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tiigte Ideen bereichert, wanderte die Theorie von der einen Gruppe
der Interessenten zur anderen: von Parrot und Dutrochet iiber
Ludwig und Traube bis zu van't Hoff und Arrhenius zihlt der
Gedanke die besten Namen des letzten Jahrhunderts zu seiner Gefolg-
schaft. Fast scheint es, als habe er im letzten Jahrzehnt nun endlich
auch in der praktischen Medizin und der menschlichen Pathologie
eine hervorragende Stellung erobert.

In dieser Ideenverbindung driingt sich als bekanntester Repriisen-
tant der physikalisch-chemischen Methoden die Kryoskopie in den
Vordergrund des Interesses. Ist sie doch bisher die einzige aller dieser
Methoden, deren Handhabung fir einfach genug gilt, und deren Theorie
gleichzeitig einen geniigend grossen diagnostischen Gewinn verspricht,
um zu einer allgemeinen Verwendung anzuregen.

Ich habe deshalb anch das Hauptgewicht auf die Priffung dieser
Methode, an intern klinischem Material, gelezgt; der Hauptzweck
meiner im Laufe der letzten 2 Jahre ausgefithrten Untersuchungen
war die Beantwortung folgender Fragen:

1. Gestattet die Gefrierpunktsbestimmung tierischer Fliissigkeiten
einen sicheren Riickschluss auf eine Anderung der Arbeitsleistung

im kranken menschlichen Organismus gegeniiber dem gesunden?

2. Dietet die Methode diacnostische Vorteile gegeniiber den bisher
iiblichen Formen der klinischen Untersuchung?

I. Uberblick iiber die bisherigen Anschauungen und Ergebnisse
der Kryoskopie.

1. Historisehes.

Unter der Fiille kryoskopischer Betrachtungen und Untersuchungen,
welche die letzten D Jahre gebracht haben, sollte es, scheints, nicht
schwer sein, rein referierend zu einer Antwort auf obige Fragen zu ge-
langen.

Diese Antwort ist auch von berufener Seite erfolgt, wenigstens
fiir die Frage, wieviel Erfolge die Methode auf einem ihrer Haupt-
anwendungsgebiete, auf dem der Nierenchirurgie, zu verzeichnen hat.
Aber auch hier sind die Anschauungen der hervorragendsten Autoritiiten
in wesentlichen Punkten verschieden, wie noch das 2. Heft des XI. Bandes
der Zeitschrift f. d. Grenzgeb. d. Medizin und Chirurgie beweist, mit
der Diskussion zwischen Israel einerseits und Casper-Richter aunf
der anderen Seite. Noch auffallender aber ist, dass in der ganzen
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Literatur iiber Kryoskopie es nirgends ernstlich versucht wird, den
Wert der Methode fiir die gesamte innere Medizin im Yergleiche
mit anderen Methoden an der Hand eines klinischen, stationiiren Materials
ohne Voreingenommenheit durchzupriifen; die zahlreichen in der Literatur
verstrenten Fiille von ihrer Anwendung hei nichtchirurgischen Erkran-
kungen wurden nur von wenigen Autoren einer zusammenfassenden Er-
drterung in bezug aunf ihren praktischen Wert unterzogen, dienten viel-
mehr meist zu theoretischen Erwigungen.

Bevor ich zu meinen eigenen Untersuchungsresultaten iibergehe,
michte ich einen kurzen Blick auf die Entwickelung der Kryoskopie
werfen.

Dreser hat zuerst mit kithnem Griffe van’t Hoffs Theorien auf
die physiologische Nierenleistung angewandt; er sprach schon 1891 die
Hoffnung aus, dass die Gefrierpunktsmethode auch ,auf die patholo-
gischen Zustinde dieses Organs und Flissigkeitsansscheidungen iiber-
haupt sich ausdehnbar erweisen mochte. Sein Wunsch ist ja in
grisserem Umfange, als er ahnte, in Erfillung gegangen. Doch ver-
gingen einige Jahre, bis (1896) in A. v. Koranyi der Autor erstand,
dem wir fraglos die umfassendsten Fortschritte in dieser Methode ver-
danken. Ohne zuniichst auf seine theoretischen Forschungen einzugehen,
michte ich die praktisch-klinischen Ergebnisse seiner ersten grund-
legenden Arbeit in Erinnerung bringen.

Die Hanptpunkte sind die folgenden:

ad I. Untersuchung des Blutes:

,,e Gefrierpunktserniedrigung des Blutes ist abnorm gering, d. h.
weniger als 0,06°% bei Animien® (Chlorose. Tuberkunlose, verschiedene
JKachexien) ,und denjenigen fieberhaften FErkrankungen, welche die
Atmung nicht wesentlich beeintriichtigen.*

.Die Gefrierpunktserniedrigung des Blutes betriigt mehr als- 0,569
bei allen Krankheiten, welche mit einer Insuffizienz der Atmung oder
der Nierentiitigkeit, oder gleichzeitig beider einhergehen.*

Dies ist diagnostisch wichtig:

1. Bei1 Differentialdiagnose zwischen Typhus und Pnenmonie (bei
Sinken des Gefrierpunktes: wahrscheinlich Pneumoenie).

2. ,Bei Nierenkrankheiten bedeuntet eine Steigerung der Gefrier-
punktserniedrigung des Blutes, welche durch Sauerstoff in wvitro
nicht beseitigt werden kann, Niereninsuffizienz.*
ad II. (Untersuchung des Harnes):

1. ,Bei Aniimien ist der Gefrierpunkt des Harnes unter 1,4.%

]t
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2. ,,Bei der Nephritis ist die Gefrierpunktserniedrigung des Harnes ab-
norm gering.*

3. ,.Bei Aniimien sowohl wie bei der Niereninsuffizienz und bei mangel-
hafter Ernihrung ist molekulare Oligurie vorhanden® (geringe mole-
kulare Harnkonzentration).

Ich zitiere diese Leitsiitze v. Koranyis deshalb so ausfiihrlich,
weil sie eklatant zeigen, wie dieser Autor schon damals die Methode
grisstenteils richtig bewertete, wiihrend einzelne seiner damaligen An-
schauungen inzwischen durch andere Tatsachen lingst widerlegt sind.
Auf das Gebiet seiner praktischen, speziell therapeutischen Folge-
rungen freilich, die in jener geistvollen Arbeit einen grossen Raum
einnehmen, werden wir ithm schwerlich folgen kinmen; ich erinnere hier
daran, dass (wie oben erwihnt) v. Koranyi die Differentialdiagnose
zwischen Typhus und Pneumonie durch die Gefrierpunktserniedrigung
des Blutes wesentlich zu stiitzen hoffte. Dass er, aus der Beobachtung,
dass die Kochsalzansscheidung im Harne schneller steigt als (im Ver-
hiltnis) seine Gefrierpunktserniedrigung - bei Beschleunigung der Nieren-
zirkulation sinkt, die Forderung aunfstellt: ,Ist (bei Verlangsamung der
Zirkulation im grossen Kreislauf bei Herzleiden) in solchen Fiillen

vl . s fas : :
Na (] Srosser als 1,7, so ist die Lebensweise des Patienten zu regeln,

bezw. sind demselben solche Medikamente zu verordnen, welche das
Herz schonen bezw. dessen Leistungsfihigkeit steigern.®

Koranyis neueste Arbeit beschiiftigt sich fast ausschliesslich mit
der wissenschaftlich-theoretischen Begriindung und Verwertung dieser Me-
thode. Es wiire interessant gewesen, im einzelnen das aus der jahrelangen
Erfahrung dieses Autors hervorgegangene jetzige Urteil v. Koranyis
iiber die Mehrzahl der oben betonten klinisch wichtigen Punkte zu
hiren. Leider streift der Autor in seiner Monographie die prakfisch
wichtigen Einzelheiten nur fliichtig; man darf wohl vermuten, dass sein
jetziger Standpunkt in wesentlichen Fragen von dem 1896 eingenommenen
abweicht. Eine zusammenfassende Arbeit iiber den klinisch-diagnostischen
Wert der Kryoskopie, die mindestens in der Form einer Monographie
zur Zeit noch fehlt, soll, wie es heisst, aus der Hand von Strauss im
Laufe dieses Jahres erscheinen?). Einstweilen ist man aber, um sich
ein Urteil iiber die praktische Verwertbarkeit der Methode zu bilden,

1) Diese Arbeit ist inzwischen erschienen (H. Strauss, Bedeutung der Kryo-
skopie fiir die Diagnose und Therapie von Nierenerkrankongen, Berlin 1904) und
konnte in der zweiten Hilfte meiner Ausfilhrungen noch beriicksichtizgt werden.
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noch immer genitigt, die recht umfangreiche Literatur der Gefrierpunkts-
bestimmungen durchzusehen. Uber manche Punkte orientiert uns das
kiirzlich erschienene, sehr brauchbare Sammelreferat von Blanck, das
gich freilich auf die fiir Nierenkrankheiten wichtigen Fragen be-
schrinkt und auch sonst in mancher Hinsicht, so z. B. auf die Technik
der Bestimmungen, einzelne Liicken erkennen lisst.

Nun liisst sich allerdings nicht verkennen, dass nach den physika-
lischen Grundlagen der Kryoskopie von vornherein der grisste Wert der
Methode in der Abmessung der Nierenleistung gesuncht werden muss.
In der Tat haben anch die zahlreichen Bestimmungen des Gefrierpunkts
von Kirperflissigkeiten, die in keinem direkten osmotischen Zusam-
menhang mit der Nierenarbeit stehen, bisher weit geringere praktisch-
klinische Ergebnisse gehabt (Magensaft, Galle, Exsudate und Transsudate
seroser Hiohlen, Lig. cerebrospinalis, Milch) — vielleicht am ehesten noch
die der Cerebrospinalfliissigkeit — ehensowenig wie die einigemal aus-
gefiihrte Kryoskopie von Organen. Ich werde diese Ergebnisse bei
der Besprechung meiner diesbeziiglichen Untersuchungen zu streifen haben.
Dagegen hat sich, wie oben mehrfach erwiihnt, iiber die Kryoskopie von
Harn und Blat eine umfassende Literatur ausgebildet, mit teilweise
fraglosen praktischen und durchgehends hochinteressanten theo-
retischen Ergebnissen. Hierbei lisst sich in letzter Zeit die ausge-
sprochene Tendenz erkennen, die physiologisch-klinmische (interm-
medizinische) Richtung bei diesen Untersuchungen zn trennen von
dem chirurgischen Standpunkt, oder die Beurteilung der Gesamt-
Nierenarbeit von der Beurteilung der Arbeitsfihigkeit jeder einzelnen
Niere mit direkter Beziehong auf die Entfernung des untiichtigen
Organs. Ohne alle Frage hat — das sei hier gleich vorweggenommen —
die chirurgische Richtung die grosseren praktischen Erfolge gehabt.
Wir werden aber dies Gebiet entsprechend dem Thema der Arbeit nur
voriibergehend zn betrachten haben. Dagegen wird es notwendig sein,
des Uberblickes wegen kurz noch einmal die Theorie des kryo-
skopischen Verfahrens mit besonderer Bezugnahme auf die osmo-
tischen Verhiltnisse im Tierkérper zu besprechen (Ausfiihrliches hieriiber
s. bei Hamburger, Cohen, v. Koranyi, Roth, Koeppe, Bous-
quet, Casper-Richter etc), wobei anch noch einige historische
Notizen iiber die Methode Platz finden migen.

2. Theorie der Gefrierpunktshestimmung.

Nach van’t Hoff verhalten bekanntlich geliste Stoffe sich in
ihren (verdiinnten) Lisungen wie Gase, sie iiben also anch einen der Gas-
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spannung analogen Druck, den osmotischen Druck aus. Da es sich bei
den Sekretions- und Exkretionsvorgiingen des Korpers grossenteils um
osmotische Vorginge handelt, liegt die Bedeutung einer Bestimmung des
osmotischen Druckes auf der Hand. Ausser der Berechnung dieses
Druckes (Avogadros Gesetz), die fiir Korperfliissigkeiten in den meisten
Fillen nicht anwendbar ist, gestatten uns verschiedene Methoden eine
mehr oder weniger genaue (indirekte) experimentelle Bestimmung (Ver-
suche mit Niederschlagsmembranen!), plasmolytische Versuche, Ham -
burgers Blutkdrperchenmethode, die Himatokritmethode, Massarts
physiologische Methoden, Diffusionsbestimmungen). Von allen diesen
Methoden hat sich aber keine recht Eingang zu verschaffen vermocht,
teils wegen der Kompliziertheit ihrer Anwendungen, griisstenteils aber
wegen der Unsicherheit ibhrer Resultate. Die bequemste Bestimmung
indirekter Art ist aber fiir den osmotischen Druck die der Gefrier-
punktserniedrigung.

Der Gefrierpunkt einer Flissigkeit sinkt, wenn in derselben irgend
ein Stoff’ gelost wird. Der Grad dieses Sinkens, d. h. die Gefrierpunkts-
erniedrigung, ist nach Blagden proportional der Konzentration der
Liosung. Ferner aber zeigen (Raoult) Losungen, welche gleich viel Mole-
kitle in demselben Volum des Losungsmittels enthalten, auch gleiche Ge-
frierpunktserniedrigung. Da nun solche Lisungen, welche gleich viel
Molekiile in der Volumeinheit enthalten, nach Avogadro-van't Hoff
anch denselben osmotischen Druck zeigen, so miissen Lisungen, welche
dieselbe Gefrierpunktserniedrigung zeigen, aunch denselben osmotischen
Druck besitzen. Die Bestimmung der Gefrierpunktserniedrigung ist also
eine Bestimmung (bezw. ein Mass) des osmotischen Druckes.

Die von dem Raoultschen Gesetze scheinbar abweichenden, auf-
fillig starken Gefrierpunktserniedrigungen der Siuren, Basen und Salze
erkliren sich (Arrhenius) dadurch, dass diese Kirper Elektrolyte sind,
bei welchen die elektrolytische Dissoziation nicht erst beim Durchleiten
eines galvanischen Stromes entsteht, dass vielmehr diese Stoffe in ihren
Lisungen bereits teilweise in dissozilertem Zunstande enthalten sind, und
dass die bei der Dissoziation entstandenen Teile der Molekiile, die Ionen,
sich in Deziechung auf den osmotischen Druck wie ganze Molekiile ver-
halten. Osmotischer Druck und Gefrierpunktserniedrigung sind bei Elek-
trolyten also der (in der Volumeinheit gelisten) Zahl von Molekiilen
-+ Ionen proportional. Da es sich hierbei um in allen Einzelheiten
hinreichend erforschte und feststehende Beziehungen handelt, so kann also

1} Die einzige direkte Bestimmung!
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anch bei Elektrolyten die Bestimmung der Gefrierpunktserniedrigung als
Mass des osmotischen Druckes gelten.

Welche osmotischen Vorginge im menschlichen Organismus nun
aber in erster Linie fiir den Kliniker von Wichtigkeit sind, ist leicht
zu beantworten. Das Hauptinteresse wird dort liegen, wo die Regulie-
rung der Osmose die auffilligsten Veriinderungen hervorzurufen imstande
ist und wo gleichzeitig sich Anfangs- und Endprodukt des osmotischen
Prozesses der klinischen Untersuchung am leichtesten darbieten: in den
Nieren. Dabei iibersehen wir keineswegs, dass messbare osmotische
Vorgiinge auch sonst im menschlichen Kérper der Untersuchung zngiing-
lich sind: die Druckunterschiede zwischen Mageninhalt, Darminhalt und
Blut, zwischen Schweiss und Blut, in seltenen Fillen (Strauss) wohl auch
zwischen Chylns und Blut oder zwischen Blut und Galle — Unter-
schiede, anf Grund deren sich die osmoregulatorische Krait der Magen-
und Darmwandungen, der Haut, der Leber priifen lisst. Wir werden
auf einzelne dieser Punkte spiiter zuriickzukommen haben.

Die mnatiirliche Bagis fir eine DBerechnung aller osmotischen
Leistungen des menschlichen Korpers ist, worauf schon diese kurze Zusam-
menstellung hinweist, das Blut. Selbstverstindlich ist diese Basis nur
dann brauchbar, wenn der osmotische Druck des normalen Blutes eine
gewisse Konstanz aufweist. Hier zeigt sich nun die von vielen Seiten
bewiesene, meines Erachtens noch nicht befriedigend erkliirte, sehr merk-
wiirdige Tatsache, dass der osmotische Druck desmenschlichen
Blutes in viel engeren Grenzen schwankt als der aller,
selbst hoheren Tiere. Wihrend z. B. (nach Hamburgers Zusam-
menstellungen ans den Angaben von etwa 20 verschiedenen Autoren) der
Gefrierpunkt des Blutserums schwankte

beim Rind . . zwischen 0,55° und 0,647°
s Pferd . - 054° ,, 0,600
.» Kaninchen . 0,67° , 0620
o Bchaf . - 0,556° ., (63°
o “Huomdh - 0.66% ., 0639

so schwankt nach ziemlich iibereinstimmenden Angaben der osmotische
Druck des menschlichen Blutserums beim Gesunden nur zwischen
0559 bis 0,57 C, um- welche der Gefrierpunkt des Serums tiefer liegt
als der des destillierten Wassers. Bemerkenswert ist, wie hier gleich
noch erwiihnt sei, dass nach Bottazziund Rodier die Kirperfliissig-
keiten wirbelloser Seetiere fast genan mit dem sie umgebenden Medium,
dem Seewasser, gleichen osmotischen Druck haben. Erst die hiheren
Tierspezies emanzipieren sich von den Druckverhiltnissen der Aussen-
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welt, und die unabhiingigsten osmotischen Werte bestehen bei der hiichst-
entwickelten Spezies, bei dem Menschen.

