalze) ent)rielten, konnte mit Sicher-
heit nicht festgestellt werden."

Auf den ersten Blick ist ersichtlich, dlass in clieser Beschreibung
weder clie chemische Reaction tles Calcirrm, nocll die des Phosphors
gegebel ist, uncl darum erschien es notlrwendig, clie Cyürrcler einet, ge-
Lauen lJntersuchun-g zu unterwerferr.

Soviel ist gewiss, dass clie Cylincler hauptsáchlich aus KaIk be-
stehen, denn wenn wir - wie oben erwáhnt - c]ie Niere oder die aus
ihr bereiteten ungefárbten Schnitte mit \Yasser auswaschen, mit Essig-
sáure extrahiren, z, B. einige Schnitte mit einem Gemiscl} von 3 ccrrr

Wasser f 2 Tropfen 20of o Essigsáure in einer Eprouvette kochel uncl
filtriren, so giebt tlas Filtrat mit oxalsaurem Ammon, vorausgesetzt,
class die Verkalkung hochgradig genug wal, einen starken Niederschlag.
Die Niere eines normalen Kaninchens giebt diese Reaction nicht. Der
essigsáurehaltige Extract giebt auch eine intensive Molybdensáure-
reaction, clemnach ist auch Phosphorsáure irr grosser Menge vor]ratrcletr.

Wir müssen daher annehmen, d,ass die Hauptmasse der Cylinder aus

phosphorsaurem Kalk besteht, In verdünnten Sáuren, auch in d.en aller-
schwáchsten, lösen sich die Cylinder, wenn auclr selrr langsam, jedoclr
vollstándig auf 1 daher darf man clie sauer reagirenclen fixirenden oder
fárbenden Substanzen bei Untersuchung verkalkter Organe nicht an-
wenilen; ich beobachtete z. B., class d,as tr'ormalin tlie Cylinder vollkommen

o
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löst, Ich machte sogar clie auf den eTsten tslick paradox erscheineuale
Erfahrung, dass aus schnitten, rvelche Tage laug in wasser lagen, rler
Kalk ganz in T.,ösung gegaDgen war. nIit Riicksicht auf diesen [Jmstancl
konnte man daran denken, dass man arrf Grrrncl der Löslichl<eit der.
Cylinder werde entsclreiden können, mit rvelcher Plrosphorsáureverbindung
des calcium wir es zu thun lrátten. Das caicitrm bi]clet námliclr mit
dem Phosp]ror viererlei Sa]ze: das zweifach saure Kalkphosphat :
Ca(I1"PO4)rHlO; das einfach sarrre SaIz : CaHPOt; clas normale
Phosphat - Cru (Pon), und die basisclren Phosplrate , r,elch letztere
unlöslich sind. }lit Rücksicht auf die Löslic]rkeit cler Cr,]inder naclr
lángerem stelren in'wasser lag es uahe anzunehrnen, dass dieselben aus
zweií'ach saulem Plrosphat bestehen, welche \rerbindung verháltnissmássig
am leichtesten in Wasser löslich ist, (nach Enr,nNunyrn in 700 Theilerr
kalterr \Yassers), cloch ist das normale Plrosphat, we]clies hier am meisten
in Betracht korrinrt, venn wir es auch gewöhnliclr als sclrlechtweg un-
löslich bezeiclrnen, iloch nicht abso]ut unlös]ich1), clabei zerfáilt es bei
Berührung mit \ú'asser leichi in zweifach sauTes phosplrat uncl zu basi-
schem salz, Die blosse Löslichkeit in wasser bietet rlaher keine ge-
nügend sichere Basis zur Entscheiclung clessen. mit welchem phosplror-
sauren Salze wir es zrr t]run lraberr, \'ie]leiclrt könnte man z11]: Lösung
dieser X'rage das Verhalten iler Kzrlkplrosplrate gegen Lakrnrrs vern-enden,
intlem das zrveifach saure phosphat diesem Farbstoff gegenü)ler eine
saute, clas eiufach saure und das normale Salz eine al]<a]isc]re Reactiorr
zeigt,z) Da es mir riicht gelarrg zur sicheren Entsclreidung der X.rage
aus kaninchennieren genrrg kalksalze zu gewinnen, stellte ich in dieser
Richtung keine weiterett TJntersuchungen an. Es lag na]re daran zu
denken, dass diese Frage mit Hülfe einer quantitativerr, chemischen
Analyse leioht zu lösen rváre, indem mau aus dem rveclrselseitigen ver-
háliniss zrvischen Calcium urrcl Plrosphorsáure bestimmt, welc]res Kalk-
phosplrat iu Recle steht. Ich stellte in ilieser Riclitullg Versrrche au,
inrlem ich die verka].kte Niere griindlich zerstiiclielte. einige nfale mit
clestillirtem JYasser attswusch (behufs Entfernrrng cles B]rrtes. beziehrrngs-
weise des inr Blute enthaltenen Ca), sodann mit sehr. verclünnter Essig-
sáure clurch 12 Stunden ste]ren liess, filtrirte. in \\'asserbacle eindampfte
(wobei die organischen ?heije ausgeschieden rrrrrclen), llac]r der Abküh-
lung mit Wasser verdünnte uncl in der filtrirtetr Lösung clen Kalk und
die Phosphorsáure auf die gewohnte Weise bestimnrte.B) In der Niere,

1) Nach Nnup_ruBn-Voc;rrr, Iöst siclr 0,0l gr in einern Liter JVasser:
A]ka]ien und olganische Stoffe steigern die Löslichkeit.

2) NHul-runn-Yocnl, Analyse des }Ialnes, 1898 p, 29.j) Es wáre ein Fehler, diese Bestinlnung an der ver.aschter.L Niere vor-
zunehmen oder die Niere nach dern Yerfahren von B_rlo.FnrsnNIUS zu
oxydiren ; weil hierbei die im Eiweiss der Niere entha]tene Phosphorsáure
ein Plus geben würde. Daher kam es, dass ich in eiuem Fa]le in tler
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deren Gewicht 4,80 gr betlug, fand iclr 0,0611 gI Ca und 0,0784 gr
Phosp)rorsáure, wáhrenil cler gefunclenen CalciummeDge, wenn die Cylincier
aus reiner Ca. (PO.), bestünden 0,0960 gr POn entsprochen hátte. Aus
diesem Versuch erhellt demnach, class clie Nierencylinder nicht
aus reinem phosphorsauren Kalk bestelren, soniIern es
ist das Ca noch mit irgend einem anderen Sáureradicai
verbunclen. Ich halte es für rr.ahrscbeinIich, cl ass ein
TheiI des Calciunrs als Albuminat gebuniIerr ist.

Mehrere Autoren ertl,álrnenl dass wenn man unter dem Mikroskop
auf die Cylinder verdünnte Sáureu trárrfelt, Gasbildung eintritt, untl
darum sehen sie dieselben nicht als aus reinem phosphorsaurem Kalk
bestehend an, sondern sie nehmen auch clie Gegenwart von Kreiile an.

\Yáhrend meiner zalrlreichen \rersuche habe ich beim selben \-er-
fahren nienrals die Entrvicklung von Gasblasen beobachtet, clarum muss
ich auf Grund meiner eigenen Beobaclrtrrrigen clie Exi-
stenz der Ka]licarbolatcylincler Ieugnen, oder es muss tleren
Vorkomrnen zumindest nur ausnabmsweise zu registrireu sein.1)

}Iagnesirrmsalze konnte ich in keinem einzigen Falle im sauren
Extract der verkalkten Nieren, oder in clen Plaques iler verkalkten
Aorta nachrveisen.

c) }[ethoden der Fárbung,

Schon Pu,rlur (1888) erwáhnt, dass die Kalkdeposita im rnitial-
staclium der Nierenverkalkung 1eicht cler Aufmerksamkeit entgehen.
Dies kanrr auch ich meinerseits bestátigen. Es schien claher angezeigt,
l\lethoden der Fárbu.ng zu suchen. mittelst deren auclr c]ie kleinsten in
der Niere auftretericlen Kalkkörnclren sc]rarf darstellbar sind, denn die
gegenrvártig gebráuclrlichen Fárbungsmethoden mit Hámatoxylin od,er

(nach Gorrscu,rr,r<) mit Pikrokarmin-Gentianaviolett besitzen bei Weitem
nicht die nöthige Empfinillichkeit. Mein Streben waT gleichzeitig, eine
}Iethode der Fárbung zrr finden, rvelche gleichzeitig aIs rnikro-
chemische Reaction des Kalkes, beziehungsweise cles KaIk-
pbosphats, ver\,\,endbar wáre, o1rne dass ilie Gestalt cl er
KallrcyliniIer oder Kalkkörner im Geringsten geánd,ert
rvürc1 e. Nach langwierigem Suchen gelang dies vollkommen.

Bei diesen TJntersuclrungen wurcle clie glösste Scbwierigkeit durch

Asche der Ni cle etisch
entsprochen h h

1) Mit B en h die
Sache, wie es cle jeder
verkaIkten Aorta, welche ich einer üntersuchung unterzog, neben reich-
]ichem phosphorsaurem Kalk, auch betráchtliche Mengerr von Calciumcarbonat.
Für die Aorta passt denrnach die áltere statt des Wortes Yerkalkrrng ge,
bráuchliche Bezeichnung: \rerkreidun g, nicht jedoch für, die Nieren,

?
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cleu Umstand bedingt, class derzeit nicIrt eine eínzige X'arben-
reaction des Calcium bekannt ist, nicht eine einzige zumal, bei
rvelcher die Anwentlung yon Sáuren zu vermeiclen wáre. Nun müssen
wir aber der Anwentlung selbst verdiinnter Sáuren ganz entsagen, weún
rtir die Kalkcylinder so fárben wollen, class sie in natürliclrel) unver-
ánclerter Gestalt in situ verbleiben.

rm Verfolge meiuer Untersuchungen gelan3, es mir. eine X'arben-
reaction zu finilen, welclre ohne Anwenclung vou Sáuren clen l{achrveis
geringer Spuren des Calcium sowohl in vitro, als atrclr in den Gel,eben
ermöglicht. Bereits vor Jahren machte ic]r námliclr die Erfahrung, class

wenn man zu gewöhnlichem Leitungswassel in bestimrnter Proportion
Gerbsáure uncl etwas Natron- odler Kalilauge hinzuíügt, die ganze
Fliissigkeit blau rvird. Die Reaction gelingt mit clem lriesigen Leitungs-
wa§sel, dann am leichtesten, wenn rvir beispielsweise ]0 ccm Wasser mit
einem Tropfen Lauge all<alisch machen und sodann 5-10 mgr Gerb.
sárrre in substanz im wasser auflösen. Das wasser nimmt eine sclröne
]ichtbiaue Farbe an, lvelche jedoch nic}rt constant ist, sonilern nach
láugerem Stehen in's Grünliche, schliesslich in's Gelbbraune übergeht,
gleiclrzeitig bilclet siclr ein Nieclerschlag. Eine sehr veriliinnte Calciurn-
chloricl- und Hyclroxydlösung verliált siclr in gleiciter l\-eise, worarrs folgt.
class die Reaction clrrrc]r clas Calcium se]bst. nic].rt riurclr das mit dem,
selben verbundene Sáureladical beclingt wiLd. Die zrleifellos riclitige
Erklárung tlieser Reaction lautet dalrin, dass sich basisches Calciumtaruat
bilclet, welches eine blaue Farbe besitzt und als solclres bereits yor

lángerer Zeit beschrieben worden ist. Da der Reaction der Nactrtheil
aulraftet, dass sie nrrr in dem Falle schön ausfállt, wenn wir das ange-
gebene Yerháltuiss cler Gerbsáure zum Calcium genau einlralteu, uuter-
zog iclr arrch die der Gerbsáure verwanclten Yerbinclungen einer Unter-
srrchung, um micii zu überzeugen, ob cliese]ben nicht eine áhn]iche
tr'arbenreactiorr mit ilem Ca geben. In cler That fand iclr, dass auch
clas Py1,ogaIlol mit dem Calcium eine áhnliche. jedoclr niclrt hellbiaue
sorrclern veilchenblaue basische Verbindung biidet. weIc]re jecloclr in
eiuenr wásserigen l\{edium sehr rasch zerstört wircl uncl iu's Gelbbraune
iiberge)rt. Diese Zerstörung ,wircl wahrsclreinlich aucir durch organische
Stoffe geförilert, denn die Kalkcylinder fárben sic]r in clen verkalkten
Orgauen stets nur mit clieser braunen Farbe, falls wir clenselben alkali-
sclres P;rogallol hinzufiigen. Die Reaction ist übrigerls itl der Eprou-
rette am besten tlerart ausführbar. class nir eiuige }Iilligramme pyro-

gallol in einem Cubikcentimeter destiilirten -lV-assers arrflösen, dam mit
einem Tropferr verdünnter Natronlauge, oiler uoclr besser mit Ammoniak
alkalisch machen und soilann iu die }Iischung 8-10 ccrn verclünnter
Iialklösung (z. B. Kalkwasser) giessen. Diese Reaction ist sehr empfincl-
licli. soclass 0,0001 gr Calcirrm cliese]be (auf einer Porzelianfl.áche) noch
tierrtlich giebt,
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Diese PyrogalIolreaction ist sehr geeignet zLl m Nach-
weis des Kalks in deli Organen. Die Sc]rnitte können folgencler-
maassen gefárbt werclen: 1 gr Acidum pyrogallicum wird in 40 gr
'W'asser gelöst, der Lösung wild 0,5 gr Natriumhydroxyd in Substanz
hinzugefügt, worauf die Lösung braun rvircl. Die arrf Kalk zu unter-
suchenclen Schnitte werclen für 5 }íinuten in diese Flüssigkeit gebraclrt,
dann herausgenommcn uncl mit clestillirtem W'asser gewaschen. Dadurch
wircl cler Farbstoff aus clen Geweben fast vollkommen ausgewaschen,
wá]rrend sich clie Kalkcylincler intensiv braun fárben, welche Farbe nach
mehrtágigem Stehen in's Schwarzbraune übergeht.