Denn auch die Widerstandsfahigkeit des osmotischen Druckes gegen
sewollte, experimentelle Beeinflussung erreicht bei hiheren Tieren einen
bemerkenswerten Grad. Hamburger injizierte intravents hyperisoto-
nische und hypisotonische Fliissigkeiten, fiihrte durch Schwitzen eine
Wasserverarmung des Blutes herbei; Fano und Bottazzi stellten
Versuche mit Milzexstirpation, Blutentziehung, Nahrungsentziehung bei
Tieren an, ohne dass in einem dieser Iille sich die Gefrierpunktser-
niedrigung dauvernd erheblich gefindert hitte. Eine Ausnahme macht
(hiiufig) die doppelseitige Nierenexstirpation, auf welche wir spiiter zu
sprechen kommen.

3. Wert der Kryoskopie nach den herrschenden Anschauungen,

Nach allen diesen Beobachtungen ist also die Gefrierpunktsernied-
rigung des menschlichen Blutserums beim Gesunden eine ungewohnlich
konstante. Wir haben schon oben die Resultate aus Koranyis erster Arbeit
erwithnt, welche zeigen, wie dieser Autor damals die Gefrierpunkts-
erniedrignng in pathologischen Fillen bewertete. Wenn auch, wie be-
merkt, diese Anschauungen inzwischen von anderen Forschern und auch
wohl von Koranyi selbst in Einzelheiten modifiziert worden sind, so
ist doch vieles daraus beibehalten worden, und wir konnen die heute
im allgemeinen giiltige Einschitzung der Kryoskopie etwa
folgendermassen definieren, wobei wir uns zuniichst anf die Beriick-
sichtigung von Blut und Harn beschriinken:

Wie bei allen Liosungen, so sinkt auch im Blut und im
Urin der Gefrierpunkt mit der zunehmenden molekularen
Konzentration der Fliissigkeit. Unter normalen Verhilt-
nissen ist die Gefrierpunktserniedrigung # des Blutes eine
ungemein konstante, die des Urins .7 ist weniger konstant
und von zahlreichen Faktoren abhingig (Werte von ¢ und
beim Gesunden siehe unten). Unter pathologischen Ver-
hiltnissen steigt die molekulare Konzentration des Blutes
(sinkt der Gefrierpunkt) bei allen mit ungeniigender
Nierenfunktioneinhergehenden Krankheiten, alsonament-
lich bei Nephritiden, und das Sinken des Gefrierpunktes
ist ein diagnostisches Mass fiir bestimmte Teile der Nieren-
arbeit (und fir Schwere und Grad der Nephritis im ein-
zelnen Falle). In den gleichen Fiillen sinkt die molekulare
Konzentration des Harnes, steigt alsodessen Gefrierpunkt.
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Weniger konstant sind die Verinderungen des Gefrier-
punktes von Harn und Blut bei anderen Erkrankungen:
der Blutgefrierpunkt sinkt gelegentlich bei Stanungen im
Lungenkreislauf und im Abdomen (Pneumonien, raumbe-
engende Tumoren), er steigt bisweilen bei schweren Ani-
mienund Kachexien. Diagnostische Schliisse erlaubt aber
der Blutgefrierpunktindiesen Fillen nur ansnahmsweise,
ebensowenig der Gefrierpunkt des Urins; die Bedeutung
beider bezieht sich wesentlich auf Nierenaffektionen, ist
aber bei diesen von grosser und hiufig entscheidender
Bedeutung.

Dies ist ja theoretisch wohl verstiindlich. In der Tat verdankt die
Gefrierpunktserniedrigung ihre gleichmiissige Aufrechterhaltung (vgl. die
Zusammenstellung bei Koranyi) so gut wie ausschliesslich der Titigkeit
der Nieren, in geringem Grade der der Lungen (bei insuffizienter
Atmung steigt der osmotische Druck des Blutes). Da eben die Nieren
die Produkte des Eiweissstoffwechsels, soweit sie fiir den Organismus
iiberfliissig sind, nebst dem iiberfliissigen Wasser zu entfernen haben,
so ergibt sich ihre osmoregulatorische Bedeutung von selbst, zumal sie
das einzige Organ des Korpers sind, das in dem quantitativen Verhilt-
nisse der auszuschaltenden gelésten Molekiile und des aunszuscheidenden
Wassers je nach dem momentanen Bediirfnisse des Kirpers jede be-
liebige Auswahl zu treffen vermag. In der Tat beeinflusst die totale
experimentelle Nierenausschaltung den osmotischen Druck des Blutes
ansserordentlich ; die Gefrierpunktserniedrigung kann {v. Koranyi u. a.)
bis anf — 0,75 sinken. . Verschieden ist die Wirkung einer partiellen
(experimentellen) Alfssnhaltung des Nierenparenchyms durch toxische
Schiidigung desselben. Nach Koranyis Ansicht, die er in seiner nenesten
Arbeit ausspricht, muss ,mehr als die Hiilfte des gesamten Nieren-
parenchyms ausgeschaltet werden, damit eine merkliche Stirung des
osmotischen Gleichgewichts zustande komme* — eine Ansicht, die frei-
lich mit der gleich darauf von ihm selbst betonten Tatsache, dass nach
Entfernung einer Niere und betriichtlicher Erkrankung der zweiten die
Gefrierpunktserniedrigung des Blutes vollkommen normal sein kann,
nicht ganz iibereinstimmt; in umgekehrter Form ist obiger Satz eben
nicht richtig!

Nun beruht die Steigerung der molekularen Konzentration des Blutes
bei Nierenausschaltung wesentlich auf der Retention von Molekiilen.
Die Beschaffenheit des dabei ausgeschiedenen Harnes dagegen ist in
erster Linie von den aunszuscheidenden Wassermengen abhiingig; die
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Grefrierpunktserniedrigung des Harmes kann nach reichlichem Trinken
kleiner als 0,10° werden (Kivesi und Roth-Schulz). Schon aus
diesen extremen Beispielen ergibt sich, dass eine zuverliissige Abmessung
der osmotischen Nierenarbeit nur durch gleichzeitizge Beurteilung der
osmotischen Beschaffenheit von Harn und Blat méglich ist; mit anderen
Worten: dass zur richtigen Wiirdigung eines Nierenleidens vom Stand-
punkte der Osmose aus vergleichende Gefrierpunktshestim-
mungen im Blut und Urin gehiren. Von diesem Gesichtspunkte
ausgehend, haben denn auch zahlreiche Autoren die Feststellung kon-
stanter osmotischer Beziehungen zwischen Blut und Harn, eine osmotisch-
chemische Analyse versucht; doch sind die dabei gewonnenen Konstanten
in ihrem Wert noch vielfach strittig.

4. Beurteilung der Nierenarbeit, Hilfsformeln.

Der Begriinder der klinischen Kryoskopie, Dreser, hat zuerst ver-
sucht, ein Mass der Nierenarbeit aus der Vergleichung von Gefrierpunkts-
erniedrigung des Harns () und des Blutes (¢) zu gewinnen; in ziemlich
komplizierter Berechnung bestimmte er dann die Tagesarbeit der Nieren
anf 70 bis 240 mkg; er iibersah aber, dass die Nierenarbeit nicht allein,
in einer Regelung der Druckunterschiede durch Sekretion besteht. sondern
auch in Wasserresorption und in einer Selektionstitigkeit (Pauli). —
Wichtiger ist die . diurése moléculaire totale” (Clande und Balthazard):
A 3 Urinmenge

Kirpergewicht
gepriift und inkonstant gefunden worden: auch wird der Wert der Kirper-
gewichtszahl von manchen gering eingeschiitzt, wiihrend das Produkt . <
Urinmenge (Molekulardiurese oder ,Valenzwert®, St;'a,u:-is} von der Mehr-
zahl der Autoren fiir wichtig und wertvoll gehalten wird; auch ich
schliesse mich auf Grund meiner eigenen Untersuchungen dieser An-
sicht an. Weniger praktisch erscheinen mir das ,Kochsalziquivalent®

4 > Urinmenge

, doch ist dieser Fakfor von einzelnen BSeiten nach-

v. Koranyis - e == (wobei 61,3 der Ausdruck fir die Ge-

frierpunktserniedrigung einer 1%oigen Kochsalzlosung, 0,613 ist), ferner
% | :

der Ausdruck N (Waldvogel, den Stickstoff prozentual berechnet),

auch - e hat sich nicht recht zu behaupten vermocht,

spezif, Gewicht
wilhrend die Formel ."'{il (v. Koranyi) in Strauss einen warmen
4

Verteidiger findet, auch nach der Seite der klinischen Titigkeit hin. —
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Betrachtet man das Verhiiltnis des Gefrierpunkts von Urin und Blut
2 der
ﬁ 3

nur, wie wir weiter unten sehen werden, unter der wechselnden Hihe
von . leidet. An und fiir sich wiirde, da bei Nierenleiden in der Regel
die molekulare Konzentration des Urins abnimmt und die des Blutes
steigt, die Anniiherung des obigen Quotienten an 1 ein brauchbarer
A % Menge

5 :

(Bernard) hat sich micht einzubiirgern vermocht, ebensowenig bisher
: A
& uotient spez. Gewicht

Alle diese Formeln, die iibrigens teilweise eine aus der anderen
gich ergeben, haben warme Verteidigung von der einen und Bekiimpfung
von der anderen Seite gefunden; im allgemeinen darf man wohl sagen,
dass trotz des grossen daranf verwandten Scharfsinmes nur eine sehr
kleine Zahl von Hilfsformeln allseitige Anerkennung gefunden hat —
wie ich glaube mit Recht.

Uberhaupt muss betont werden, dass unter der ungeheuren Zahl
von Beobachtungen und Verdffentlichungen iiber Kryoskopie die Mehr-
zahl sich daranf beschrinkt, die absoluten Werte der Gefrierpunkts-
erniedrigungen zu geben, was zwar bei der Konstanz der Blut gefrier-
punktserniedrigung fiir diese noch angehen mag, fiir den U ringefrierpunkt
aber ohme Beriicksichtizung der Nahrungs- (speziell Flissigkeits-) Aunf-
nahme und der Tagesmenge ziemlich wertlose Ziffern ergibt (wo es
sich nicht etwa um Vergleichung der getrennt aunfgefangenen Urinmenge
jeder Niere handelt). Andererseits freilich scheint mir auch, wie ich
weiter unten auszufithren denke, ein Zuviel an komplizierten Formeln,
wie fiir alle praktisch-klinische Arbeit, so auch hier vom Ubel zu sein.

Kurz erwihnt sei aber hier die Beobachtung von Fuchs, dass
sich der Gefrierpunkt des normalen Urins stets darams berechnen liisst,
dass man sein spezifisches Gewicht mit 0,075 multipliziert. In
der Tat habe ich an meinem Materiale zwar nicht konstant, aber hiiufig
diese Angabe bestiitigt gefunden. Fiir wichtige diagnostische Schliisse
scheint sie mir indessen doch nicht konstant genug.

gleichzeitiz, so ergibt sich gleichsam von selbst der Wert

Faktor in der klinischen Beurteilung sein. Die Formel

(Kivesi und Suranyi).

5. Technik der Gefrierpunktshestimmungen.

Ehe ich zu meinen eigenen Untersuchungen iibergehe, muss ich
der Methodik noch einige Worte widmen. Heuntzutage werden bekannt-
lich die meisten Gefrierpunktshestimmungen mit dem Beckmann-



schen Apparate angestellt. DBei diesem ist das Probierrohr mit einem
seitlichen kurzen Ansatzrohr (zum ,Impfen“) versehen und steckt, durch
einen Kork isoliert, in einem zweiten etwas weiteren Rohr, das so
einenLuftmantel zwischen Kiltemischung und Untersnchungsfliissigkeit
bildet. Das Probierrohr ist oben durch einen doppelt durchbohrten
Kautschukpfropt geschlossen. durch welchen das Beckmannsche, in
hundertstel Grade geteilte Thermometer sowie der lange Stiel desPlatin-
rithrers in die I'robierfliissigkeit tauchen. Das Probierrohr in seinem
Luftmantel ist in dem Deckel eines die Kiltemischung enthaltenden Glas-
gefisses befestigt; dieser Deckel triigt ebenfalls mehrere Durchbohrungen
fiir das Nachfiillen der Kiltemischung, fiir eine grobe Riithrvorrichtung
und fiir ein Thermometer zur Bestimmung des Kiltegrades der Mischung.
Ihie Gefrierpunktsbestimmung geht nun folgendermassen vor sich, dass
in das Probierrohr (das selbstverstiindlich besonders von anorganischen
Verunreinigungen sorgfiltiz gesiinbert sein muss) ein Quantum der zu
untersuchenden Fliissigkeit eingefillt wird, welches geniigt, das Queck-
silberreservoir am Boden des Beckmannschen Thermometers zn he-
decken; hierzn sind je nach der Hohe dieses Reservoirs 10—18 cem
Flissigkeit notwendig; bei meinem Thermometer geniigten etwa 10 cem
und mehrfache Nachprifungen iiberzeugten mich, dass die Bestimmungen
auch korrekt blieben, wenn mehr als s der Reservoirhohe bedeckt waren;
reichte dagegen die Fliissigkeit nur bis unter die Hilfte des Reservoirs,
so ergaben sich fast regelmissig falsche Resultate. — Platinrithrer und
Thermometer befinden sich nun in der Fliissigkeit des Probierrohres,
welches in das weitere Luftmantelrohr und mit diesem in die Kilte-
mischung gesenkt wird. Letztere wird am praktischsten und richtigsten
durch eine Mischung FEis-Viehsalz (2 : 1) dargestellt; diese hat als
SKryohydrat® eine bis zum villigen Schmelzen konstante Temperatur,
welche einige Zehntelgrade unterhalb der vermutlichen Gefriertemperatur
der Losung (bei den fiir uns wichtigen organischen Lisungen, also etwa
bei —1.5 bis —3,0°C) liegt. Der gleiche Effekt lisst sich auch durech Ver-
wendung eines Kiihlbades mittelst rascher Verdampfung von Schwefel-
ither oder Schwefelkohlenstoff erreichen (Claude und Balthazard),
doch ist hier die Vorrichtung eine etwas kompliziertere. Nun wird der
Riihrer in eine langsame, gleichmissize Bewegung gesetzt, der Queck-
silberfaden des Beckmannschen Thermometers sinkt langsam bis unter
die eigentliche Gefriertemperatur der Fliissigkeit; wird nun durch eine
mechanische Anregung die Eisbildung plotzlich eingeleitet, so steigt
durch Freiwerden der latenten Schmelzwirme das Quecksilber raseh bis
zu einer maximalen Hohe, wo es sich fiir einige Zeit (bis zu 1—2 Minuten)

2 il
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fest einstellt. Diese Hohe, die in Zehntel und Hundertstel Graden
direkt abgelesen, in Tausendstel noch mit Hilfe der Lupe geschitzt
werden kann, entspricht der Gefrierpunktserniedrigung der Untersuchungs-
fliissigkeit. Es empfiehlt sich besonders bei Bestimmung des Blutgefrier-
punkts, mit derselben Lisung nach dem Auftauen noch eine zweite
Bestimmung zu machen. Die Differenz der beiden Bestimmungen darf,
wenn die Zahl als richtiz angenommen werden soll, nicht mehr als.
0,01° C betragen; bei einer grisseren Differenz (scil. bei Blutserum-
bestimmungen!) ist der Verdacht berechtigt, dass eine der beiden Zahlen
falsch war. Forscher, die iiber ein sehr grosses Material verfiigen, sind
sogar der Ansicht, dass der Fehler unter 0,01° bleiben muss (v. Ko-
ranyi); anch in meinen Untersuchungen ist dies grisstenteils der Fall,
doch mdachte ich als Fehlermaximum 0,01° schon deshalb beibehalten,
weil es (da gerade einem Teilstrich des Beckmannschen Thermometers
entsprechend) ein bequem feststellbarer Grenzwert ist.

Viel kleiner sind die Fehlerquellen bei den Apparaten der Pri-
zigionskryoskopie (Raoult und Nernst-Abegg), wo Raoult
mit einem Fehlermaximum von 0,001° C rechnet; doch machen die
Kompliziertheit dieses Verfahrens und die erforderten grossen Fliissig-
keitsmengen sie fiir klimsche Zwecke unbrauchbar. Das Zickelsche
«L'ektoskop®, das v. Koranyi warm empfiehlt, habe ich nicht persin-
lich erprobt; dagegen warne auch ich vor dem in mehreren ,Verein-
fachungen® empfohlenen Weglassen des Luftmantelrohres um das Probier-
rohr, weil hierdurch (vgl. unten) ein ungleichmissiges Gefrieren fast
unausbleiblich ist. Auch die Apparate fiir Bestimmungen an sehr
kleinen Flissigkeitsmengen (5—6 cem), wie die von I'riedenthal und
Dreser-Waldvogel scheinen mir nicht einwandsfrei, schon weil nach
meinen Untersuchungen die Fehlerquellen mit der Kleinheit der Probier-
rohren wachsen. Im iibrigen entfernen sich diese Apparate wenig von
dem Beckmannschen Prinzip.