Zum l{achweis des Kalks, beziehrrngsweise Kalkpliosphats, bot sich
mir jedoch noclr ein anderes Reagens. Wenrr wir nárnliclr clie Krystalle
von phosphorsallTem Calcium mit einer S i ] b e r n i t r a t l ö s rr n g abspülen,
so fál,ben sich clieselben. obwohl wir clieselbcn als inr gewölrnlichen Sirrne
in Wassel unlösliclr betraclrten, gelb. ron clieser Erfahrung ausgeheucl,
stellte ich arrclr an verkalkterr Organerr Versrrche an, rvobei ich fancl, dass,
irTenn nlan clie Schnitie in verdiinnte (1-5 oio) Silberlösung legt, clie Cy-
Iinder aIsbaId eine gelbe Farbe anneIrmel. Besouders deutlich
ist diese Gelbfárbrrng in einem verclunkelten Gesichtsfelil rrnd bei Betrach-
trrng mit freien Auge sichtlrar. Diese Farbenveránilerung stammt daher,
dass gelbes phosphorsaures Silber eltsteht, was auc]r durch den Umstand
bewiesen l.iri[, ilass bei Zugabe verclünnter Salpetersáure die gelben
Ste]Ien wieder entfárbt werden. }fit IIüIfe clieser mikrochemisclren
Reaction kann clemnach das phosphorsaure CaIcíum als solches
arrch in Spuren in ileri Organeri uachgerviesen rl,erden. Die gelbe Farbe
cler ver]<alkterr Stellen (Cylincler) ist jecloch licht bestándig, soncler:n

übergeht alsba]c1 in's Graue uncl schliesslich in's Dunlrelschwarze, weil
clas plrosphorsaure Silller an derr betreffenclen Stellen reclucilt worclen
ist. rn clieser Beziehung verháIt siclr clas Calciumphosphat der Organc
anilers, als werln dasselbe in vitro mit Silbernitrat abgespüIi rvild,
Das im letzteren Falle gebildete Silberplrosphat behált námliclr Tage
lang seine sclröne gelbe Farbe, ohne dass rrnter Einwirkrrrrg iles zer-
streuten Lichtes auch nur die Spur einer Reduction walrrnehnrbar rtiire,
Ich fand jedoch, class clie Recluction alsbald eintritt trnd nactr lángerem
Siehen das Silbersa\z ganz sclrwarz ,iviri[, rvenn man das reine Silber--
plrosplrat nit Harn, irrsbesonilere mit eiweissh,altigem Harn oder rnit
einer verdiinnten l{ühnereiweisslösrrng begiesst. Wir müssen daher an-
nehmen, dass in ilen velkaikten Cylinc1 ern aus§eL dem Kalli-
phosphat in lileinerer Quantitát auch organische Be-
standtheile (AIbrrrninate?) enthalten sinc,[ uncl dass cl iese
die Schwarzfárbung des SiIb erphosphats bedingen.

Diese Silberreaction stel]t den in clie Gewebe eiugelagerten Kalk
sehr scharf clar, weil auch die kleinsten Kalkkörnchen durch denselben
kohlschwarz gefárbt werden. Zur Fárbung der Schnitte benrrtzte ich in
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cler Regel 5 0/n Silbernitratlösung, in lvelclrer ich clieselben 5 }Iinuten
lang liegen liess, soilann wusch ich clieselben mit desti]Iirtem'Wasser gut
ab unil fixirte sie auf gewohnte Weise, Auf Taf. VIT X'ig. 3 (welche die
Niere eines mit cupr. sulfur. vergifteten pferdes clarstellt) sincl die, die
gewundenen llarnkanálchen ausfüllenilen, mit silbernitrat gefárbten kalk-
phosphatcylinder gut zu sohen.

Nicht bloss die in cler Niere vorkommenilen Kalkcylinder, sonclern
aüe, an jeder anderen Stelle des Organismus nicht bloss infolge von
\rergiftung sondern aus beliebigen andleren Gründen gebilcleten Kalk-
hercle geben diese SiIberreaction 1 demnach ist es zweifellos, dass clie
Ilauptmasse tlieser Kalkdeposita auch stets vom plrosphorsauren Ca ge-
bilclet wird. Schnitte verkalkter, tuber]<ulöser, peribronchialer Drüsen
zeigterr ilie Schwarzfárbung sehr schön, ebenso die in der Leber nach
Yergiftungen erscheinenden Kalkmassen, auf welche ich weiter unten
noch zurückkomme. IVenn man Blutgefásse mit verkalkten 'Wánden

in eine silbernitratlösung legt, so werclen sie gleiclrfalls an denjenigen
Stellen schwarz, wo Kalkab]agefung erfolgt war. Figur 4 giebt ein
treues Bilcl eines solchen verkalkten Aortastückes, welches eine Stunde
in 50,/o Silbernitratlösung gelegen war.1) Gewöhnliche Röhren- unrl
platte knochen werclen in silberlösrrng gleichfalls nach kurzer zeil al
denjenigen stellen schwarz, wo phosphorsauTer kalk deponirt ist. Ich
glaube, dass man mit Ili]fe dieser empfindlichen Farbenreaction die
vertheilung des kalkes bei clen verschieilenen störungen der knochen-
bildung, oder bei Einwirkung gewisser lvlittel auf die knochensubstanz
(Phosphor, Arsen), histologisch gut studiren ]rönnte.

d) YerkaIkrrng in der Leber.
Neben der Niere ist die Leber dasjenige Organ, welches beim

kaninchen nach Darreichung bestimmter Gifte, namentlich aber cles
Jocloforms, eine hochgradige Verkalkung erfáhrt, Diese Gewebsver-
ánclerung der l-.,eber ist umso interessanter, als derselben weder in der
toxikologischen, noch in der pathologischen Literatur Brwáhnung ge-
sclrieht, vielleicht darum nicht, weil der Ka]k in der L.,eber im Gegen-
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satz zut Niere in Form sehr feiner körner abgelagert wird, welche
sehr leicht der Aufmerksamkeit entgehen 1 clie silbernitratreaction
zeichnet jecloclr auch hier sehr scharf clie einzelnen Oa-Krystalle uncl
giebt gleichzeitig dereri Identitátsreaction, - im chemischen sinne .r,er-

stanalen. -]]ie verkalkte unil zum Theil verfettete Leber eines infolge vorr
Joiloformvergiftung verendeten Kaninclrens ist auf Fig, 5 Taf. \rII darge-
stellt. Die ganze Leber ist blutarm, blasser als iu der Norm; anr rechten
Lappen ist zrvischerr den dunkelbraunrothen T'leberinse]n ein gelblich-
rothes, b]asseres Netzverk zu sehen, am unteren T]reil dieses Lappens
ist diese Zeichnung verschrvommen und die Farbe der Oberflác]re ist
fahl, schmrrtzigbraurr; arr c-[em an den mitt]eren Lappen angrenzenden
Tlreil sind einige blassrotlre F]áchen zu sehen. Der mittlere unil der
Iinke l-.,appen ist fast an seirrel, ganzen Oberfláclre blassrosenrotlr uncl
fast eiufa.big. rr-eil clie !'arbe det Láppclien urrd der zwischen denselben
befirrdlic]ren Scheic'lewrinde kaum von eilancler abweicht. Am mitt]eren
Lappen eírrige, bis hellergrosse, meltL clunke]braune, eine clem rechten
Leberlappen áhnliche Zeichrrung arrfweisende Stellen , und arrsserdem
ebenso wie an ]inken Lappetr zerstrerrt bis linselgrosse, unregelmássige,
schmutzigbraune fleckige Stellen, bei welclren die Zeichnung cler Treber-
oberfláche nicht sichtbar ist, In cler linken Hálfte des ]inken Lappens
ist ein beiláufig hellerstückglos§er, blassgrünlichglauel, unregelmássig be-
grenzter nekrotischer Hercl. Arn lirrken Rancle des ]iuken Lappens unc1
am hinteren Rande des mittlt-ren. sotvie in ilessen Naclibarschaft ciiinne,
zerreiss]iche, ieicht alllöslrale fibrirröse Membranen. D i & g n o s e :

Hepatitis parenclrymatosa. \ielkalkulg uncl Verfettrrng der Leber,
Perihepatitis.

Unter clem }Iikloskop betlaclrtet (s. Fis. 6) sincl besonders die
aus den blassroserlrothen Theileri cles mittlereu und linken Lappens ge-
nommeüen Schnitte an ilrrer ganzen Oberfláche (also nicht an einzelnen
umschriebenen Stellen!) sozusagtln gestopft vo]l mit winzigen Kalkkörnen,
welche in Silberlösung eine schwarze Farbe annehmen, sehr yersclriedene

Grösse uncl unregelmássige Krystallform clarbieten, Diese Körnel er-
scheinen anfangs, wie es sclreint, bloss an cler Peripherie der Acini,
spáter nehmen sie jeiloch alle Theile cles Gewebes ein, infolgeclessen sie
bei geringer Vergrösserung ein áhnlic]res Bilal darbieten , wie die
amorphen. salzhaltigen Boilensátze des tjrins.

Zwischen Leber uncl Nieren besteht also, wenigstens mit Bezug auf
bestimmte Gifte, eine Analogie, inclem clas Epithel beider Organe zur
Verlralkung dispolirt. Es lag nahe daran zu denken, dass eine solche
Analogie auch in anderer Beziehung besteht unil ilass die llnterbindung
der Art. hepatica die gleiche Yerkalkung in der l_,eber bewirken werde,
wie die der Art. renalis in der Niere. Die bisherigen Daten der Lite-
ratur sprechen iedoch nioht fiir die Wahrscheinlichkeit dieser Analogie.

D
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C. JrxsoN 1) \yenig§tens, der sic}r eingehencl mit den Gewebsver-
iinderurrgen befasste, mit welchen die tTnterbinclrrng der Arteria hepatica
einhergeht, sah nach cler Operation bloss disseminirte Nekrosen, Cysten-
bilclung unrl Cirrhose. Da nach Unterbinclung des Ductus choledochrrs
jn vielen Beziebungen die gleichen Veránderungen (Neklose) eintreten,
.rie naclr Unterbindung der LeberaTterie, führte iclr deren Operation an
rier Kaninclren aus; neben clen bereits yon CTlAncoT und Golrllur,r2)
lleschriebenen, charakteristischen Veránderungen (,,taches claires" etc.)
fancl iclr jecloch keinerlei Kalkablagerungen. Da jedoclr nreine Tlriere
nicht lange geüug am Leben blieben, kann ich cliese Frage noch nicht
a]s entschieden ansehen, ich halte es soga für wahrscheinlich. dass die
periodisclre Unterbinclung der Art. hepatica oalel des Ductus chole-
dochus clie gleiche Calcinificatiorr in cler Leber bewirkt, rvie clie der
_\rt. renalis in der Niere. Ich gedenke meine YeTsuche in dieser Rich-
tung fortzusetzerr.

Woher stammt das in tlen Organen tleporrirte Kalkphosphat ?

Diese Frage war bereits Gegenstarrcl vielfaclrer Discussionen, ohne
,]lrss sie mit sicherheit entschieclen vordel wáre. cltt,irm erschierr es

lot}rwendig clieselbe einer eingelrenclerr Prtifuug zrr unterwet,fen. Offen-
l,rrt sind, mit Bezug arrf den TJrsprung cles Ka]ks in clen Nieren drei
\nla]rmen mögliclr:1. kann cler KaIk clerrr Palenchym der Niere, dem
in ilrr entlraltenen Blut f llarne entstammen. ich irabe jeiloch bereits
r,llen hervorgelroben, class cliese Annahme nicht zu Rechi bestelren kann,
tlreils wegen der grossen }Ienge des in der Niere enthaltenen Kallres ;

t]reils weil Yersuche an durch lángere Zeit im Thermostateu aufbe-
r.,,alrrten Nieren dem entschieden rvidersprechen; 2. ist es möglicJr, dass
,ler KaIk aus clem Blute stammt und in der Niere aus clem Grrrncle
allgeschieden wiril, weil das Epithel iufolge einer Functionsstörurg ocler
raclrrveisbarer Gewebsveránderung (Nekrose) nicht iur Stande ist, den-
selben abzuscbeiden; 3. ist es schliessliclr möglicli, dass c]er Kalk von
den Knochen abstammt unrl arrf metastatischem Vege in den Nieren
ileponirt wortlen ist.

Namentlich |etztere Erklárung war diejenige, welche clie mit der
\ierenverkalkung sich befassenclen Arrtoren, rinter dliesen insbesonclere
diejenigen, welche die gleiche \Yirkrrng cles Subiimates studirten, be.

scháftigte. rch gestehe. dass ich neinerseits die metastaiische Ab-

1) C. JrlxsoN, Ueber T:eberveránrlerungen nach Unterbinclung der Ar,
teria hepatica, Zieglet's Beitráge Bd. XVII 1895 p. 50ó.