Auf einige Punkte bei der Benutzung des Gefrierapparates nach

Beck mann bezw. auf einige seiner Fehlerguellen muss nun aber dringend
geachtet werden:

1. Die Menge der zu gefrierenden Fliissigkeit muss das ganze,

mindestens aber %/s der Hihe des Quecksilberreservoirs am unteren Ende
des Beckmannschen Thermometers umhiillen (vergl. oben).

2. Das Thermometer muss genan gepriift und absolut zuverlissig
sein. Es kommt vor, dass bei nicht tadellosen Thermometern ein Grad-
intervall nicht wirklich 1° C entspricht (Raoult, Hamburger).
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3. Es ist wiinschenswert, dass das Thermometer den Boden des
Probierrobres nicht berithrt. Hierdurch kann zweifellos eine zu starke
lokale Eisabscheidung begiinstigt werden, wenn auch nach meinen Kon-
trollversuchen der Fehler unerheblich hleibt.

4. Die Temperatur der Kiltemischung darf nicht erheblich
unter derjenigen der Gefrierfliissigkeit liegen (vergl. oben), da nach
zahlreichen Untersuchungen (u. a. Nernst und Abegg) hei tiefen
Graden der ersteren die Gefrierpunktserniedrigung zu tief aunsfillt.

5. Die Bewegung des Riihrers (eines langen, unten zu einer grossen
(Ose geformten Platindrahtes, oder eines an einen Glasstab angeschmol-
zenen Platinringes) muss vollkommen regelmiissiz geschehen. Dies ist
bei manueller Bewegung fast aunsgeschlossen; die einzelne Bestimmung
kann, wenn die Flissigkeit vorher nicht guot gekiithlt oder das Thermo-
meter an etwas zun warmer Stelle anfbewahrt war, 20—30 Minuten in
Anspruch nehmen, und eine exakt gleichmiissice Bewegung ist fiir die
geiibteste Hand withrend so langer Zeit ein Kunststiick. Deshalb habe
ich den grissten Teil meiner Bestimmungen mit einer maschinellen
Riihrvorrichtung (nach meinen Angaben hergestellt von Mechaniker
Runne) aosgefithrt, welche dureh Wasserbetrieb in Titigkeit versetzt
wird und wobel der Rhythmus sogar mit dem Metronom bestimmt werden
kann. Wie ich nachtriglich horte, sind maschinelle Yorrichtungen fiir
das Riibren auch an einzelnen anderen Instituten getroffen. v. Koranyi
hilt maschinelles Riihren fiir eine VYorbedingung genauer klinischer
Gefrierpunktshestimmungen. Soweit ich sehe, ist Ascoli der einzige
Autor, der das Rihren iiberhaupt fiir iiberfliissig erklirt, solange nicht
bereits die Unterkiihlung eingetreten ist; er lisst die Flissigkeit ruhig
in der Kiltemischung stehen, bis die Temperatur unter den eigent-
lichen Gefrierpunkt sank; dann erst beginnt er zu rithren. Ein gleich-
missiges Gefrieren scheint mir bei diesem Vorgehen allerdings aus-
geschlossen.

6. Die Unterkiihlung darf keine sehr erhebliche sein. In dem
Momente des Freiwerdens der latenten Schmelzwiarme, wenn also das
Thermometer rasch zu steigen beginnt, erfolgt die Eisausscheidung.
Mit dieser steigt aber die Konzentration der Losung und die Gefrier-
punktserniedrigung nimmt zu, und zwar ist die Menge des gebildeten
Eises der Unterkiihlung proportional. Uberlisst man aber die Rihr-
vorrichtung sich selbst, so erlebt man Unterkiihlungen, die mit der
molekularen Konzentration der Untersuchungsfliissigkeit zunehmen; bei
Aq. dest. betragen sie selten mehr als 1—1,5° C, bei Blut 2—3° C,
bei Urin oft iiber 3° ¢! Hier ist nun die bei dem endlichen Steigen

e TN
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des Quecksilbers pliatzlich erfolgende Eisansscheidung oft eine enorme,
und die Gefrierpunktserniedrigung kann dadurch wesentlich beeinflusst
werden. Dem lisst sich bisweilen schon begegnen, indem man, wenn
die Fliissigkeit etwa 0.5—1.0 unter den zn erwartenden Gefrier-
punkt unterkiihlt ist (bei 0.5" ist nach v. Koranyi die ausfallende
Fismasse etwa = 1/e0 der Flissigkeit, der Fehler also noch klein),
den Riihrer plotzlich in sehr viel raschere Bewegung versetzt, was oft
die momentane Eisausscheidung hervorruft. Sicherer wirkt aber, wenn
man bei dieser Unterkiihlung durch den seitlichen Ansatz des Probier-
rohres ein Eiskristillchen in die Fliissigkeit gleiten lisst, oder nach
Beckmann einen scharfen Platinschnitzel; durch dieses Impfen® der
Fliissigkeit wird die sofortige Eisausscheidung mit ziemlicher Sicherheit
eingeleitet. Auf den Gefrierpunkt selbst hat dies Vorgehen aus leicht
ersichtlichen Griinden keinen Einfluss, wovon ich mich iibrigens durch
Kontrollversuche iiberzeugt habe.

1. Samtliche Gefrierpunktserniedrigungen beziehen sich auf den
Gefrierpunkt des destillierten Wassers. Am Beckmannschen Thernmo-
meter ist nun dieser Punkt niemals an aufeinanderfolgenden Tagen oder
selbst Stunden ganz der gleiche. Bei den iilteren Thermometern war
es deshalb ganz vermieden, einen Nullpunkt (fir destilliertes Wasser)
anzugeben, die Ziffern waren beliebige, am oberen Ende der Queck-
silberkapillare war eine S-formig gekriimmte Ampulle angebracht, aus
welcher durch Klopfen oder Umdrehen des Thermometers soviel Hg
an den Quecksilberfaden — wenn nitig — angefiigt wurde, dass der
Nullpunke fiir Aq. dest. in den Bereich der Skala fiel. — Die neueren
sogenannten ,Thermometer mit fixem Nullpunkte® sind nun mit einem
solchen Nullpunkte fiir destilliertes Wasser von vornherein versehen,
und in der Tat stellt sich meist beim Verkaufe des Thermometers der
Gefrierpunkt des destillierten Wassers etwa bei 0° ein. Dies indert sich
aber bei lingerem Gebrauche regelmiissig; deshalb ist es notwendig, tig-
lich, und zwar mindestens am Anfang und am Schiuss jeder Unter-
suchungsreihe, je eine Bestimmung fiir destilliertes Wasser
zu machen. Hierbei findet es sich nun nicht selten, was schon
Koeppe und Hamburger hervorheben, dass die zweite Destimmung
einen hoheren Stand des Wassergefrierpunktes zeigt als die erste.
Dies riihrt daher, dass das destillierte Wasser gasformige Verunreini-
gungen, besonders Kohlensiure enthilt, die beim Gefrieren, teilweise
schon durch das Riihren entweichen. Dem liesse sich dadurch abhelfen,
dass das Wasser vorher ausgekocht oder vorher gefroren wird. Auf
alle Fille ist, wenn sich zwischen der ersten (Anfangs-) und zweiten
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(End-)Bestimmung eine Differenz ergibt, nicht der Mittelwert beider,
sondern der zweite Wert als der Gefrierpunkt des reinen (weil vorher
gefroren gewesenen) Wassers als der giiltige anzunehmen. — Um einigen
dieser Fehlerquellen zu entgehen, hat Hamburger vorgeschlagen,
ausser dem Gefrierpunkt des destillierten Wassers auch jedesmal den
einer reinen 1%oigen NaCl-Lisung festzustellen, welche nach zahlreichen
Bestimmungen eine Gefrierpunktserniedrigung von —0,5899 hat. Ich
habe wie Engelmann in einer grossen Reihe von Fiillen diesen Rat
befolgt. Die Werte, die ich fir NaCl erhielt, schwankten um 1 bis
2 Hundertstel Grade untereinander (Engelmann fand nur Schwan-
kungen von 1 Hundertstel). Dass iibrigens auch diese Hilfshestimmung
etwas problematisches hat, ergibt sich darauns, dass fast jeder Autor, der
viel kryoskopisch gearbeitet hat, einen anderen Mittelwert fiir # NaCl
fand (so z. B. Engelmann 0,6!).

8. Macht man, was bei Blutserum ungemein wiinschenswert ist,
an dem gleichen Flissigkeitsquantum zwei oder mehr Bestimmungen,
so ist es recht langwierig, die einmal gefrorene Fliissigkeit wieder bis zum
Verschwinden des letzten Eiskristillchens autzutaunen. Zahlreiche Auntoren
(Hamburger, v. Koranyi) empfehlen deshalb auch, einige Eis-
kristiillchen in der Losung zu lassen und dann sogleich die neue DBe-
stimmung anzufiigen. Ich halte dies nicht fiir empfehlenswert, weil
es dann viel schwieriger ist, den Gefrierpunkt exakt festzustellen, und
ziche deshalb die umstindlichere Methode des villigen Auftauens vor.
Sind nimlich Kristalle zuriickgeblieben, so ist die Unterkiihlung oft sehr
gering — was ja an sich wiinschenswert wiire —, sie kann aber anch
villig fehlen, und dann sinkt das Thermometer kurz vor Erreichen des
Gefrierpunktes so langsam, dass die Einstellung auf letzteren oft un-
gemein schwer genan zu erkennen ist.

Es eriibrigen noch einige Notizen iiber die Methoden der Entnahme
der Korperfliissigkeiten. Was den Urin betrifft, so ist es im allgemeinen
kanm notwendig, wie Koeppe es wiinscht, nur den Urin einer ein-
zelnen, auf einmal gelassenen Portion zn beniitzen. Zweifellos kinnen
Urinmengen, die aus verschieden sauren Portionen desselben Tages ge-
mischt sind, auch durch die verschiedene Salzmenge der Portionen usw.
kryoskopische Fehler ergeben; ebenso kann beim Stehenbleiben und
Abkiihlen des Urins durch Ausfallen von Harnsiure und Uraten eine
Veriinderung der Molekiilzahl eintreten?!). Auf v. Koranyis Veran-

1) Koeppe bezeichnet diese Fehlerguelle noch in einer neneren Arbeit (Berl.
klin. Wochenschr. 1901) als ungemein wichtiz und sucht sie durch Vergleich won
Gefrierpunkts- und Leitfihigkeitsbestimmungen der betr. Urine auszugleichen.
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lassung hat nun Elfer Nachpriifungen in dieser Richtung angestellt,
die ergaben, dass auch beim Zusammengiessen allerverschiedenster Einzel-
portionen eines Tagesurins die grosste Differenz nicht 0,10° erreichte.
Das ist eine Ziffer, welche, so bedeutend sie fiir eine Blutsernmbestim-
mung wire, fiir die Harnkryoskopsie praktisch ausser Betracht bleiben
kann. Ich empfehle daher, wie bei anderen Untersuchungen die zu-
sammengegossene, in reinen und trockenen Gefissen anfgefangene Urin-
tagesmenge zu verwenden. Handelt es sich um sehr uratreiche Urine,
g0 mag man Hamburgers Rat befolgen, indem man den Urin zentri-
fugiert und die Gefrierpunkte von Sediment und klarem Urin getrennt
bestimmt, oder indem man zn dem Gefrierpunkt der (tritben) Mischung
0,047 addiert.

Nicht ganz so einfach liegt die Frage der Blutentnahme.
von Koranyi benutzte bei den Untersuchungen zu seiner ersten
grossen Publikation (1898) Blut, das er mit Hilfe von Schriipfkiopfen
gewonnen hatte. Bousquet entnahm das Blut durch Venaesectio
oder durch Schripfkipfe. Rumpel verwandte Blut, das er meist
durch Punktion einer gestauten Armvene mittelst Hohlnadel, selten
durch Venaesectio gewann. Dem entspricht auch mein Verfahren, zu-
mal die Methode, die an sich wohl den geringfiigigsten Eingrift setat,
der Schripfkopf, wegen der fast unvermeidlichen Mischung des Blutes
mit Gewebslymphe keine eindeutigen Resultate gibt. Ich entnahm mit
wenigen Ausnahmen, in welchen ich die Venaesectio anwendete, die not-
wendige Blutmenge mittelst einer sterilisierten, getrockneten, nicht zu
engen Kaniile der Vena mediana in der Ellenbogenbenge, nach Stanung
des Blutes durch elastische Kompression am Oberarm, die ich wieder
lockerte, sobald der Abfiuss des Blutes begann. Den Wunsch Ham-
burgers, alle Blutentnahmen morgens am niichternen Kranken zu
machen (weil nach Schoutes Untersuchungen sich der Gefrierpunkt
des Blutes mit der Nahrungsanfnahme #ndern kann), konnte ich ans
dnsseren Griinden nicht ausfiihren, michte auch die Bedeutung dieser
Beeinflussung nicht sehr hoch schiitzen. Is ist viel dariiber gesprochen
worden, ob Serum, defibriniertes Blut oder unveriindertes Blut zur
Bestimmung benutzt werden solle. Theoretisch wiire, wie Hamburger
nachwies, die Frage irrelevant, da Serum und Blutkérperchenbrei
den gleichen Gefrierpunkt haben. So wird von Rumpel auch emp-
fohlen, das Blut direkt in das Probierrohr zu entleeren, wo es durch
fortwithrendes Bewegen des Platinriihrers defibriniert wird, und nun
sofort die Gefrierung anzoschliessen. Dies Verfahren hat den Vor-
teil, direkt ev. am Krankenbette verwendbar zu sein und nur kleine

Schoenborn, Gofrierpunkts- und Leitfibigkelts-Bestimmungen. 2
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Blutmengen, 15—20 cem, zu erfordern; ich habe es deshalb in verein-
zelten Fillen, wo mir nur geringe Blutmengen zur Verfiigung standen,
auch verwendet, aber mich nie ganz von dem Eindrucke befreien kinnen,
dass die Bestimmung weniger leicht und sicher war als bei der Be-
nutzung von reinem Serum?!). Ich habe in den ibrigen Fillen stets
Serum benutzt (wie anch, an der Spitze der meisten anderen Auntoren,
v.Koranyi und Strauss), und zwar teils solches, das durch Stehen-
lassen des (luftdicht verschlossenen) Blutes auf Eis von selbst abgesetzt
war, teils durch Zentrifugieren gewonnenes. Auf alle Fille bietet die
Verwendung von Serum gegeniiber dem defibrinierten Blute den grossen
Vorteil, dass man die (bei Pneumonien w. a. vorhandene) Steigerung
der COp-Menge im Blut, weleche @ um 0,02°C erhihen kann, unbeachtet
lassen kann, und nicht erst, wie v. Koranyi wiinscht, den kompli-
zierenden Vorgang der Sauerstoffdurchleitung anzuwenden braucht. Die
Befiirchtung Rumpels, dass das Stehenlassen des Blutes auf Eis
withrend 24 Stunden durch Verdunstung eine erhebliche Anderung der
molekularen Konzentration hervorrufen kann, wird von den iibrigen
Autoren nicht geteilt, falls das betrefifende Gefiss luftdicht geschlossen
ist. Die zur Gewinnung des notwendigen Serums erforderliche Blut-
menge betriigt bei Absetzenlassen ohne Zentrifugieren etwa 40 cem, bel
Zentrifugieren etwa 25—30 cem.

Die iibrigen Korperfliissigkeiten wurden nach den gewihnlichen
Methoden gewonnen: Exsudate und Transsudate durch Punktion, Schweiss
durch direktes Auffangen, Magensaft dorch Ausspillung und sofortige
Filtration, Cerebrospinalfliissigkeit durch Lumbalpunktion, Galle durch
Auffangen aus Gallenfisteln mittelst eingebundener Kaniilen, sowie in
einigen Fiillen {an der Leiche) durech Punktion.

Il. Eigene Untersuchungen iiber Gefrierpunktserniedrigung.

A. Untersnchungen an Nierenkranken.

1. Beobachtungsmaterial und Resultate.

Schreiten wir nun zur Betrachtung der Tabellen, und zwar zuniichst
bei Fiillen von in den letzten 1'/2 Jahren an der Heidelberger Med. Klinik
beobachteten Nierenaffektionen. Es waren mit wenigen Ausnahmen,
welche besonders bemerkt sind, klare, klinisch unkomplizierte Iille; in

1) Sabbatani fand bei seinen Untersuchungen iiber Kryoskopie fester Organe
immerhin Differenzen von 4—5 Hundertstel Graden zwischen dem Gefrierpunkt fliissigen
Blutes und dem fester Blutgerinnsel. Im letzteren Falle verwendete er freilich den
Riihrer nicht, sondern liess das Gefrieren spontan eintreten.
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Tabelle I. Nierenkranke.