2) Notes sur ]es a]térations du foie á la ligature du canal choleiloque,
Arch. de Physiol. 1,876 p, 272.
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stammung cles kalkes a priori nic}rt für wahrscheinlich hielt; mit Bezug
auf das sublimat selbst ist diese Annahme allerdings recht plausibel.
denn es ist bekannt, dass die Quecksilberverbirrclungen auf die knoc]ren
eine specifische deletáre, lösenile wirkung üben, wenigstens behauptet
dies ein grossel Theil der áIteren Autoren; ob mit Recht, ist altrerclings
noch drrrchaus nicht entschieden. wenn r,ir jedoch tlie lösende ]vir-
kung cles srrblimates immerhin als erwiesen annehmen, kann uns diese
Erklárung nicht befriedigen, cla wir sehen, dass Gifte von in chemischer
und dynamischer Bezielrung ganz heterogener Natur (Jod, Kupfer,
Aloin u. s. w.), welcJre unseTes 

'Wissens auf das Knochensystem keiner-
lei Wirkung üben, in den Nieren ganz die gleiclre Calcinification eT-
zeugen wie das Sublimat. Es schien yiel walrrscheinlicher, dass rler
Kalk in den Nieren aus dlerselben Quelle stammt, rvie nach cler TJnter-
bindung cler Art. renalis; üe beiclen Arien der Petrification stimmen
ja auch sonst soryohl in morpliologischer als c]remischer uncl anderer
Bezielrung vol]kommen überein, obwohl die Yerkalkung nach LTnter-
binclung mit dem Knochensystern nichts zu thun hat. Schon a priori
war d.emnach die zveite Erkiárung plausibler.

Die l1ypothese yon der Lösung des Kalkes der Knocherr sta nmt
von PnÉvosr.1) I)ie Versuche, auf welche er seine Hypothese stützt,
unterliegen jedoch gewichtigen Bedenken, auf welche Kr,nlrpprlnn 2) mit
Recht lringewiesen hat. Naclr Pnír.ost theilen sich die Forscher be-
zügliclr cler Frage des metastatischen TJrsprungs der Kalkablagerungen
in zwei Lager (pro unil contra); alle führen jedoch bloss indirecte Ar-
gumente an, denn keiner unter ihnen hat Knochenarralysen Torgenommen,
urrr clie Frage mit Sicherheit entsclreiden zu können.

}Iit der Lösung dieser Frage hat sich in meinem Institute un<l
unter meiner I-leitung DBsrlprr Enlös eingehencl befasst. Selbstver-
stánrllich war die Frage nur dadurclr mit Sicherheit zu entscheiden,
dass die Knoclren, bezw. das ganze Skelet gesuncler untl vergifteter
Thiere, ferner deren Blut und f[arn auf ihren Ca-, Mg- und POn-Gehalt
einer vergleichenden quantitativen t'|ntersuchung resp. Analyse unter-
worfen wurden.

Enlös benützte als Versuchsthiere einerseits gesuncle, andrerseits
mit Aloin vergiftete Kaninchen. \ron Aloin gab er táglich 0,05-0,10
Gramm subcutan, bis das Thier verendete. Die Thiere wurilen übrigens
mit zugemesseneD Mengen Hafer und Wasser genáhrt,

In clen Knochenanalysen wurde vorerst die Diaphyse iles
Femur und der Tibia benützt, inc-lem dieselberr vom Fleisch gereinigt

1) PnÉvosr, TrBnNol et Fnutrcnn, Etod. expérim. re]ative a i'in-
toxication par le mercure etc,, Revue méilic. ile la Suisse Romande 1882
Nr. 11. 12. Das Original dieser Publikation konnte ich nicht erwerben.

2.; Kr,nmrnnnn, Ueber die Yeránderung der Nieren bei Sublimatvergif-
tung, Virchow's Archiv Bd. 118 p. 476.



ueber die im organismus künst]ich erzeugbaren yerkalkungen. 195

tei 1000 C getrocknet, gestossen und mit d,em Zuxrz'schen Extractions-
..pparat en, Der entfettete und neue nete
Knochen nnt, die Asche in Salzsáure ge ge-
];sten A s Calcium derart gefállt, dass rlzlf-
:efügt, cler entstanclene Niederschlag in Essigsáure gelöst und aus der
Lösung mitte]st oxalsauren Ammons ilas calciumoxalat abgeschieden
rrrrde. Den Niederschlag hat er fiItrirt, geglüht und a]s Cao gemessen,
ilus welchem der reine Ca-Gehalt berechnet vurde. Aus dem Ca-freien
Frltrat wurde das Magnesium mitielst Ammoniak niedergeschlagen und
dtrnn auf den x'ilter gebracht, als MgnPrO? gemessen, \yoraus der
(-+ehalt an Mg und Phosphorsáure bestimnrt wurcle. Die im Fi-Itrat zu-
rückgebliebene Phosphorsáure wurde mittelst 1!Iagnesiamixtur gefállt,
.rncl abermals als }IgnPrO, gemessen und die daraus berechnete Phosphor-
sáure zu der bei Fállung des Magnesium ausgeschiedenen phosphorsáure
',inzrrgereclrnet. Die Summe beider gab clen gesammten PnOu-Gelralt.

Das Resultat c]er Versuche ist in beiliegenden Tafeln dargestellt.
Aus clenselben ist auch ersichtlich, dass das körpergewicht der Thiere
l,:i Dalreichung yon Aloin beileutend abnahm.

Das grosse schwanken des wasser- uncl Fettgehaltes der kaninchen-
\lrochen schon beim gesundlen Thier ist nach Gn.s.p].l,BNBnnopn1) dem
;el,schiedenen Alter der Thiere zrrzuschreillen. Bei jrugen Thieren ist
:,,inlich der -Wassergehalt höher, cier Fettgehalt geringer als in den
tnocherr álterer kaninclren.

Tabel] e der Knochenanalysen über Yersuch 1-11.
L Untersuchung cler Knochen gesuniler Kaninchen.

,-iewicht tl. Thieres i. Grammen
'-ieTvicht cles eben herausgenom-
lenen knochens in Grammen

Iiasser in procenten

]:tt in Procenten

'-i.wicht des entwásserten und
=rtfetteten knochens in
(]ranrnen

_1schengehalt des Knochens in
lirammen

ri.rse]be in Procenten

1000

4,56ő

39,98

0,25

1,0604

0,7164
67 J56

38,72

0,78

42,36

992

4,730

44,I9

15,89

884

7,740

36,82

o,52

902

7,4I0

35,83

oro l

,':-t_ieha]t in Procenten
]I:-Gehalt in Procenten
_: |_)r._Geha]t in Procenten

I,I43ő

0,71 36

62,40

37,57

0,88

42,88

1,1 550

0,7600

65,80

38,4I

0,84

42,0I

I,2528

0,8231

65,70

37,94

0,83

41,18

1 151

7,890

41,06

6,95

1,1254

0,7I84
63,83

36,32

0,88

42,8I

:É

i.t GnAnllnNBInGER, Maly's Jahresber. Bd, 21.
.l]i3lel, Beitr.áge zrrr patl, Anat, XXIX. Btl, 13
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Ir. Untersuohung tler Knochen mit Aloin vergifteter Kaninchen.

947

598

0,10

Tage

8,1 60

50,86

0,50

}
Gewicht cles Thieres vor clem
yersuch in Grammen

Gewicht cles Thieres nech dem
versuoh in Grammen

Dargereichtes Aloin i. Grammen

Dauer des versuches

Gewicht des eben herausgenom,

679

0,05

5 Tage

957

506

0,05

6,950

39,7 1

0,28

9,560

ő3,45

0,84

,0388 i1,0403

I

,6964 10,6805

67,o4| 65,4I

38,|2 \ 37 ?43

0,89 0,84

42,86 42,88

menen knochens in Grammen'

Vassergehalt in Procenten

-l
6,940

13,ő2

22,ő9X'ettgehalt in Procenten 
j

Gewicht des entrvásserten uncl

Ca-Gehalt in Procenten

trtg-Gehalü in Procenten

PrOr-Gehalt in Procenten

1,0470

0,6754
64§I
37,86

0,83

42,27

1,5750

I,0720

68,06

36,1 6

0,85

42,88

}

Asche Ca

39,56

47,ő6

5,40 65,06

66,49

37,79

37,4I

0,84

0,84

42,2ő

42,ő94,I9

Die Gewichtsabnahme der Versuchsthiere 6_11 beirug Zu Ende

der \rersuche im Durchschnitt 31,25oio.

Aus diesen Tabellen ist ersichtlich, dass clie Schwankungen de§ Ca,

Mg_ uncl Pnou_Gehaltes bei ge§unalen rrncl mit Aloin vergifteten Kanin_

chen nach Grenzwerthen sich folgentlermassen yelhielt ;

}
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Grenzwerthe des Ca-Gehaltes

Grenzwerthe des Mg-Gehaltes

Grenzwerthe iles PnOr-Gehaltes

Bei gesunden
Thieren

36,32-38,72 0fo

0,78-0,88 0/0

41,18_42,88 0i0

Bei mit Ill V€f-
fteten Thieren

36,16-38,13 o/o

0,78-0,89 0/o

41,81-42,88 0/o

Der Ca-Gehalt betrug bei Kaninchen 1-5 drrrchschnittlich 37,790/o,,

bei Kaninchen 6-11 betrug er 37,4l0f o.
Der }Ig-Gehalt betrug bei Kaninchen 1-5 drrrchsc]rnittlich (im

mittleren Werthe) 0,840/0, bei Kaninchen 6-11 0,840,i0.

Der PnOu- Gehalt betrug bei Kaninchen 1-5 tlurc]rsclrniti]ich
12,2őOIu bei Kaninclren 6-11 42,í90l0.

Arrs cl ieser ZusammensteIlung i st ersic]rtlicIr, d,ass
unter tler Einwirkung des clie Nierenverkalkun8 yeruI-
saclrenclen }IitteIs (AIoin), der Ca, }Ig- und PrOu-Ge]ralt
..ler knochen trnverándert blieb,

Zl obigel Analysen wurden, wie erwáhnt, bloss das l'emur d,es

Kaninc]rens verwendet und aus diesen Versrrchen folgt, dass der Oa-
L]e]ralt der Knochen cler gleiche bleibt. Dies schliesst jecloch noch
immer nicht clie Anna]rrle alrs. dass an andelen SteI]en iles
Skelets eine Lösrrng cles C a drrrch dls Aloin erfolgt.

Diese theoretische lllöglichkeit hatte zwar a priori nicht viel \\ralrr-
scheinlichkeit für- sich, trotzdem liess es inclicirt rrncl nothwendig er-
sc]reinen clen Ca-GeIraIt cles gaDzen Skelets i u t o t o zrr bestimmen 

1

:estzrrstellen, ob cler gesammte Ca-Gehalt des Skelets unter Einwirkung
Ces Aloins eine Aeuderung erleiclet, was trnbedingt eintreten müsste,
lir]Is unter Einrvirkung des Aloin iu eiuzelnen Tlreilen des Skelets der
(- a Gehalt abnehmen würcle.

Was das gesunde Thier betrifft, wurde das Skelet bloss eines ein-
.igen Kaniucheus auf seinen Kalkgehalt uutelsucht, im Llebrigen berufe
_cb miclr auf áhnliche Knochenarralysen von \\rnrsrnl) und J\rlr,r,uANN2),
Jeren Resultate íast übereinstimmen.

1) -Weitere Beitráge zur tr'rage über clie Wirkung eines Futters mit
iauren Xigensohaften auf den Organismus insbesoudere auf das Skelet (Zeit-
srhrift f. phys. Chemie Bd. XX p. 595), ferner: Yergleichenile llntersuchungen
,.],er die chemisohe Zusanimensetzung der Knochen, Záhne etc. wi]iler und
.,bnrer Karrinchen (Die landwirthsch. Yers.-Stationen Bd. XLY] p. 233 1896)
_ind: yersuche über die verdaulichkeit des norma]en uncl des auf l00o c.
=rbitzten l[afers, sowie über clre Wirkung der Haferfütterung auf das Gewicht
::d die Zusammensetzung der Knochen (Die landwirthsch. Yers.-Stationen
Bi. XT]III 1894), endlich: Ueber die Zusammensetzung der Skelete von
Trieren gleicher Art uncl Rasse sowie gleicheu Alters, aber verschiedener
irösse (Die landwirthsch, Yers.-Stationen Bd. XLIII 47ő L8S4),

:) Wnr,r,uaNN's Versuche wurden im physiologischen Iraboratorium uD§erer
Ju.chschule yorgenommen, sind aber bisher nooh nicht publicirt worden.

13*
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Nach Wprsxn betrágt der Aschengelralt des Skelets des Kanin-
chens im Drrrchschnitt 56-58-600/o, der CaO-GehaIt 25-30Yo. Nach-Wnlr,meNx betrágt iler Aschengehalt 60-620|o, der CaO-Gelralt 25 bis
30%. In sámmtlichen Knocherr des von Ennös anal;rgillg, gesunden
Kaninchens betrug die Asche 630/o, der CaO-Gehalt 26,900/0 ; clas Re-
sultat stimmt demnac]r mit dem oben mitgetheilten vou 'Wnrsr<B und-Wnr,r,uexN 

überein.
'Was nun clen Aschen- und Ca-Gehalt des Skelets der urit Aloin

vergifteten Kaninchen betrifft, so berichtet dariiber naclrfolgentle Tabelle.
Die Thiere bekamen 0,08 Granrm Aloin pro clie drrrch 5-12 Tage
in Form subcutaner lrijectionen.