(t mit Autopsie.)

——————
i

Blutdruck

Gofrierpunkis- | 2 . -
Erniedrigung g a3 o
Nr. Name Klinizche Diagnose | des des EHE IE E E
Blutes | Uring ED:—- | ﬁ%‘.-ﬁ %
e 8. ] a4 |& | =
|
1| Weinlein + |Urdmie, Nephr. chron. !0,698 !llﬂf,'l [ 1010 | 7678
@ Fath t Nierentumor 0,595 | 1,55 | 1000 l 1018 | 1550
8 Ruff Albuminurie 0,60 | 1,578 | 1500 | 1018 [2368
4 Raab 1 Nephritis chron. Phthise |0,597 15300 | 1020
] Wagner Gichtniere (im Anfall) 0,64 |0,754 | 1500 | 1012 [1131
[ Schmidt Nephritis interst. chron. 0,611 | | 2200 | 1022
7| Schneider ¥ | Stavungsniere (Vitium) 0,583 l ! 200 | 1025
8 Rath Albuminurie 0,627 [ 1200 | 1012
9 Marx Paroxysm. Himoglobinuarie | 0,552 | 1,718 | 1600 | 1024 | 27488
10 Kling 2chrompfniere, chron. | 0,666 2500 | 1010
Uréimie f |
11| Hennrich | Nephritis acuta 0,575 | | 1600 1015
12 Kurz Albuminuarie 0,672 | 1,428 | 2000 1011 | 2846
13 Kurz o (spiiter) 0,571 1804 1010
14| Schwebler i 0,572 1600 | 1015
15| Rauber Wanderniere (0 Kolik) 0,607
16 Kopp Schrumpfniere 0,605 | 0,686 1600 1010 | 10176
17 Mauch Nephritis acuta 0,566 | 1,722 | 1400 1012 |2410,8
18 | Eichstiitter + " " 0,557 | 1,174 | 1600 1010 | 18784
19| A, Miller T chron. 0,560 | 0,904 | 2000 IUIG'IS[IB
20 Berg Schrumpfniere (Urdmie?) |0,656 | {1800 1012
21 * " (ausserh. d. 0,628 | 1,163 | 1600 1012 |1860,8
Anfalls) [
22| DBausch | Schrumpfniere, chronische 0,599 0,85 | 1400 1018 1190
Uriimie | ' f
23 Zeh Arteriosklerose, Nephritis? | 0,554 | 1,016 2000 1012|2032
24| Koppert |Nephritis subacuta 10,610 | 1,00 | 2000 1013 | 2000
25| BSchneider | Nephritis interst. chron. | 0,58 | 0,773 | 4500 | 1010|3478
26| Heider + | Nephritis, Urimie 10,723 | 1400 | 1009
27| Becker 7 1 " 0,601 0,806 1500 1012 | 459.6
28 % i nach WaCl-Infu- | 0,649 | |
sion |
29| L. Klein | Eklampsie, Nephritis, Ur- 0,531 | 1,220 | 1000 1020 1220
fimie | -
aul Carolus | Nephritis, chron. himorrh. 0,659 0,599 8400 1010 2036,6|
31|  Happes o subac., Phthise 0,618 0947 | 3400 1010 321982
EEI Burger »  subacuta 12500 1010

0,951

2375
|

Et

g

190
130
130

120
120
130

170
a0

225
130
190

160

190

160

145
115




i kis- -
GE::LEEET;M; ED' Caa -] =
Nr. Name Klinische Diagnose Bﬂft:a U.!i,:a a = I%E E !;
| fer e | =
; DA = = |5
! —————— — — —— _--.__.i_-... ...__; — ... S
33  Marcantoniot | Nephritis chron., Uriimie | 0,605 0950 1600 1014 1530 | 160
34| Heintz " subacuta | 0,565 1800 1013 140
85| Fritz T ,  chron. 0,585 400 |
36 Kern Tuberculosis renum |0,56 | 1,348 | 500 1018 | 674
87 Unser Nephritiz chron., M]'u-cm'-! 1,340 -EFEIU'I 1018 | BO7.6( 90
- ditis , ,
38 | Philipps Gichtniere (Anfall) 0,644 0710 38200 1010 24472
39|  Bausch Nephritis interst. chron. | 0,620 | 0,805 | 1500 1015 |1207,5) 140
4Ui Marquart i chron. ? 0,561 | 1200 | 1022 | 140
41| Schifer | Nephritis? 0,609 | 1,302 | 1200 1021 |2162.4| 110
42| Blaess 1 »  chron, Urimie 067 | 50 1017 120
Ia.
Tabelle Rumpels (Nr. II, Niereninsuffizienz; Beitr. z. Klin. Chir.
Bd. 29. 5. 649.)

(Harnstoffwert fortzelassen, Valenzwert berechnet.)

ks | Gefrierpunkt | Urin- | g ie | yjony

Nr. | Name Klin. Diagnose | des | des | taEeE- | a

[ aw. wert
|Blutes § | Urins 4| Menge |
1 | August R|Nephr. chron., Uriimie | 0,61 ‘ 0,64 | 1500 1010 860
' 071 | his | |
| 0,66 1900 |
2 | Carl D, do, 0,62 | ﬂhﬁé— | 2000 LT 1240
65 |

3  Hans H. |Cystenniere, Uriimie 0,69 0,81 | 500 1015 345
4 Karl G. |Nephr. chron, Uriimie | 0,61 0,78 200 | 1014 122
5 | Dorot. 5. | Anurie (Earzinom) | 0865 —_— = - —
(] i Christ. P. | Nephr. chron., Urdmie | 0,61 | 0,68 300 1016 183
T |MartinV, do. 0,63 | 0,75 2000 1007 1260
8 Herm. 8. | Amyloid d. Nieren 0,91 | 0,77 | 2400 | 1009 | 1740
9 |Emma B.|Nephr. chron., Uriimie | 0,59 0,71 200 - 118
10 |Earl L. do. 0,63 0,68 2400 1008 | -1512
11 | Chr. Sch. do. 060 | 051 1500 1010 900
12 | Friedr. P. do. 063 | 079 | 2000 | 1010 | 1260
13 | Otto B. do. 0,64 0,71 1800 1011 1152
14 | Adelf N. | Amyloid d. Nieren 0,63 0,70 200 | — 126
15 |Chr. 8. |Tomor inabdominal. 0,59 0.73 300 — 177
16 | Mavie M. | Leukiim. Milztamor 0,59 0,75 1400 1000 T08
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einigen wenigen Fillen bestand Abuminurie mit einigen anderen neph-
ritischen Symptomen und ohne somstige nachweisbare Organerkrankung.

Die untersuchten Faktoren waren der Gefrierpunkt des Urins ()
und des Blutes (8), die Tagesmenge des Urins, sein spezifisches Gewicht
gsowie der Valenzwert -/ mal Urinmenge. In einigen Fillen war es aus
ausgeren Griinden nur moglich, den Gefrierpunkt des Blutes zu bestim-
men, in 3 Fillen konnte nur der des Urins bestimmt werden. In etwa
der Hilfte der Fille ist der Blutdruck in mm Hg angegeben; er
wurde stets in mehreren Untersuchungen gepriift mittelst des (neuen)
Giartnerschen Tonometers, das nach unseren Erfabrungen hinter dem
Riva-Roceischen an Zuverlissigkeit nicht zuriicksteht und bequemer zn
handhaben ist als dieses. Zum Vergleiche mit meiner Tabelle — ein
Vergleich, der allerdings nur cum grano salis zu machen ist — sei es
mir gestattet, aus der grossen Rumpelschen Statistik die Tabelle II
(Niereninsuffizienz) beizufiigen, die allerdings wohl ausschliesslich aller-
schwerste Nierenstorungen umfasst.

Den Faktor (v. Koranyi) habe ich nur vereinzelt be-

v |
Na Cl
stimmt. Er ist nach der Ansicht dieses Autors von besonderer Wich-
tigkeit bei Herzkranken. Bei diesen ist, ruhige Lebensweise vorausgesetat,
der relative Chlorgehalt des Harnes normal. Leistet dagegen ein Herz-
kranker allzugrosse Arbeit, entsteht z. B. eine Nierenstaunung, so steigt
der Zahlenwert des obigen Quotienten durch Sinken des Chlorgehalts im
Urin, durch eine Oligochlorurie betrichtlich an. So kann man, meint
v. Koranyi, zugleich die Zweckmiissigkeit der Lebensweise eines Herz-
kranken iiberwachen.

Hamburger erkennt die migliche klinische Bedeutung dieser
Beobachtungen an, hiilt aber die von v. Koranyi gegebene Deutung
fir falsch. Auf alle Fille ist der Faktor sehr von der Erndhrung der
Kranken abhiingig, Lindemann hat ganz widersprechende Beobach-
tungen mitgeteilt, und die Bedeutung obiger Formel ist somit durchaus
keine allzgemein anerkannte.

Wenden wir uns zuniichst zur Betrachtung der kryosko-
pischen Resultate fiir die Urine, so muss von vornherein betont
werden, dass eine strenge Abmessung der Nahrungs- bezw. Fliissigkeits-
zufubr in meinen Fillen nicht stattgefunden hat. Die beziiglichen Ar-
beiten von Kévesi, Roth-Schulz und H. Strauss kamen mir erst zu
Gesicht, als meine Arbeit bereits vorgeschritten war, und ich wollte nach-
triiglich nicht die Basis meiner Untersuchungen wechseln. Die Kranken
waren aber mit Ausnahme von Nr. 8 und 15 alle bettligerig, erhielten




strenge Diiit (Mileh, reizlose Suppen, teilweise Brot) und Fachinger Wasser
(nicht iiber 11 pro die). Eine weitgehende Gleichmiissigkeit der Unter-
suchungsbedingungen war also gewahrt, iibrigens ist eine genaune Rege-
lung der Flissigkeitszufuhr gerade bei gestorter Nierentitigkeit fiir
diese Untersuchungen weniger wichtig als bei Gesunden, weil erfahrungs-
gemiiss der Uringefrierpunkt bei Nephritikern sich — ebenso wie
Urinmenge und spezifisches Gewicht, so verschieden diese Faktoren in
ihrer Bedentung auch sind — von der Erniihrung relativ unabhiingig zeigt-

Die Gefrierpunkte der vorstehenden Tabelle liegen zwischen 1,7
und 0.3 unter dem des destillierten Wassers. Die beiden Extreme
dieser Reihenfolge werden von einem Fall paroxysmaler Himoglobinurie,
der die normale, und einem Falle schwerster Urdmie gebildet, der die
am stiirksten verinderte Gefrierpunktserniedrigung aufwies. Bei dem Falle
von Himoglobinurie bestand gleichzeitig, wie gewilnlich, eine erheb-
liche Nierenreizung mit reichlichen gekirnten und Epithelzylindern und
Nierenepithelien, aber dabei gute Nierenfunktion, wie die Urinmenge
andentet. Aber auch in dem anderen Grenzfalle bestand eine Urintages-
menge von 1500 cem. Man kinnte hier nach dlteren klinischen An-
schanungen ebenfalls geniigende Nierentiitigkeit voraussetzen, zumal das
spezifische Gewicht zwar niedrig, aber doch noch nahe dem normalen
sich hilt. Hier ist nun der Strausssche ,Valenzwert® von nicht zu
unterschiitzender Bedeutung. Im ersteren Falle haben wir einen Valenz-
wert von 27488; der Fall ging rasch in Heilung iiber und bot nie
ernste Storungen der Nierenarbeit. Der zweite Kranke, der wenige
Stunden nach der Blutentnahme starb, hatte dagegen trotz guter Urin-
menge einen Valenzwert von nur 459,6, der eine ungeniigende Nieren-
funktion wahrscheinlich macht. Auf dem Sektionstische ergab sich eine
chronisch-parenchymatiise Nephritis schwersten Grades.

Uberblickt man aber das Material weiter, so tritt doch in den
meisten Fillen der Einfluss, den die kryoskopische Untersuchung auf
die Beurteilung ausiibt, mehr und mehr zuriick. Grenzfille beweisen
bekanntlich nur selten etwas; bei den zahlreichen Fillen der mittleren
Linie aber ist das Bild ein ganz anderes. Der mittlere Uringefrier-
punkt aus diesem Material, das ganz iiberwiegend aus schweren Fillen
bestand, ist 1,08, eine Zahl, die von allen Autoren noch als normale
Gefrierpunktserniedrigung aufgefasst wird (Grenzen des normalen nach
Senator—0.92 und —2,21, nach Strauss —0,91 bis —2,43, Wald-
vogel —0,87 und —2,28, nur v. Koranyi bestimmt die normale Breite
mit —1,26 und —2.35%. Und da die Urinmengen sich im Durchschnitt
auch wenig von der Norm entfernen, so bekommen wir einen mittleren
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Valenzwert in dieser Zusammenstellung von 1836, eine Zalbl, die auch
gewiss noch in das Bereich des normalen fillt (v. Koranyi 1563 bis 3126).
Natiirlich ist diese Betrachtung eine einseitige, schon deshalb weil, wie
in fast allen Nephritisstatistiken, unter den schweren Formen die inter-
stitiellen mit ithren relativ grossen Urinmengen und dem relativ weniger
verinderten Gefrierpunkt iiberwiegen. Immerhin ist hervorzuheben, dass
ausser dem genannten nur vier meiner untersuchten Fiille eine geringere
Gefrierpunktserniedrigung des Urins als &/ = 0,3 hatten. Unter den
Fillen der zum Vergleiche herbeigezogenen Rumpelschen Statistik
liegt von allen 16 Filllen nur der Uringefrierpunkt eines einzigen tiefer
als 0.8! Freilich muss auch hier wieder betont werden, dass eben der
Durchschnitt der Rumpelschen Fille doch noch schwerere Grade von
Funktionsstérung (auch vom rein klinischen Standpunkte aus betrachtet !
zu ergeben scheint als meine Tabelle 1.

Wenn schon nach dem oben Gesagten der Valenzwert immer noch
die wertvollste Hilfsformel bei der Berechnung der Nierenfunktion mit
Hilfe der Kryoskopie darstellt, so wollen wir doch noch einen Blick
auf einige andere Faktoren werfen, Der von Bugarsky eingefiihrte

o
spez. Gew, —1
In den beiden Grenzfillen meiner Tabelle I (siehe oben) betrigt dieser
Wert 71 bezw. 25,5, anch hier scheint also der schwerer beeintriichtigte
Krankheitsfall auch das stirkste Abweichen von der Norm zn zeigen.
Aber in den schweren Fiillen 1, 19, 20, 30, 33, 37, 38 betriigt dieser
Quotient beziehungsweise 70, 90, 97, 60, 68, 74, 71 — er entfernt sich
also wenig, jedoch regellos nach oben wie nach unten etwas von der
Norm. Eine brauchbare Regel habe ich in dem allen nicht sehen kénnen,
ebensowenig wie mehrere andere Autoren. Die .Molekulardiurese®
4 > Urinmenge

61.3
falls leicht berechnen (dabei entspricht der Faktor 61,3 den Ziffern
der Gefrierpunktserniedrigung 0,613 einer 190 Na Cl-Lissung — vergleiche
hiezu aber die obigen Angaben Hamburgers!) und soll unter normalen
Verhiltnissen etwa 25—30 betragen. Eigentlich ist diese Berechnungs-
art ja nichts anderes als der Valenzwert, und er ergab nun auch natiirlich
entsprechende Resultate: Die Molekulardiurese (a) war in den beiden
extremsten Iillen 44 bezw. 7, schien also hier ebenfalls ihre Berech-
tignng zu beweisen, betrug dann aber in den oben angefiihrten schweren
Fillen jeweils 12, 25, 29, 30 usw., hielt sich also meist in den Grenzen
des Normalen. Ich halte diese Formel fiir iiberfliissig, da sie mindestens

Quotient - - s0ll bei Gesunden stets ungefihr 75 betragen.

v. Koranyis, d. h. der Quotient - - lisst sich ja eben-
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neben dem einfacheren Valenzwert nichts Nemes bietet: sie ist aber
auch, wie F. Kraus betonte, physikalisch-chemisch anfechtbar, da sie
voraussetzen wiirde, dass stets der Dissoziationsgrad der untersuchten
Harne auch demjenigen einer 1°0 NaCl- Losung entspricht.

Die iibrigen empfohlenen und z. T. weiter oben erwiihnten Formeln
b A 4% Menge
N* spezif.Gewicht' Kirpergewicht
im einzelnen nachgepriift, da sie teils mich von meinem Thema, der
klinischen Brauchbarkeit der kryoskopischen Methode, zu weit entfernten,
teils auch von den berufensten Beurteilern verschieden beurteilt werden
und keinenfalls iiber den praktischen Wert der Valenzzahl zu stellen sind.
Dieser Anschauung entsprachen auch meine Nachpriifungen.