}

Ver-
suchs-

zah),

xxIII
xxIv
xxY
xxvI
xxvII

CaO in
Procen-

ten

lUDD

1057
992

1005
126ő

660
880
727
750

1 020

Tage

f

'i
11

il

llO

5,6
7,2
5,5
5,5

öo
Dt)

56
öz
52

10

4
o

7

l2

30,37
28,I7
26,33
32,98
29,10 D

Naclr dieser Tabelle betrug tler Aschengelralt durchsclrnitt]iclr
5\4ol0,

Das Gewiclrt cles Skelets inr \rerlráltniss zrrm Gesammtgewic]rt des
Tlrieres betrrrg clrrrchsclrnittlich 6,220,r,

Vergleichen wir clen CaO-GehaIt sánmtlicher Knoclren des gesunden
Kaninchens nrit d,em cler rnit Aloin vergifteten Thiere, so betrágt cler
CaO-Gehalt beim gesuntlen Kanincherr 25-300/,,, bei den mit Aloin ver-
gifteten Kaninchel 25,39of0. lVie ersichtlich, beste]rt zt,isclren
beiderlei Thieren keinerIei LInters chied.

IIingegerr ist der procentuelle Asclrengehalt bei mit A]oin ver-
gifteten Kanincheu etwas kleiner:

Aschengehalt cles gesurrden Kaninchens 56-620/o,
Asclrengelralt des mit Aloin vergifteteu Kaninchens 54,4ú/o.

Desgleiclren ist das procentuelle Gewicht der Knochen bei den mit
Aloin vergifteten Thieren kleiner:

KnocJrengewic]rt cles gesunden Kanirrclrens 7,20/o,

Knochengewicht des mit Aloin vergifteterr Kaninchens 6J220l,|.

Das aus den Knocherranalyseu gewonnene negative Resultat be-
stimmte Enlös seine Yersuche auch in anderer Riclitung fortzrrsetzen.
Es erschien nothwendig den Kalkgelialt cles I[aTnes cltrantitatir

D

Gewicht des Thieres l Dauer
in Grammen l d..

yor nach l yer.
dem \7ersuch l suches

ewicht d. Ske-
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:u bestimmen, umsomehr, als JABLoNsKyl), BrNnrz) uncl Kr,nrpEREE8)
:rwálrnen, tlass im "tlarrr mittelst Sublimat vergifteter llunde die }Ienge
der Phosphotsáure, cles Ca und Mg abnimmt. Eine ábnliche Abnahme
ler Erdphosphate des Harnes wurde sogar auch bei anderen Yer-
kalkungen pathologisclren Ursplungs beobachtet, so zeigen ilie Analysen
.on L. Irrnscrrrnnc'), class mit dem llarn atheromatöser Individuen
T eniger Ca ausgeschietlen wiril als unter normalen Yerháltnissen.

Die Versuchsthiere wurden in einen Stoffwechselkasten gebracht
unc-l bekamen am 1. Tage abgemessene Quantitáten Hafer und Wasser;
:.m 2. Tage wurcle rlie Harnblase ilurch den Katheter hindrrrch mit larr-
lralmer physiologischer Kochsalzlösung ausgewasc]ren, der Harn ausge-
gossen. sodlanu das Thier clurch 3 Tage hungern gelassen und wáhrend
üeser Zeit cler Harn gesammelt. Am 3. Tage wurde die Blase aber-
:oals mit physiologischer Kochsalzlösung ausgewaschen und cler ausge-
rasclrene l{arn zum gesammten Stágigen Harn hinzugefügt. Aus dem
Elarn wurcle clas Ca und Mg auf tlie übliche Weise bestimmt. Dann
:iitterten rvir clie Thiere wieder regelmássig mit llafer und 'W'asser 

uncl
,iesserr sie 5 Tage ruhen, am 6., 7. uud 8. Tage hungerten die Thiere
,:euerdings, gleichzeitig bekamen sie 0,10 gr Aloin pro die subcutan
rnd, der Ilarn lvrrrde wáhrencl dieser 3 Tage arrf die geschilclerte Art
:esammelt.

Das Resultat der Analysen illustrirt clie nachfolgencle Tabelle.
D

Yersuchs-
zahl

Menge cles tlurch 3
Tage ausgeschietlenen

Yor Darreichung
von Aloin

Nach Darreichung
von Aloin

0,0534 gr

0,03l3,
0,0307 ,1

0,0377 ,1

0,0559 D

0,0502 ,,

I2
13

l4

l2
13

IL

0,0790

0,0954

0,0634

,1

u

I[ieraus ist
. cheic1 ung mi t

ersichtlich, class die Ca- un,l Ms-Aus-
AIoin vergifteter Thiere abgenommen

1) Ueber tlie Einwirkung cles Quecksilbers auf den thier, Organismus,
]':ss.. Berlin 1885,

J) Influence cle I'intoxication merourielle aiguö sur i'élimination de I'acicle
::lsphorique et du calcium, Revue de ]a Suisse Ronr. Nr.3 p. 165 1891.

'r) Ueber die Veránclerungen der Nieren bei Sub]irrratvergiftung, Yirch,
_{r:h. Bd. 118 p. 479.

_ ') L. IlrnscrrarrnG, Ueber Kalkausscheidung uncl Yerkalkung, I..Diss.,
3::s]au 1877 p. 28.

0,1 343

0,1130

0,1071

gr

1,

,,
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hat, geringer ist. Diese \rersuchsresultate stimmen tlemnaclr mit

d,en yon KllllPnnnn, JAnr,oNsr<Y und BrNnr bei Hgol_Vergiftungen
gewonnenen Erfahrungen überein.

Die Abnahme cles kalkgehaltes des Harnes nach Darreiclrung von

Aloin verleiht der Frage Berecbtigung, ob nach Vergiftung von Kanin_

chen mit Aloiu nicht auch dlas Blut eine Einbusse am ca erleidet. zlt
Entscheiclung dieser x,rage waT eS nothwerrdig clen Ca_Gehalt des ge_

sammten Blutes bei gleichartig genáhrterr, gesunden kaninchen mit dem

Blute von Kaninclren zu vergleichen, welche durch 4_12 Tage mit

Aloin vergiftet wortlen waTen.