Ein Punkt muss selbstverstiindlich bei der ganzen Betrachtung fest-
gehalten werden. Man pflegt praktisch-klinisech™ von ,leichten® und
.schweren® Formen der Nierenentziindung zu sprechen und versteht
darunter in der Regel die Schwere der anatomischen Verinderung der
Nierensubstanz. Mit Recht wird von allen neueren Autoren darauf hin-
gewiesen, dass die Kryoskopie ja im Gegensatz hiezu nur eine Funktions-
priifung darstellt, wenn sie auch gewisse empirische Schliisse aunf die
Art des anatomischen Prozesses gestattet. Zunichst gestattet sie aber
weiter nichts als eine Schiitzung der osmotischen Funktionstiichtigkeit
der Niere; ob diese nun bei einer akut parenchymatisen oder einer
chronisch interstitiellen Nephritis gestort ist, das kryoskopische Resultat
kann durchaus das gleiche sein. Wir diirfen bei der Wertung
dieser Methoden nur eine Einteilung in kompensierte und
nicht kompensierte Nephritiden a priori als berechtigt an-
erkennen. Dabei muss es einstweilen anch gleichgiiltig bleiben, oh die
etwa vorhandene Kompensation durch erhaltenes, funktionstiichtiges
Gewebe beider erkrankter Nieren oder etwa durch kompensatorische
Hypertrophie der einen, bei totaler Zerstorung der anderen Niere er-
miglicht wird, und eine ganz offene Frage — die wie uns scheint auch
von den meisten Autoren noch wenig gewitirdigt wird —- ist es, wie
weit etwa die erlahmende oder die durch Herzmuskel-Hypertrophie ge-
steigerte Herzkraft die Kompensation zu fordern vermag. Wir kiinnen
nur sagen: aus dem kryoskopischen Verhalten des Urins ziehen wir die
und die Schliisse auf den momentanen Zustand der Kompensation der
Nierenstorung. An und fiir sich wire das ja eine eminent praktisch-
klinische und namentlich auch therapeutisch fruchtbringende Betrach-
tungsweise — vorausgesetzt eben, dass die gezogenen Schliisse zuver-
lissige sind. Ich glaube aber, oben gezeigt zu haben, dass sie dies

(wie etc. ete.) habe ich nur teilweise



mindestens bei ausschliesslicher Betrachtung des U ringefrierpunktes
nicht sind, da die erhaltenen Werte auch bei Beriicksichtigung der
wichtigsten Vergleichsgrossen noch in die Grenzen des Normalen fallen
kinnen.

Zahlreiche Antoren haben aber ausser der Beurteilung der funktio-
nellen Leistung der Nieren auch geglaubt, aus dem Uringefrierpunkt
empirische Schliisse anf die anatomischen Verinderungen des Organs
ziehen zn kinnen. Der typische Vertreter dieser Richtung ist Linde-
mann, dessen Ausfilhrungen in den folgenden Punkten gipfeln: Durch
die Bestimmung von ./ lassen sich Albuminurien ohne Nierenstirung
(of zwischen — 1,30" und — 2,30°) unterscheiden von nephritischen
Albuminurien (& unter — 1,00") . .. DBei parenchymatisen Nephritiden
ist 4 gewohnlich viel stirker vermindert als bei interstitiellen, dagegen
laszen sich akute und chronische P'rozesse mit Hilfe der Harngefrier-
punktshestimmung nicht unterscheiden . . . . Heilung eines parenchyma-
tisen Prozesses und ebenso sein Ubergang in sekundire Schrumpfniere
sind an einer Zunahme der molekularen Urinkonzentration erkennbar,

Bei Stanungsniere ist der Harngefrierpunkt nicht verindert.* —

Da ich auf die Einzelheiten meines Materials noch bei der Be-
trachtung der Blutgefrierpunktserniedrigung eingehen will, so michte
ich gleich hier nur kurz bemerken, dass ich Lindemanns Schluss-
folgerungen zum grisssten Teile nicht untersehreiben kann. .

Ferner haben Kivesi und Roth-Schulz auf Grund einer Art
nAkkomodationspriifung® der Nieren ein Schema fir die da-
durch ermoglichten Schliisse auf die anatomischen Verinderungen in
den Nieren aufgestellt. Sie bestimmten Urinmenge und Uringefrierpunkt
in regelmissigen Zeitriumen nach der Aufnahme erheblicher Mengen
(1—8 1) Salvatorwasser per os. Hierbei sinkt o beim Gesunden rasch
bis nahe an 0,10°, wihrend a) bei parenchymatiser Nephritis diese
odilnierende® Kraft stark herabgesetzt ist, der Gefrierpunkt sich also
nicht dndert; b) bei Schrumpfniere und kompensierten Herzfehlern der
Gefrierpunkt sich fast wie beim Gesunden findert. — Ich habe diese
Yersuche nicht nachgemacht, michte aber hervorheben, dass die auf
der gleichen Basis beruhenden Untersuchungen von F. Strauss ein
ndifferentialdiagnostisches Merkmal zur Unterscheidung der interstitiellen
und parenchymatisen Prozesse nicht zutage geftrdert haben.®

Gehen wir nunmehr zur Betrachtung der Gefrierpunktserniedrigung
des Blutes iiber, auf die ich schon deshalb grisseres Gewicht als auf
die des Urins gelegt habe, weil ihre Anerkennung auch unter den Nicht-




Fanatikern der Kryoskopie eine viel einmiitigere ist als die Bestimmung
des Uringefrierpunktes.

Vergegenwiirtigen wir uns noch einmal, dass die Breite des nor-
malen Gefrierpunktes des menschlichen Blutserums nach den Autoren
im allgemeinen zwischen — 0,56 und 0,58 schwankt, in seltenen Fiillen
aber auch -— 0,556 und 0,59 beim Gesunden vorkommen kiénnen. Nach
diesem Gesichtspunkte liegen nur bei den Iillen 7, 9, 11, 12, 14, 17,
18, 19, 23, 29, 34, 35, 36 meiner Tabelle die Serumgefrierpunkte im
Bereich des Normalen. Am tiefsten sank der Gefrierpunkt in den
Fillen 10 und 26, die allerdings mit die schwersten waren. Unter den
normalen Werten befinden sich 2 Fille schwerer chronisch-interstitieller
Nephritis. Im iibrigen entsprechen die Werte meiner Tabelle im all-
gemeinen dem klinischen Befunde. Auf einige Fille michte ich weiter
unten eingehen. Um das klinische (teilweise durch Autopsie bestiitigte)
Bild einer parenchymatisen Nephritis handelt es sich in Nr. 4, 9,
11, 17, 18, 24, 27, 29, 32, 33, 34); um klinisch-reine interstitielle
Formen bei Nr. 6, 10, 16, 19, 25, 30, 35, 38. Ein Blick auf die Tabelle lehrt
uns, dass die Veriinderungen des Blutgefrierpunktes bei parenchyma-
tisen wie interstiticllen Formen so fihnlich sind, dass Riickschliisse aus
dem kryoskopischen Verhalten auf die Art der anatomischen Lision
nicht statthaft sind. Freilich waren unter den parenchymatisen im all-
gemeinen die leichteren Fille; aber auch der Fall 27 mit schwersten
parenchymatisen Veriinderungen bot nur v = — 0,601 und unmittelbar
vor dem Tode d = — 0,649. Ich kann hiernach dem wohl zuerst von
v. Koranyi ausgesprochenen Satze, dass gerade interstitielle Prozesse
hiufiger eine normale Blutgefrierpunktserniedrigung zeigen, als paren-
chymatose, nicht beistimmen. Oder aber ist es die Schwere der Kom-
pensationsstirung, welche, dhnlich wie beim Uringefrierpunkte, den Wert
von @ stiirker beeinflusst als die Art des anatomischen Prozesses? Wir
werden dies bei der Frage der Urimie zu erortern haben. Die zum
Vergleiche herangezogene Tabelle Rumpels zeigt nur in einem von
16 Fillen einen Gefrierpunkt von @ = — 0,69, in den iibrigen liegt er
durchgehends tiefer.

Hat man bei den Gefrierpunktsuntersuchungen des Urins zahl-
reiche Formeln zur Beleuchtung der gefundenen Werte herbeigezogen,
so liegt anerkanntermassen bei dem Serum der Hauptwert der kryo-
skopischen Methode in der absoluten Grisse des Serumgefrierpunktes
selbst. Dhie einzige hilufiger verwendete Hilfszahl ist die Differenz von
(Gefrierpunkt des Harnes und des Blutes, A — @, besser vielleicht als
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Qucrtlentﬁ zn  bezeichnen. Die Niereninsuffizienz charakterisiert in

ersterer Formel das Sinken der Differenz auf einen minimalen positiven
oder gar einen negativen Wert, im letzteren die Anniherung des Quo-
tienten an 1. In meiner Tabelle zeigen hiernach die schwersten Grade

an Insuffizienz die Fille 27 (; :-‘3,{}), dann 30, 16, 38, 5. Dabei ge-

hirten diese Fiille ausser dem erstgenannten aber klinisch keineswegs
zi den schwersten meiner Tabelle. Also hilft uns diese Betrachtungs-
weise in der klinischen Beurteilung der Schwere eines Falles nicht
weiter.

Auf einige meiner Beobachtungen michte ich im einzelnen ein-
gehen,

1. Fall 26. Katharina H., 40 J., in der Klinik vom 30. XII. 03
bis 8. I 04. Seit August 1903 im Anschluss an ein Wochenbett er-
krankt mit Mattigkeit, viel Durst, Erbrechen, Odemen. Stets sehr viel
Urin: in letzter Zeit typisch uriimische Krampfanfille. Defund: Sehr
blasse, leicht benommene Kranke. Keine Odeme; starke Hypertrophia
cordis; periphere Arteriosklerose; Blutdruck 160. Im Urin Spur Alb.,
spirliche hyaline und epitheliale Zylinder, Urinmengen etwa normal
1200—1800, von geringem spezifischen Gewicht (1007—1010),
Retinitis albuminurica. Klinische Diagnose: Nephritis interstit,
chron. Urimie, Gefrierpunkt des Serums 0,723. In der Folge
schwere urimische Anfille, denen Patientin zuletzt erliegt. Obduktions-
befund u. a.: Hochgradige interstitielle Nephritis, sehr erhebliche Schrump-
fung und Atrophie, Spuren parenchymatiser Prozesse. Herzhypertrophie,
Arteriosklerose ete.

2. Nr. 27. Adam B., 53 J. In der Klinik vom 16.—19. XII. 1903.
Seit 8 Jahren arbeitsunfihig, Symptome unklar. Seit Frithjahr 1903
Odeme, Kurzatmigkeit, Mattigkeit. Urinmengen wie gewihnlich, wenig
Kopfweh, kein Erbrechen. Befund: kriiftiger Mann von blass-cyanoti-
scher Hautfarbe und fast universellen Odemen. Herzhypertrophie, miissige
Arteriosklerose, Ascites. Im Urin grosse Eiweissmengen, Urinmengen
normal bezw. etwas unternormal, spez. Gew. = 1012, massenhaft Zylinder
jeder Art, starkes Sediment.

Klinische Diagnose: Chron. parenchymatise Nephritis. Serum-
gefrierpunkt 0601, Harngefrierpunkt 0306. In der Folge
uriimische Krampfanfille, Exitus. Obduktionsbefund: Chronische
parenchymatése Nephritis hohen Grades, grosse weisse Niere.
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3. Nr. 2. Andreas F., 45 J. In der Klinik vom 5. XIL 01 bis
17. XII. 01 und vom 22, IX. 02 bis 25. XII. 02, Seit Friihjahr 1901
driickende Schmerzen der Magengegend, Mattigkeit, Schweisse, Aufregungs-
zustinde, DBei der Aofnahme grosser Tumor im linken Hypochondrinm,
Urin eiweissirel, zahlreiche Driisenschwellungen. Magenfunktionen normal.
Etwas Fieber. Im folgenden Jahre hiufize klonische Krampfanfille.
Bei der Aufnahme 1902 schwere Kachexie, Koma. Im Urin kein Ei-
weiss. Spiter oft epileptiforme Krimpfe, hie und da im Urin Spuren
von Albumen, Blut und hyaline Zylinder. Hiufiz schwere Cerebral.
symptome. Klinische Diagnose: Tumor malignus renis sinistri;
uriimische Anfille?? Berumgefrierpunkt — 0505, Uringefrier-
punkt — 1,66% Obduktionsbefund: Tumor der linken Niere
(Hypernephroid), der ihre Substanz fast ganz zerstort hat. Rechte Niere
intakt. DPachymeningitis, Leptomeningitis, Atrophie einzelner Hirn-
abschnitte.

4. Nr. 19. Andreas M. In der Klinik vom 17. VIL—22. VII. 03.
Frithere Krankheiten: Malaria, Syphilis. Jetzt keine Symptome von
Lues. Seit 1902 Atemnot, Herzklopfen, Hustenreiz, Kopfweh, Knichel-
odeme. Urinmenge ein wenig vermehrt. Befund: Odeme, starke Herz-
hypertrophie, Arterien sklerosiert, im Urin Spur Alb.; spirliche hyaline
Zylinder, Blutdruck 180 mmHg. Urinmengen durchschnittlich 1500—2000.
Spez. Gewicht meist 1012, Klinische Diagnose: Nephritis interstit.
chron. Myodegen. cordis. Serumgefrierpunkt — 056°, Urin-
gefrierpunkt — 0,904°% Im weiteren Verlanfe stets Symptome chromi-
scher Uriimie. Der Blutdruck steigt bis auf 225, sonst findert sich das
Bild bis zur Entlassung kanm.

5. Nr. 36. Wilhelmine K., in Behandlung der Heidelberger chirurg.
Klinik vom 8. VIIL. 02 bis 10. XI. 021). Seit 1896 Symptome von Tuber-
kulose der Unterleibsorgane, seit 1901 Blasenbeschwerden. Keine An-
zeichen von Herzhypertrophie. Urinmengen meist unter 1 1, im Urin
meist nur Spuren oder sogar kein Albumen. Serumgefrierpunkt
=056, Uringefrierpunkt o/ = — 1,348. Bei der Nephrektomie
der linken Niere zeigt sich die linke Niere in einem grossen Abszess-
herd verwandelt, der aber noch Spuren von Nierensubstanz enthilt.
(Kystoskopisch wurde eine Sekretion des linken Ureters, auch mit Ure-
terenkatheterismus, nicht beobachtet). Bei der Obduktion erwies sich
die rechte Niere als im ganzen gesund, nur bestand eine geringe
parenchymatise Triibung.

1) Benutzung der Krankengeschichte mit Genehmigung seitens der chirargischen
Klinik.
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6. Fall Nr. 38. Albert F., Stanzmeister, in der Klinik ab 13. Mirz
1904. Familie ohne Belang. Vor 22 Jahren lingere Zeit Gelenkschmerzen-
Seit 15 Jahren Abgang von Nierengries und kleinen Nierensteinen. 1900
wieder Gelenkschwellungen. Zwei Tage vor der Aufnahme starke Schmer-
zen im linken Fussgelenk. Vor einiger Zeit schmerzhafte Knotenbildung
in der Nihe des Ellenbogens. Befund: Starke fusserst schmerzhafte
Schwellung des linken Grosszehengelenks, geringere des Fussgelenks.
Rechtes Grosszehengelenk ebenfalls deformiert. Sonst keine Tophi oder
sichere gichtische Veriinderungen. Bleisaum. Herzhypertrophie ge-
ring. Urin Spur Eiweiss, ziemlich viel hyaline Zylinder, Tagesmenge
gross (bis 4000), s 1010—1015. Blutgefrierpunkt 0,64, Uringefrierpunkt
0,71. Arteriosklerose. Klinische Diagnose: Bleigicht, Gicht-
niere. Weiterer Verlauf entsprechend, ohne Besonderheiten.

Von besonderem Interesse diirften die Fille sein, wo aus dem
klinischen Befunde der bestehende Verdacht auf eine Nephritis
nicht sichergestellt werden konnte.

7. Nr. 8. Konrad R., in der Klinik vom 22. X. 02 s 8. XL 02
und 8. XII. bis 17. XIL 03. Seit Jannar 1902 Husten, Seitenstechen,
viel Kopfschmerzen. Objektiv leichte Bronchitis, sonst 0 Befund, Urin
0 Alb., mittlere Urinmengen von leichtem spez. Gewicht. In der Folge-
zeit stets viel Kopfschmerzen. Serumgefrierpunkt — 0,627! Blat-
druck 130. Bei der zweiten Beobachtung war der Korperbefund ebenso
negativ, auf Tuberkulin trat positive Reaktion ein. Irgendwelche ob-
jektiven Symptome einer Nierenaffektion haben sich nie mehr gezeigt.

8. Nr. 14. Elise 8. 13. XI. bis 29. XL 02. Seit 1900 Verdauungs-
storungen, Cephalea. vermehrte Urinmengen. Objektiv stark accentuierter
2. Pulmonalton, Blutdruck 130 mm Hg, im Urin kein Eiweiss, mittlere
Urinmengen von geringem bis mittlerem spez. Gewicht. Serumgefrier-
punkt — 0.572. Spiiter niemals wieder Symptome von Nephritis.

9. Nr. 40. Christine M. 9. X. 02 bis 5. I. 03 und 15. V. his
28. V. 03. In der Familie Phthise. Patientin friiher viel nervise Sym-
ptome bietend. Viel Herzklopfen. Viel Kopfschmerzen, Schwindel, Odeme
an den Fussgelenken. Uber dem Cor systol. Geriiusch, Verstirkung
des 2. Pulmonaltones, im Urin etwas Albumen und ganz vereinzelte
hyaline Zylinder. Urinmengen normal, von hohem spez. Gewicht. —
Weiterhin dauernd viel Kopfweh, Nasenbluten; dauernd, auch bei villiger
Bettruhe, miissige Mengen Eiweiss im Urin. Nierengegend oft etwas
empfindlich. Vor der zweiten Aufnahme will Pat. voriibergehend (nach
Erkiltung) starke Kopfschmerzen, Brechreiz, Odeme gehabt haben, Dies-
mal Accentuation des 2. Aortentons, im Urin mehr Albumen (his zun




4 %go, spiter rasch sinkend) und spiirliche hyaline und granulierte Zy-
linder. Serumgefrierpunkt (wihrend der ersten Beobachtung) 8 =
0.661, Blutdruck 140.

Ausser geringen Albumenmengen waren die Symptome bis zur Ent-
lassung der Kranken wieder alle verschwunden.

Fast dasselbe Bild bieten die in Hinsicht auf die Nierenfunktion
zweifelhaften Fille Nr. 3, 12, 23, 41. Hochinteressant aber ist nament-
lich der folgende Fall:

10. Fall Nr. 7. Franz L., 64 J. In der Klinik 15. X. 02 bis
1. XL.-02. Beit Jahren Gelenkrhenmatismus. Seit 6—8 Jahren Engig-
keit, Husten, Atemnot. Seit mehreren Jahren zunehmende Odeme.
Urin reichlich, hell. Befund: Cyanose, Dyspnie, Odeme. Starke
Dilatation und Hypertrophie des ganzen Herzens. Spitzenstoss hebend.
Systolisches Mitral- und diastol. -+ systol. Aortengeriusch. Keine aus-
gesprochene Arteriosklerose. Pleuraerguss rechts. Urin stets eiweiss-
frei, spirlich: ¢ = iiber 1020. Blutdruck 130, Weiterer Verlauf:
Zunahme der Odeme, Asthma cardiale. Serumgefrierpunkt 0,533,
Exitus. Klinische Diagnose: Aortemnsuffizienz und Stenose,
Mitralinsuffizienz. Kompensationsstorung, Schrumpfniere? Obduktions-
befund: Aneurysmat. Frweiterung des Arcus aortae mit Stenose und
Insuffizienz. Alte Schrumpfniere mit frischen parenchymatisen (stauungs-
nephrit.) Prozessen. Also hier trotz einer klinisch zweifellosen, post
mortem bestitigten Niereninsuffizienz schwersten Grades ein normaler
Serumgefrierpunkt! Trotz gleichzeitiger Herzinsuffizienz!!

Von interessanten Einzelbeobachtungen dieser Tabelle seien hervor-
gehoben die Fille: Nr. 9, paroxysmale Himoglobinurie, Blutentnahme
im Anfall. Trotz der Symptome einer gleichzeitigen starken Nieren-
reizung waren Gefrierpunktserniedrigung von Serum und Urin normal
der Valenzwert geniigend; Pat. genas vollstindig. Nr. 29: Eklampsie
mit schwerer Nephritis. Trotz schwerster eklamptischer und spiiter
urimischer Krampfzustinde und eines wochenlang anhaltenden Zustandes
klinischer Imsuffizienz der Nieren war der Serumgefrierpunkt nicht er-
hiht, sondern vielmehr erriedrigt bis 0.53.

Nr. 15, Ausgesprochene Wanderniere rechts, frither Koliken, zur
Zeit der Blutentnahme aber seit lingerer Zeit kolikfrei. Urin eiweiss-
frei, mikroskopisch ohne Befund. Serumgefrierpunkt 0,607. Klinisch
ausserhalb des Anfalls niemals Zeichen von Niereninsuffizienz.

il
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2. Zusammenfassung der Beobachtungsresultate.

Ich habe diese 13 Fiille nur als Typen heransgegriffen, die teil-
weise nicht einmal besonders drastisch, doch geeignet sind, den Wert
der Gefrierpunktsbestimmungen bei Nierenerkrankungen zu belenchten.
Ihre Zahl liesse sich auns der Tabelle leicht vermehren. FEs handelt sich,
wie bereits anfangs erwiihnt, nunmehr um die Entscheidung der beiden
Fragen, die sich inhaltlich teilweise decken: 1. War der durch die Ge-
frierpunktsbestimmungen erteilte Aufschluss (iiber die Art des Prozesses,
iiber die Nierenfunktion, iiber die Schwere der Erkrankung) ein zuver-
lissiger? 2. Dot er praktisch-diagnostisch irgendwelche Vorteile gegen-
ither den sonst iiblichen klinischen Methoden?

Ich muss nach meinen Erfahrungen beide Fragen mit nein be-
antworten, wenn ich auch einige Einschriinkungen zu machen habe.
Nach dem FErgebnis der Gefrierpunktsbestimmung des Serums waren
wir z. B. berechtigt, eine geringe Funktionsstorung der Niere anzu-
nehmen im Falle 27; die Obduktion ergab wenige Stunden spiiter eine
schwere Zerstirung des Nierenparenchyms beider Seiten. In Fall 33
ergab die 14 Tage ante mortem gemachte Serumkryoskopie ebenso wie
die Harnkryoskopie hochgradige Funktionsstdrung, wahrscheinlich im
Sinme einer Nephritis parenchymatosa mit geringen interstitiellen Pro-
zessen. Bei Fall 30 hatte das einige Stunden vor dem Tode entnommene
Blutserum eine Gefrierpunktserniedrigung von nur 0,585, trotz gleich-
zeitiz bestehender schwerer Stanungserscheinungen in den Lungen und
starker Herzmuskelentartung. Die Obduktion ergab eine Nephritis
parenchymatosa mittlerer Schwere. Die Fille 19 und 25 zeigten nor-
male Gefrierpunkte, trotzdem sie klinisch das ausgesprochene Bild
schwerer interstitieller Nephritis darboten.

Umgekehrt wiren wir bei reiner Beurteilung der kryoskopischen
Resultate berechtigt gewesen, schwere Stérungen zu erwarten, z. B. in
den Fillen 5, 8, 24, 38. Alle diese haben sich durch ihren weiteren
Verlauf als leicht erwiesen; bei Nr. 8 hat wahvscheinlich nie eine
Funktionsstiérung der Nieren bestanden. Ich weiss indessen sehr wohl,
dass sich gegen diese Resultate eine Reihe von Einwinden machen lassen.

1. Man kinnte sagen, dass in bezug auf die obduzierten Fille die
anatomische Diagnose niemals auf eine Stufe mit den Funktionspriifungs-
resultaten zu stellen sei. Es sei schon mehrfach festgestellt worden,
dass Nieren mit minimalen Resten von arbeitsfihigem Parenchym noch
gute Funktionsleistung haben kinnen. Das ist richtiz. Aber meine
obduzierten Fiille sind (mit Ausnahme von Nr. 4, 18, 35) nach dem
ganzen Krankheitsverlanf eben schliesslich doch an ihrer Niereninsuffi-
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zienz zugrunde gegangen, die schon seit lingerer Zeit bestand (zufillig
hat es sich bei keinem von ihnen um eine akute Uriimie gehandelt).
Welchen klinischen Wert hat aber das normale Ergebnis der Funktions-
priifung eines Organs, wenn der Kranke kurze Zeit daraufl unter den
Symptomen und an den Folgen einer Funktionsstirung eben dieses
Organs zugrunde geht?

Das Interesse fiir die Tatsache, wie wenig Parenchym geniigt, um
unter Umstinden ein normales Funktionspriifungsresultat zu erméglichen,
kann, wenn andererseits dieses wenige Parenchym eben nmicht geniigt,
um das Leben des Kranken zu erhalten, doch nur ein rein theo-
retisches, akademisches sein.

2. Es kinnten anderweitige Organstirungen die Ursache gewesen
sein (durch Verinderung der Gefrierpunkte), dass eine unrichtige Funk-
tionsleistung der Nieren vorgetiuscht wurde. Der Blutgefrierpunkt kann,
abgesehen von Niereninsuffizienz, herabgesetzt werden durch das Vor-
handensein von Tumoren, namentlich Abdominaltumoren (v. Koranyi,
Engelmann, Israel), bei Diabetes und Acetonurie (M. Senator,
v. Koranyi}, bei schweren Kompensationsstorungen von Herzfehlern
sowie endlich, bei Benutzung von defibriniertem Blut anstatt des
Blutserums, durch Stauungserscheinungen in den Lungen. Er kann
hiher als normal liegen bei Aniimien. Kachexien, im Fieber, selten bei
Herzstérungen.  Alle diese Moglichkeiten, mit Ausnahme der im einen
oder anderen Falle nicht auszuschliessenden. aber iiberall unwahrschein-
lichen kardialen Kompensationsstérungen, fehlten in meinen Fillen. Mog-
liche Kohlensiiureiiberladung des Blutes wurde durch die Benutzung von
Serum statt des defibrinierten Blutes vermieden.

3. Man kann betonen, dass ja auch von anderer Seite schon Be-
obachtungen verdffentlicht wurden, die sich durch die Theorie der Nieren-
insuffizienz nicht erkliren liessen, ohne dass dadurch aber der Wert der
Methode beeintriichtigt werde. Israel und Barth haben mit Erfolg
Nierenexstirpationen bei Fillen ausgefiihrt, wo die Blutgefrierpunkts-
erniedrigung aufl eine betriichtliche Niereninsuffizienz hinwies. Strauss
und Waldvogel fanden im Gichtanfall ohne erkennbare Beteiligung der
Nieren eine starke Erhohung von &, ebenso v. Koranyi bei einseitigen
Nierenschmerzen, Kocziczkowsky fand bei totaler Zerstorung der
einen Niere und schwerer Nephritis der anderen @ normal, ebenso Stock-
mann bei schwerer Erkrankung der einen und kongenitalem Fehlen
der anderen Niere!). Bei Eklampsie mit gleichzeitiger Nephritis fand

1) Ham .h-u rger meint, es sei fraglich, ob nicht in solchen Fillen von Nieren-
insuffizienz mit normaler Depression zuweilen Retentionen von Chloriden und anderen

il
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Szili unter fiinf Fillen viermal Werte von 0,58 und darunter; ich fand
in einem gleichartigen sogar 8 = — 0,531.

Alle diese von der ,Regel* abweichenden Fille werden freilich
den eifrigsten Verteidigern der Methode stets nur ,Ausnahmen® bleiben;
mir will aber doch scheinen, als ob diese Ausnahmen von Jahr zu Jahr
an Zahl zunehmen, seitdem die erste Begeisterung gesunken ist und
niichterner Priifung Platz gemacht hat. Jedenfalls ist dies ein Punkt,
der am Ende statistisch entschieden werden wird: je mehr ,Ausnahmen®,
am so weniger feststehend wird auch die  Regel® sein. Nun wiire es
ja Unrecht, nicht zu betonen, dass auch in meiner Tabelle in zahlreichen
Fillen die Grosse von @ und .4 durchaus dem Verlanfe und der ana-
tomischen Erkrankung entsprach, vereinzelt sogar Recht behielt gegen-
iiber der klinischen Beobachtung. Im Falle 4 bhestand klinisch begriin-
deter Verdacht auf das Bestehen einer Amyloiderkrankung der Nieren
und erheblicher Niereninsuffizienz; aber & war nur wenig erhdht, und
in der Tat erwies sich die anatomische Lision der Nieren nur als eine
miissige parenchymatise Tritbung des Organs. Die Fille 2 (Nierentumor)
und 36 (Tuberkulose der Nieren) zeigten nur missige ErhShung der
molekularen Blutkonzentration trotz schwerer, zum Tode fithrender All-
gemeinstorungen und (klinisch) auch schwerer Nierenverinderungen; in
beiden Fillen erwies sich post mortem etwa die Hilfte des Nieren-
parenchyms noch als gesund. Die schwersten Fille meiner Tabelle
zeigen auch mit die grisste Steigerung von ¢, und die Mehrzahl der
chronischen Nephritiden zeigte eine mebr oder minder erhihte Gefrier-
punktserniedrigung.

Stehen so eine grissere Anzahl zutreffender Beobachtungen einer
immerhin stattlichen Minoritit tiuschender Werte fiir ¢ gegeniiber,
so wird schliesslich das Entscheidende sein, ob uns die Kryoskopie
Unterstitzung zur Erklirung ,klinisch latenter® Nephritiden gibt. Hier
aber hat sie mich in meinen Fillen villig im Stiche gelassen. In den
Fillen 3 und 8 ergab sich im Weiterverlaufe, dass in kurzer Zeit die
Verdachtsmomente fiir Nephritis oder selbst fur abgelaufene Nephritis
schwanden; trotzdem war # nicht unbetrichtlich erhéht. Im Fall 40
bestand wihrend der zweiten Beobachtung sicher eine parenchymatise
Nephritis (vgl. oben bei Nr. 10); Beschwerden, die den Verdacht auf eine
Nephritis nahelegten, hatten aber schon wiihrend der ersten Beobachtung

Stoffen seitens der (normalen oder als Odem vorhandenen) Gewehs- oder Hahlen-
fiissigkeit verantwortlich gemacht werden miissen. Nimmt dann der Patient eine
zeniligende Menge Wasser auf, so kann es sich ereignen, dass doch der osmotische
Druck der Blutfliissighkeit normal bleibt,

Bchoenborn, Gefrierpunkts- und Leitfihigkeits- Bestimmungen. B




bestanden. Die I'rage, ob es sich um eine chronische Nephritis mit spiterer
akuter Exacerbation handelte, liess sich aber damals nicht beantworten,
denn die Urinuntersnchung hatte ein zweideutiges Resunltat ergeben, und
@ war normal (0,561). Endlich Fall 41, bei dem es sich um eine nicht
unwichtige Begutachtung handelte, litt an einer vollig kompensierten
Aorteninsuffizienz mit missiger Herzhypertrophie; der Serumgefrierpunkt
war pathologisch herabgesetzt (anf — 0,609), aber das ganze iibrige
Krankheitsbild und der Verlauf sprachen gegen das Bestehen einer
Nephritis, und so wurde denn auch.im Gutachten die in dieser Rich-
tung gestellte Frage verneint. Die Miglichkeit, von welcher Strauss
in anderem Zusammenhange spricht, dass es sich nimlich in Fillen, wo
ohne sonstige erkennbare Ursache eine Erhdhung von @ eintritt, dech
um .latente Nephritiden® handle, ist ja nicht auszuschliessen; aber sie
scheint mir von aprioristischem Standpunkte ans der Kryoskopie eine
solche TUberlegenheit gegeniiber den anderen klinischen Methoden einzu-
rinmen, dass ich mich gegeniiber den vielen Trugschliissen aus dieser
Methode nicht ohne weiteres damit befreunden kann.

Nur kurz sei erwihnt, dass meine Tabelle auch gegeniiber den
Lindemannschen Leitsitzen unzweideutiz beweist, dass sich Albumin-
urien ohne Nierenstérung dorch die Bestimmung von o allein nicht
von nephritischen Albuminurien und ebenso wenig parenchymatise von
interstiticllen Nephritiden unterscheiden. Diese Ansicht vertritt iibrigens
auch Strauss.

Die zweite meiner oben aufzeworfenen Fragen ist teilweise durch
die Beantwortung der ersten schon erledigt. Der grijsste Yorteil, den
die kryoskopischen Bestimmungen gegeniiber der Verwendung der iibrigen
klinischen Methoden bringen konnten: die Konstatierung einer anders
nicht zu beweisenden sicheren und durch den weiteren Verlauf be-
stiitizten Nierenfunktionsstorung hat in meinen Fiillen (vgl. oben) villig
versagt. Aber auch bei sicheren Nephritiden war die Gefrierpunkts-
bestimmung in der richtigen Wertung der einzelnen Fiille keineswegs
den anderen Methoden iiberlegen, von einigen wenigen Iillen, z. B.
Nr. 9 (paroxysmale Himoglobinurie), abgesehen. Dass die Fille 10, 20,
22, 25, 26, 27, 30, 33 auch ohne die Bestimmungen von @ und ./ als
schwere Nephritiden zu gelten hatten, ist aus dem klinischen Bilde klar
ersichtlich. In den Fillen 19, 25, 29 charakterisierte das klinische Bild
die Niereninsuffizienz als eine schwere, die Kryoskopie hitte iiberhaupt
keine Nierenstorung annehmen lassen. Der weitere Verlauf aber gab,
obschon zufiillig keiner der drei Fille bisher zur Obduktion kam, der
klinischen Beobachtung Recht und nicht der Kryoskopie. Bei dieser
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Gelegenheit mochte ich auch betonen, dass ich absichtlich in meiner
Tabelle, um den rein praktischen, von jedem Praktiker ausfithrbaren
Untersuchungen Rechnung zu tragen, alle komplizierteren Verhiltnisse,
wie NaCl-Gehalt des Urins, Stickstoffansscheidung ete. unberiicksichtigt
gelassen habe. Dagegen miochte ich auch an dieser Stelle die so leicht
ausfiihrbare Blutdruckbestimmung empfehlen, die bei allen chro-
nischen Nephritiden (keineswegs nur bei den interstitiellen!) einen
guten Massstab fiir die Herzhypertrophie und so indirekt auch fiir die
Nierenarbeit liefert und mir viele wertvollen zahlenmiissizen Dienste ge-
leistet hat.