Die Thiere llekamen gleichmássig abgemessene Quantitáten Hafer

uncl 
,Wasser, Yom Aloin wurden táglich 0,08 gr nach Lösung in

warmem Wasser in Form subcrrtaner Injectionen gereicht,

Das Resultat cler \rerstrche ist in naohfolgender Tabelle dargestellt;

aus derselben ist zu ersehen, class der Ca_Gehalt des Blutes bei
mit Aloin vergifteterr Kaninchen keine Abweichung von
cler NoIm zeigt.1)

D

Versuchszahl:

Dauer cles Ver-
suchs

Gewichü d. ge
neten Blutes in
Grammen

Ca-Gehalt tIesseIben
in Grammen

Ca-Gehalt in P
centen

Durohschnittlicher
Ca-Gehalt

Blutanalyse gesuntler Kaninchen

verblutet 4 tágiger Fütterung 1nach

15,90 23,60

0,0025

1,06

I,62 of 
o

Blutanalyse mit Aloin ver,
gifteter Kaninchen

23\rn 2D }

0Tage

20,4ő

t,0037

1,80210l

I2Tage

28,15

0,0034

I,2I

L,62 0f 
o

}

18lrnlroI,zt\r,



Ueber die im Organismus künst]ich erzeugbaren Yerkalkungen. 20L

Wenn wir die arrgegebenen Daten zusammenfassen, müssen wir die
Schlussfolgerung ziehen, dass cler KaIkgehalt tIer Knochen
und tles Blutes bei Darreiclrung calcinificirender Mitte1
iDamentlich des Aloin) keine Aenclerung erfáhrt. Da je-
doch der Kalkgehalt des HatIles ttotzdem abnimmt, so
ist clie Schlussfolgerung gestattet und unerlásslicJr, dass
die infoIge Einwirkung cles calcinificirenden Mittels
(Aloin) erkI,ankte Niere c[ie Gesammtmenge cles in phy-
siologischer Quantitát rnit dem BIute zrrgefüIirterr Ka1-
kes nicht mehr auszuscheid,en veTmag und dieser zurück-
gehaIterre Kalk ist es, welcher in den ge\\rundenen Harn-
kanálchen der Niere für unseT freies Arrge sic]rtbar in
KrystaIlform zl Tage tritt.

Ileber tlie Ursache tler Yerkalkungen.

Zum Schluss tauc]rt die Frage auf, worin rlie eigentliche TJrsache
dieser toxischen Yerlralkungen zu erblicken sei. Soviel ist aus un§eren
Ausführungen zur Eviderrz erwiesen, class clie Niere nicht im Stancle ist
den Kalk auszuscheiclen. Es fragt sich aber. §-alum denn niclrt? Es
können hier zwei Erklárungen in Betraclrt konrmen. Entweder spielen
bloss einfache physikalische tTrsacherr eine Rolle. in clem Sinne. dass
clie durch das Gíft iu der Niere verursachte Gewebsveránderung (welche
nach meiner Erfahrung nicht gerade unbeclingt eine ausgesprochene Ne-
krose sein muss), die Durchlássigkeit (X'iltrirvermögen) der Epiihelzellen
serringert, soclass tlie ohnehin sclrwer löslichen Erclphosplrate wálrrencl
der, sehr langsam-vor sich gehendeu Diffusion geíáltt rrncl in den Nieren
abgelagert rverden. Für eine solc]re Störung der Diffusion und Filtra-
tion der l{ieren spricht auch clie von Kr,nupnnnn bei, mit Sublimat
rergifteten Kaninchen stets beobachtete Anurie. Soviel ist gewiss. rrnd
auch meine Experimente sprechen entschieclen dafiir, dass zrrr \-erkal-
krr,ng unbedingt eine functionelle Störung der Nieren gehört, cl eun die
normale Niere yeTmag gros§e }íengen Calcium auszu-
sclreiilen, o]rne dass der Ka]k in i]rr niedergeschIagen
,,r- ii r d, e. \Yietlerholt lrabe ich mich clavon bei Tlrieren überzeugt,
denen ich durch lángere Zeit subcutan Calciumclilorid reichte.

Als letzte Ursache cler Verkalkungen können jeiloch auch clremi-
s c h e _E'actoreu eine Rolle spielen. Da n{r námlich sehen, dass hoch-

,jen Knochen stammt. Es ist jedoch leicht einzusehen, ilass der gesammte
i-a-Geha]t des Blutes steigen kann, ohne dass cler percentuelle Ca-Gehalt
s:eigen müsste 1 daher kann die Schlussfolgerung Kr,nurDREli'§ nicht a]s
exact bezeichnet werilen, lvegen der feh]erhaften Basis der Yersuche.
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gradige Petrificationen in der Niere in cler Regel mit ausgesplochener
Coagulationsnekrose einhergehen (I_,rrrnn), taucht clie F'rage auf, ob
clas abgestorbene Eiweiss nicht eine gewisse chemisclre
Affinitát zu ilen Erdphosphaten und ancl eren CaIcirrm-
lVIagnesiumsalzen besitzt, derzufolge dieselben im abgestorbenen
Epithel in Form von Albuminaten fixirt werden, Auch diese Auf-
fassuug hat entschieden ihre Berechtigung, namentlich mit Rücksicht
auf tlie Analogie mit antleren, im Organismus vorkommenden Petrifrca-
tionen; doch ist es nicht so leicht diese Auffassung auf exacte Weise
mit chemischen Daten zu stützen, wie clies auf tlen ersten Blick scheinen
mag. Soviel ist gewiss, dass nicht jede Nekrose, welche nach Vergif-
tungen in der Niere auftritt, unbeilingt mit Yerkalkung einhergeht. So
hatte ich z. B. Kaninchen, bei rvelcherr nach subcutaner Einspritzung
von Amygclalin in den Nieren sehr ausgebreitete Coagulationsnekrose
auftrat, o]rne dass eine Spur von Calcinification bemerkbar gewesen wáre.

Zur Lösung dieser Fragen habe ich zwar schou systernatische Ex-
perimente ausgeführt, das Resultat derselben lrarrt jecloch noch cler Auf-
arbeitung und, wircl d,a]rer erst in einer spáteren Arbeit mitgetheilt
werclen.

Budapest, im Juni 1900.

Erkláruug der Abbildungen,

Tafel VII.

Fig. 1. Yerkalkung in iler Niere eines Kaninchens. a. Niere eines
gesunden Kaninchens 1 b. unil c. verkaikte Niere eines mittelst Aloin chro-
nisoh vergifteten Kaninchens.

Fig, 2. Kalkoylinder in iler Niere eines mit Kupfersulfat vergifteten
kaninchens.

Fig. 3. Mit einer 5 0/o Silbernitratlösung gefiirbte Kalkcylind,er in der
Niere eines mit Kupfersulfat vergifteten Pferdes.

Fig. 4. Stüok einer in Si]bernitratlösung getránkten, verkalkten Aorten_
wanilung.

F i g. 5. Verkalkte Ileber eines mit Jodoform chronisch vergifteten
kaninchens, a

Fig. 6. Mikroskopisches BiId derselben (vorher in Silbornitratlösung
getránkt, ausgewaschen untl mit Eámatoxylin-Eosin gefiirbt), HlnrNlox,
Ooul. II Obj. 3 a.

D
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