Es ist vielleicht ganz zeitgemiss, einmal neben den modernsten
Methoden und ihrer ausfiihrlichen Besprechung seitens zahlreicher
Autoren (in deren Arbeiten ich meist vergeblich nach einer Erwihnung
der grossen Wichtigkeit der Blutdruckbestimmung bei Nierenerkrankung
suchte!) daran zu erinnern, wie neben Traube seinerzeit eine Reihe
der erfahrensten Kliniker ganze Theorien iiber Nierenerkrankungen aunf
die Blutdruckerhthung stiitzen wollten!

Ich kann es mir wohl im einzelnen ersparen, noch weiter auszu-
filhren, dass aueh die iibrigen Grundmethoden der klinischen Unter-
suchung — mikroskopische und chemische Urinuntersuchung, Bestim-
mung von Tagesmenge und spezifischem Gewicht usw. — in ihrer Kom-
bination sicherere und eindeutigere Resultate geben, als die Kryoskopie
von Harn und Blut. Das geht grosstenteils schon aus meiner Tabelle
und den im einzelnen mitgeteilten Fillen hervor. Ich michte hier nur
einmal vorgreifend betonen, dass zur klinischen Beurteilung der Fille
ich nur ganz vereinzelt eine der anderen Methoden, aber sehr hinfig
die Kryoskopie hiitte entbehren kinnen.

3. Uriimie.

Der drastischste Ausdruck einer Niereninsuffizienz (nach den ver-
breitetsten Anschauungen) ist die Urimie. Begreiflicherweise haben
fast alle sich mit der Kryoskopie beschiiftigenden Autoren darum auch
ihr Hauptaugenmerk aunf kryoskopische Bestimmungen bei Uriimie ge-
richtet. Hier hat sich nun eine merkwiirdige Inkongruenz der verschie-

denen Beobachtungen herausgestellt, die schon von anderen Autoren
betont wurde.

Ich entnehme der neuesten Zusammenstellung iiber Kryoskopie des
Blutserums Uriimischer (bei Ascoli, Vorles, iiber Urimie 1903), dass
unter 43 Fillen mit den verschiedensten schwereren und leichteren
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uriimischen Symptomen sich 11 mit einer Serumgefrierpunkterniedrigung
von weniger als —0,59¢ befinden; also etwa 25%0; die iibrigen zeigen
allerdings iibernormale Werte (nnternormale Werte, von denen Ascoli
spricht, finde ich in seiner Tabelle nur zwei mit —0,556° und — 0,537,
von welchen aber nur der erstere ausdriicklich als Uriimie bezeichnet
wird). Aber auch unter den iibernormalen vermisst man die eigentlich
erwartete hochgradige Herabsetzung des Gefrierpunktes; durch-
schnittlich gehen sie nicht iiber die bei nicht-urimischen Nephritikern
beobachteten Werte hinaus, wenn auch vereinzelt ganz aussergewihn-
liche Zahlen (Strubell —0.975!) sich vorfinden. Aus meiner eigenen
Tabelle I finde ich bei meinen neun Beobachtungen (Urimische Anfille
und chronische Urimie) Urdmischer allerdings nur in einem mit
Eklampsie komplizierten Falle eine abnorm gervinge Gefrierpunktsernie-
drigung, in den iibrigen (mit Ausnahme eines Falles, wo der Blutge-
frierpunkt nicht bestimmt wurde) waren pathologisch tiefe Gefrierpunkte
vorhanden, die aber in keiner Weise iiber das Mass der bei meinen
iibrigen nichturimischen Nierenkranken {festgestellten Ziffern hinaus-
gehen. Um gerecht zu sein, muss indes noch die von Ascoli nicht
verwendete neue Tabelle F. Engelmanns herbeigezogen werden, die
unter 36 Urimischen nur einen Fall mit normaler (0,58) und einen
mit wenig gesteigerter Gefrierpunktserniedrigung (0,695), sonst durch-
weg sehr tiefe Gefrierpunkte (bis 0,81) fand. Allerdings iibertrifft
Engelmanng Mittelwert (0,664) betrichtlich die Mittelwerte aller bis-
her bekannten Statistiken. Alles in allem lisst sich aber trotzdem aus
diesen 88 Beobachtungen, was den Blutgefrierpunkt betriftft, nur sagen:
er entspricht bei Urimie den Ziffern wie sonst bei Nephritis, d. h. er
ist in der Mehrzahl der Fille tiefer als beim Gesunden, in einer Reihe
von Fillen hiilt er sich im Bereich der Norm, und in ganz vereinzelten,
aber gleichwohl sicheren Beobachtungen ist die Erniedrigung abmorm
gering. Wie passt nun dies zu der Theorie der Urimie, wie sie meist
gelehrt wird?

Ich will nur einige der bekanntesten Autoren zitieren. Nach
Strimpell (1899) ist die Urimie ,im wesentlichen als eine Intoxi-
kation des Korpers durch nicht ausgeschiedene Stoffwechselprodukte
des Korpers aufzufassen®. ,Aunch die klinischen Erfabrungen ent-
sprechen vollkommen der Annahme, dass die Urimie durch eine Zuriick-
haltung von Harnbestandteilen im Korper hervorgerufen wird.® Aller-
dings macht Striimpell weiterhin darauf aufmerksam, dass einzelne
Erfabrungen damit nicht iibereinstimmen, z. B. wenn trotz mehrtigiger



Anurie keine urimischen Symptome anftreten!). Nach v. Leube kann
man sagen, ,dass das Zustandekommen der Urimie in letzter Instanz
durch eine Storung der chemischen bezw. osmotisch-moleknlaren Zusam-
mensetzung des Blutes infolge der mangelhaften Nierenfunktion hei der
Nephritis bedingt wird“, und Leube riit, ,in allen zweifelhaften Fillen
den Gefrierpunkt des Blutes festzustellen und bei einem Sinken des-
selben auf —0,60° und darunter prophylaktische Massnahmen gegen
eine drohende Uriimie zu treffen.

Nach den obigen statistischen Feststellangen scheint mir diese
Beurteilung nicht fir alle Fille zutreffen zu kénnen, und in der Tat
glanbt v. Koranyi auch, dass zwar bei der Urimie eine molekulare
Retention im Blut stattfindet, dass es sich hierbei aber um iiberwiegend
grosse Molekiile handelt, welche den Gefrierpunkt nicht erheblich herab-
setzen konnen!).

Auch Strauss fasst eine Erhéhung von ¢ als ,eine Begleiter-
scheinung, aber nicht als die Ursache der Urimie® auf, und er betont,
dass ,nur im Zusammenhang mit bestimmten klinischen Erscheinungen
die Diagnose erlaubt ist, dass im konkreten Falle auch eine Retention
der Uriimie erzengenden Giftstoffe vorliegt®.

Dadurch wird ja anch seine Bemerkung, es sei ,die Uriimie in
der Tat derjenige Zustand, bei welchem bisher am hiufigsten und aus-
gepriigtesten Erhohungen von # beobachtet worden sind®, ein wenig
eingeschrinkt in ihrer Bedeutung. Und wie ich glaube mit Recht.
Denn es lag nahe, dass diejenigen Autoren, welche sich nicht mit um-
fassenden kryoskopischen Studien abgaben, vorwiegend diejenigen Fiille
untersuchten, bei welchen die erwarteten Blutverinderungen beson-
ders hochgradig sein mussten, zumal bei diesen, namentlich wenn es
sich um Urdmische handelte, ein Aderlass sehr viel haufiger indiziert
war als sonst bei chronischen Nephritiden. Dadurch wurde der Pro-
zentsatz der schweren Fille natiirlich erhdht und in der Tat findet man
in der kryoskopischen Literatur unverhiiltnismiissig mehr Untersuchungen
iiber nrimisches Blutserum. als dem wirklichen Vorkommen dieses Sym-
ptomenkomplexes entspriiche.

Nun hat aber Ascoli eine Theorie aufgestellt, die auf den ersten
Blick eine grosse Reihe der Schwierigkeiten zu losen scheint. Nach
Ascoli handelt es sich in dem Symptomenkomplex, den wir heutzu-
tage Urdimie nennen, um mehrere genetisch verschiedene und auch

1) Mit Striimpells Anschauung deckt sich ungefihr der von Hamburger
in seinem grossen Werke vertretene Standpunkt, den dieser Autor freilich namentlich
wegen des Mangels einer geniigenden physikalischen Erklirung zu verteidigen scheint.
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klinisch grisstenteils leicht auseinanderzuhaltende Gruppen von Sym-
ptomen. Ascoli unterscheidet

1. Die Erscheinungen der Harnvergiftung. Hierzn rechnet
er die bei Urdmischen beobachtete kirperliche und geistige Schwiiche
und Hinfilligkeit, Verworrenheit, manchmal Sopor und Koma:; den un-
regelmissigen weichen Puls, Dyspnoé, vielleicht auch die sogenannte
.urdmische Stomatitis“. Die Symptome dieser Gruppe beruhen aunf der
Zuriickhaltung von Harnschlacken (so namentlich Kochsalz, Schwefel-,
Phosphorsiure, besonders auch die giftigen Kalisalze, Harnstoff und
andere Stickstoffschlacken). Ubrigens bemerkt Ascoli an anderer
Stelle selbst, dass mit Ausnahme der Kalisalze allen diesen Schlacken
eine besondere Giftigkeit an sich nicht eignet.

2. Die Erscheinungen der renalen Urimie oder des Nieren-
siechtums. Hierzu gehiren die Blutdruckerhihung, die ,eklampti-
schen Krampfanfille*, Sopor und Koma, irtliche Krimpfe und Lih-
mungen, Empfindungsstérungen, Amaurose, vielleicht auch die ()deme.
Hierbei handelt es sich nicht um Retention normaler Harnbestandteile,
sondern um echte Vergiftung durch beim Zerfall von Nierengewebe ge-
bildete Toxine (,Nephrolysine®).

3. Die Erscheinungen seitens des Verdaunungstractus, der serisen
Hinte, der Haut. Sie sind teilweise funktionellen Ursprungs, teilweise
aber echte chronische Entziindungen, die vielleicht als sekundire, durch
die Uriimie nur indirekt bedingte Prozesse aufzufassen sind. Ihre
Deutung ist noch unklar.

Dies die Thesen Ascolis, die er in einer Reihe von Beobach-
tungen vielfach sehr geistvoll zu begriinden versucht. Mir will scheinen,
als ob alles, was er gegen die alte Theorie vorbringt, die gerne die
gesamte Uriimie unter einen Hut bringen mdachte, unwiderlegbar ist.
Eine andere Frage ist, ob seine Theorien beziiglich der Neueinteilung
ohne weiteres annehmbar sind. Es wiirde mich zn weit fithren, diesen
Theorien bis ins einzelne nachzugehen. Mit Beziehung auf mein hentiges
Thema mdichte ich nur eines betonen: Nach unseren obigen Unter-
suchungen kann die Frniedrigung des Blutgefrierpunktes bei Urimie,
wenn iiberhaupt durch einen uns bekannten Faktor, nur durch die
Zuriickhaltung von Harnschlacken im Blute veranlasst werden, da auch
noch so starke reine Toxinwirkungen den Blutgefrierpunkt nicht zu
indern vermigen. Dann miisste also bei den Uriimien mit starker
Herabsetzung des Gefrierpunktes ein Uberwiegen der unter Nr. 1 ge-
nannten Symptome zu erwarten sein, wihrend bei vorwiegend motorischen
Reizerscheinungen, urimischen Krimpfen u. dergl. nur eine geringe



Erhohung von & zu beobachten sein wiirde. Dies lisst sich aber weder
aus Ascolis eigener Tabelle noch ans den sonstigen bisher vorliegenden
Beobachtungen begriinden. Es bleibt auch mit Ascolis Hypothesen
schliesslich nur iibrig, dass man in den meisten Fillen von ,Urimie®
(im alten klinischen Sinne) eine Mischung von Harnschlackenretention
und Nephrolysinwirkung annimmé, wobei uns iiber die Verteilung
dieser Symptomenbilder auf das gesamte Krankheitsbild und gar iiber
die Ursache der Verteilung einstweilen noch jede Entscheidungsmiglich-
keit fehlt. Dass freilich eine echte Vergiftung mittelst giftiger Stofi-
wechselprodukte (bei denen es sich im Sinne von Koranyi um Mole-
kiile besonderer Grosse handeln mag) miglich ist und bei der Urimie
eine Rolle spielen kann, wird nach dem iibereinstimmenden Ergebnis
der neuesten Forschungen, gerade gegeniiber der alten ,reinen Re-
tentionstheorie®, zu betonen sein. Fiir ein der Uriimie nahestehendes
Krankheitshild, das der echten puerperalen Eklampsie, diirfte diese Ver-
giftung die Hauptrolle spielen, und in der Tat finden wir ja in der
Mehrzahl der Eklampsiefille den Gefrierpunkt des DBlutes nicht
nennenswert herabgesetzt, so auch im Fall 29 meiner Tabelle. Fiir
diese Fille behilt Ascolis Theorie Recht. Von Wichtigkeit aber ist
sie — ob in ihren Einzelheiten richtig oder unrichtig — vor allem fiir
die Therapie schwerer Nephritisformen und der Uriimie. Dass unser
therapeutisches Handeln hier oft anf schwacher theoretischer Basis
steht, wird ja von vielen Autoren bemerkt.

4. Therapeutische Folgerungen.

Mit Recht hebt Ascoli hervor, dass heutzutage hierbei wesent-
lich die Gefahr der Schlackenretention bezw. der Schlackenvergiftung
beriicksichtigt wird. Schon die Regelung der Diit bezweckt ja,
durch Einschriinkung der Eiweisszufuhr eine Einschriinkung der Bildung
gewisser normaler Endprodukte des Eiweissstoffwechsels (Stickstoff-
schlacken) herbeizufiihren; daneben kann man freilich in der Vermeidung
aller nierenreizenden Substanzen eine Verhinderung der Nephrolysin-
bildung sehen, eine Verhinderung der Zerstirung von Nierenparenchym
— also wiire mit einer Diiitregelung im iiblichen Masse schliesslich beiden
Endzwecken gedient. Eine Hauptsache ist dabei die Regelung der
Fliissigkeitszufuhr. Nierenkranke miissen einerseits so viel trinken,
dass das Wasserquantum (bei der herabgesetzten Verdiinnungskraft
kranker Nieren!) geniigt, alle die zur Ausfuhr bestimmten Molekiile
hinauszuschaffen, andererseits nicht mehr als hierzu notwendig ist,
Siindigt er gegen erstere Regel, so kommt es zur Retention fester
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Molekiile, im zweiten Falle zu der fast ebenso gefiibhrlichen Retention
von Wasser, zu den Odemen. Anders ist es mit der so oft beliebten
Steigerung des Blutdrucks bezw. dadurch der Nierenleistung. Hat
Ascoli recht, so kann hierbei durch Schiidigung von Nierensubstanz
in vielen Fillen mehr geschadet werden, als durch die (doch meist vor-
iibergehende) bessere Ausfuhr schidlicher Stoffe durch die Nieren ge-
niitzt werden konnte, Noch schwieriger wird die Frage, wieviel iiber-
haupt durch die verschiedenen Arten der ,Blutreinigung® geniitzt
werden kann. Der Effekt der Drastica ist in Hinsicht auf die Eli-
mination giftiger Stoffe sicherlich nur ein begrenzter (v. Leube,
Strauss) zumal was anorganische Schlacken betrifft; so fand Strauss
in fliissigen Darmentleerungen von Nephritikern ,selten mehr als 1 g
Kochsalz pro die“. Am meisten empfohlen wird wohl noch immer
wenigstens bei drohender oder eingetretener Urfimie der Aderlass
mit nachfolgender Kochsalzinfusion. Es muss ohne weiteres zuge-
geben werden, dass die Erfahrung fiir diese Massnahme spricht. Aber
theoretisch gestiitzt ist sie doch nur sehr mangelhaft. Abgesehen davon,
dass die Kryoskopie des Blutserums vor und nach dem Aderlass, selbst
wenn inzwischen eine Kochsalzinfusion stattfand, keine Herabsetzung
der molekularen Konzentration ergab (meine Beobachtung Nr. 2728,
dann Schreiber und Hagenburg, Strauss, Engelmann), in
einem Falle sogar eine Erhihung eintrat, so ist anch noch von mehreren
Seiten (u. a. Strauss) mit Recht betont worden, dass die gewthnlich
benutzte 0,9°/0 physiologische Kochsalzlisung infolge ihrer Konzen-
tration gar nicht die Wirkung haben kann, die molekulare Konzen-
tration des Blutes herabzusetzen, dass hierzu vielmehr hypotonische
(0,5—0,6%0) Kochsalzlésungen allein geeignet sind. Ahnlich steht
es mit der Anregung der Schweisssekretion (die von v. Leube
empfohlene, im allgemeinen wohl nur wenig verwendete Anregung der
Speichelsekretion hat nach Strauss’ Angaben keine Aussichten
auf Erfolg), iiber welche eine Reibe von Beobachtungen vorliegt. Der
menschliche Schweiss ist im allgemeinen stark hypotonisch, auch
bei den meisten Uriimien (Ardin-Delteil, Strauss, Brieger und
Disselhorst, Bendix, eigene Beobachtung); es wiire also theoretisch
zu erwarten, dass durch Schwitzprozeduren eine Eindickung des Blutes,
eine Konzentrationszunahme (also das Gegenteil einer Schlackenausfuhr)
stattfinde. In der Tat haben vergleichende Untersuchungen des Gefrier-
punktes des Blutserums vor und nach energischem Schwitzen (Bendix,
eigene Beobachtung) in etwa der Hilfte der Fille keine Verinderung
von @ oder sogar eine Zunahme der Konzentration gezeigt. In der
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anderen Hiilfte der Fille hat Bendix allerdings eine (theoretisch bisher
unerklirte) Abnahme der Blutkonzentration (bis um 0,07°!) beobachtet,
also (theoretisch) eine Schlackenaunsfuhr durch die Haunt. Es erscheint
mir dabei nur auffilliz, dass bei Bendix’ siimtlichen experimen-
tellen Versuchen (diejenigen an Hunden diirften freilich wenig Beweis-
kraft besitzen, da Hunde kaum schwitzen) normaler wie nephrektomierter
Tiere der Sernmgefrierpunkt durch die Schwitzprozedur nicht erhiht,
sondern hie und da weiter herabgesetzt wurde bezw. unverindert blieb,
obwohl Tiere sonst ihre Blutkonzentration weniger festhalten als der
Mensch.

Die Anregung der Schweisssekretion ist berechtigt
in allen Fillen, wo eine erhebliche Herabsetzung der molekularen Blut-
konzentration nicht zu befiirchten ist (also z. B. auch wo es sich wie
bei Eklampsie um eine reine Toxinwirkung handelt). Wiirde es sich
deshalb nicht empfehlen, in Fillen stark erhohter Konzentration den
Versuch einer Verdiinnung des Blutes vor dem Schwitzen zu machen,
d. h. etwa durch subkutane Infusion hypotonischer NaCl-Lisungen,
durch Trinken oder rektale Wassereingiessungen den Kreislanf (selbst-
verstiindlich nur bei guter Leistungsfihigkeit des Herzens) mit Fliissig-
keiten geringer molekularer Konzentration zu iiberschwemmen und
durch bald darauf folgende Schwitzprozeduren eine stirkere Aus-
fubr (sei es von Schlacken, sei es von Toxinen) herbeizufiihren, ohne
dabei das Risiko einer Bluteindickung zu lanfen? —

Die sonstigen therapeutischen Massnahmen entziehen sich dem
Rahmen unserer heutigen kryoskopischen Betrachtungen.

5. Schlusshetrachtung.

Kurz zusammenfassend sei es mir gestattet, iiber den rein prak-
tischen Wert der Kryoskopie bei Nierenleiden nach dem
heutigen Stande unserer Kenntnisse folgende Schlusssiitze zu formu-

lieren:

1. Die Kryoskopie des Blutserums und des Harnes bei Nierenleiden
gestattet einen Einblick in die osmoregulatorische Titigkeit der
Nieren, wie er mit anderen Methoden nicht oder doch nicht mit ihn-
licher Sicherheit zu erhalten ist;

2. dieser Einblick vervollstindigt auch im einzelnen Falle das klinische
Bild eines Nierenleidens, und ist neben den iibrigen bisher iiblichen
klinischen Methoden von Wert:

3. er vermag aber fiir gewihnlich nicht, iiber Diagnose, Prognose und
Therapie eines Falles ein irgendwie klares Bild »u geben, er vermag




nicht oder nur in Ausnahmefillen, eine Nephritis ohne sonstigen
klinischen Defund erkennen oder das Herannahen einer Urimie fest-
stellen zu lassen, zumal da '

4, die Ausfilhrung der kryoskopischen Bestimmung von einer exakten
Befolgung zahlreicher Einzelheiten der Methode und einer genauen
Beriicksichtigung aller Vorbedingungen im einzelnen Falle (Diit des
Kranken ete.) abhiingig ist.

Chirurgische d. h. einseitige Nierenerkrankungen habe ich, wie
oben erwihnt, aus der Reihe meiner Beobachtungen ausgeschaltet.

B. Kryoskopische Untersuchungen von Urin und Blut bei
nicht Nierenkranken.

Wir haben schon im vorigen Kapitel an mehreren Stellen, so
namentlich bei der Besprechung der mnephritisverdichtigen Fille ohne
klinischen Nephritisbefund, die Ergebnisse der Kryoskopie bei solchen
Kranken gestreift, wo das Nierenleiden mindestens erst in zweiter Reihe
stand. Da nun die in der Literatur verstrenten Befunde bei nicht
Nierenkranken spiirlicher sind als diejenigen bei Nephritikern, so habe
ich auch die Gefrierpunkte von Blut und Urin bei einer grisseren Reihe
Kranker, bei welchen kein Symptom auf Nephritis hinwies, untersucht
und fiige die Resultate in meiner Tabelle II bei. Ich fiige aunsser der
klinischen Diagnose nur die Gefrierpunktszifiern des Blutserums, sowie in
einigen Fillen Uringefrierpunkt und Valenzwert bei, die nach dem oben
Gesagten von vornherein noch geringere Bedentung haben dirften als
bei Nierenkranken.

Aus dieser Tabelle geht in allererster Linie hervor, dass in der
Tat die Gefrierpunktserniedrigung des normalen Blutserums mit be-
merkenswerter Konstanz festgehalten wird, sofern man die Grenzen (fiir
Nierengesunde, aber sonst nicht Normale) etwas weiter zieht als sie den
Grenzen fiir Gesunde entsprechen. Setzen wir fiir Gesunde 0,55°—0,57%,
und erweitern wir fiir Kranke, aber Nierengesunde, diese Ziffern auf
0,64"—0,69" (Werte, die in Ausnahmsfillen anch von anderen Auntoren
fiir Nierengesunde beobachtet werden), so fallen allerdings die weitaus
meisten Fille meiner Tabelle innerhalb dieser Grenzen. Immerhin ist
die Verteilung bemerkenswert. Von 48 Beobachtungen liegen 16 (also
331/s%0) tiefer als 0,68% und 8 (fast 17%) hoher als 055", der Rest
von 50°%c verteilt sich auf die im allgemeinen fiir normal geltenden
Werte von 0,56° bis 0,568° Es ist doch bemerkenswert, dass vom
Kranken, die auch nach skrupulisester Beurteilung als nierengesund
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Bemerkungen

Uringefrierpunkt 4 =
ey 2’1{'5

| 4 = — 0,948° Valenz-
| wert 1422
|0 Nierenaffektion

d = — 1,610

Tabelle II. Nierengesunde.
= — -
E Name Klinische Diagnose {iif:";?:i::t
I Munding Phthisis pulmon. 0,546
2| Behiifer do, 0,529
3 Reichert do, 0,510
-il Schottmiiller Hypersekretion .(Reichmann) 0,568
5| Naegela Carcinoma ventr. 0,543
6 Hoffmann Phthisis puolmon. incip. 0,566
7} B. Miiller Icterus catarrh., Hyperacid. 0,607
8| Rettig Typhus (Rekonvalesz.) 0,555
9 Weigand | Hysterie 0,559
10| Schillinger | Laryngitis ac. 0,567
11} Beck [ do, 0,564
12| Diirwang | Polyarthritis rheum. 0,585
15| Fiorese | Pneumonia croup. 0,566
14| Reinach Angina parench. 0,585
15| F. X. | Peritonitis tub., Ascites 0,577
16| Eraemer Bronchiektasien 0,579
17| Prior Migriine 0,602
18| Sehmidt Asthma cardiale 0,552
19| Becker | Gastritis acuta 0,569
20| Hess | Polyarthritis rheum. 0,565
21| Knirzer | Myxitidem ? 0,598
EEE Zinzer Sexualneurasthenie 0,562
28 Bartmann | Vitium cordis incompens 0,578
24| Schuster Chron. Bleivergiftung 0,559
25| Steiner do, 0,575
26| Barth Influenza 0,579
2N L. M. ' Neurasthenie 0,605
28 8. L. Myelitis (Karies ?) 0,588
20/ K. L. Carcinoma ventr, (568
30 Stizo Morhilli (Rekonval.) (), 5416
31 Zinzer Sexnalneurasthenie 0,586
32 Ritlirgshofer | Perityphlitis 0,593
38 Wein Carcinoma ventr. 0,588
34 Eberle | Ulcus ventr. 0,548
33 Eppich Polyarthritis rheum. 0,589
36| Klein | Achylia gastr. nervosa 0,529
37 Schmidt ' Angina (ahgelaufen) 0,581
38 Giessherger | Polyarthritis rheum. 0,575
39| Kobler 0,605

| Migriine




40 Hoffmann
41 Vowinkel
42| P. W,
43| Motz

44| Derzbach
45 Large

46 Dilringer
47 Triltsch
48 Ruck

49 Alt

30 Klingenful
51| Schwibel

uukt'

P i - | Gefrierp
Klinische Diagnose dos Blatos I Bemerkungen
| Neurasthenie 0,566 |
| Typhus abdom. | 0,554
Hypersekretion (Reichmann) . 0,58 d = — 1,968
Hyster. Odem — | 4 = =10 Valenzwert
2600
Lebertumor — A = — 1,086: Valenz-
wert 1817.6
Lebercirrhose —_ d = — 1,738: Valenz-
' wert 1738
Pneumonia eroup, | 0,597
do, | 0,659
do. | 0,580 A = — 243"
Polyarthritis rheum. | 0,565
Ulens ventr, Atonie | 0,592
Polyarthritis rheum. 0,545
lkterns mit Albuminuris 0,670

52| Weher

gelten mussten, nur die Hilfte eine normale molekulare Konzentration

dez Bernms hatten.

Ziehen wir die Grenze noch enger, setzen wir als

unteren Normalwert 0,57% so wird die Zahl noch entsprechend kleiner.
In den beiden ilteren Tabellen von Bousquet und v. Koranyi finde
ich unter zusammen 36 Beobachtungen an nierengesunden Patienten

sogar 22 mit einem tiefer als 0,58 gelegenen Blutgefrierpunkt.

Dies .

mag sich nun zwar daraus erkliren, dass einmal beide Autoren iiber-
wiegend Schwerkranke untersuchten, und sodann, dass v. Koranyi
anscheinend das Blut nur defibriniert untersuchte, nicht aber das reine
Serum; ob er in allen Fillen Sauerstoff durch das Blut leitete und so
die den Gefrierpunkt bei Kranken mit Lungenstauungen herabdriickende
Kohlensiiure eliminierte, geht aus seiner Tabelle nicht mit Sicherheit

hervor.

Auf einige Beobachtungen meiner Tabelle mochte ich niher eip-

gehen.

Unter den Werten, welche geringer als 0,55" waren, fallen drei

Beobachtungen bei Phthise, zwei bei Rekonvaleszenten von Infektions-
krankheiten, drei bei chronisch kachektisierenden Magenleiden auf. Das
entspricht den Beobachtungen der meisten Auntoren, dass bei schweren
chronischen Kachexien jeder Art der Wert von @ niedrig zu sein pflegt;
Strauss hat auffallend geringe Werte aunch bei Herzfehlern im Stadinm



schwerer Kompensationsstorongen und bei Fiebernden beobachtet,
v. Koranyi namentlich bei Abdominaltyphus. Die Ursache dieser anf-
filligen Hydriimie ist nicht genauer erforscht worden.

Wichtiger und hiiufiger sind die abnorm starken Erniedrigungen
des Serumgefrierpunktes. In den Fiillen meiner Tabelle betreffen sie
regellos Kranke jeder Kategorie, wobei beachtenswert vielleicht nur
einige Pnenmonien sowie die auffallend hohen Ziffern fiir die beiden
Fille yon Migriine sind. Eine Beziechung des Nervensystems bezw. der
Gefiissnerven zur Regulierung der Osmose wire hiernach auch klinisch
wohl nicht von der Hand zu weisen, zumal auch einige andere Nerven-
kranke meiner Tabelle (27, 28, 31), und fast simtliche Apoplexien der
Bousquetschen Beobachtungen, erhihte Werte aufweisen.

Dass inkompensierte Herzfehler und Herzmuskelinsuffizienz den
Gefrierpunkt unter die Norm herabsetzen kimnen, wird von v. Koranyi,
Bousquet, Engelmann, Strauss (tiefster Wert — 0,65) angegeben;
unter meinen Fillen habe ich dies nicht beobachten kinnen.

Dass ranmbeengende Tumoren, namentlich im Abdomen (durch
Behinderung der Zirkulation, wie Engelmann glanbt) die molekulare
Blutkonzentration erhthen konnen, ist mehrfach festgestellt worden
(Israel, v. Koranyi, Engelmann, Strauss), aber nach Engel-
manns Untersuchungen scheint es fast, als ob viel weniger die Grisse
(Engelmann fand bei 5, Rumpel bei 2 raumbeengenden Unter-
leibstumoren normale Werte fiir @) als vielmehr die karzinomatise
Natur hierbei eine Rolle spielt, denn unter Engelmanns 10 ein-
schligigen Karzinomfillen hatten 4 eine zweifellos pathologische Kr-
hihung der Konzentration. Unter den 3 Karzinomfillen meiner Tabelle
hielten die Werte sich in normalen Grenzen. FEine Erklirung fiir die
Ursache dieser Konzentrationsinderung bei Karzinom fehlt bisher noch
giinzlich. Engelmann glanbt hiefiir auf eine Erhthung der Blutkon-
zentration durch toxische Fiweissderivate zuriickgreifen zn miissen,
wiihrend doch gerade, wie oben mehrfach betont, die grossen Eiweiss-
molekiile fiir die melekulare Blutkonzentration wenig oder nicht in
Betracht kommen.

Bemerkenswert sind endlich aus meiner Statistik einige Fiille von
Hyperchlorhydrie und Hypersekretion des Magensaftes. In diesen Fiillen
war es theoretisch berechtigt gewesen, eine Herabsetzung der molekularen
Blutkonzentration anzunchmen, da durch die Entziehung grosser Siure-
mengen aus dem Korper (in Fall 4, 42 durch Erbrechen, in Fall 34,
80 durch regelmissige ausgiebige Ausspiilung) auch die Menge saurer
Salze im Blut eine Einbusse erfahren musste (vgl. Blumenthal:
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yEbenso wird, wenn durch fortwihrendes Erbrechen saurer Magensaft
wproduziert und nach aussen entleert wird, gleichfalls das Blut an sauren
.Salzen drmer und der Harn schwiicher sauer werden;* in der Tat
hatten alle diese Fiille frisch alkalischen Harn). Diese Voraussetzung
hat sich aber nicht bestitigt, wie ein Blick auf die Tabelle zeigt, die
Werte von & blieben sogar relativ hoch. Dagegen wies ein Fall von
totaler gastrischer Achylie allerdings einen auffallend geringen Wert von
& auf (Nr. 36).

Endlich bemerke ich noch, dass in meinen beiden Fiillen chroni-
scher Bleivergiftung ohne Albuminurie die molekulare Blutkonzentration
sich nicht von der Norm entfernte (vgl. bei Strauss).

Zwel nicht uninteressante Beobachtungen, die in dies Kapitel hinein
gehiren, die ich aber an meinem Materiale nicht nachpriifen konnte,
seien noch kurz erwihnt. Ubbels und Hamburger verglichen im
Tierexperimente die Gefrierpunktserniedrigungen des Blutserums von
Muttertier und Neugeborenem, ohne dass sich eine Differenz erkennen
liess 1). _

VonRevenstorf (und spiiter bestiitigt vonStoenescu,Uarrara)
wurde festgestellt, dass bei Ertrunkenen durch reichliche Wasser-
aufnahme in den Lungen das im Herzen befindliche Blut einen ge-
ringeren Wert fir & zeige als in der Norm. Die Autoren glauben hier-
durch unter Umstiinden eine wertvolle forensisch-diagnostische Methode
gewonnen zu haben.

Wenn ich zum Schlusse hinzufiige, dass die Werte fiir o (Urin-
gefrierpunkt) nach Ansicht der massgebenden Autoren fiir die Beur-
teilung nierengesunder Kranken keine nennenswerte Bedeutung haben
(es ist mir weder gelungen, den Gefrierpunkt des Harns bei Leber-
affektionen in irgend charakteristischer Weise veriindert zu finden, wie
Feranini will, noch bei den alkalischen Urinen von Magenkranken
oder Neurasthenikern sowie bei Phosphaturie differential-diagnostisch
brauchbare kryoskopische Merkmale zu finden), so kann ich meine Be-
trachtungen iiber dies Kapitel damit abschliessen, dass ich sage:

Die Gefrierpunktbestimmung des Blutserums (und des Harnes) bei
nierengesunden Kranken gibt zur Zeit einen praktisch brauch-
baren Anhaltspunkt fiir Diagnose, Differentialdiagnose oder Therapie
nicht. Es unterliegt fiir mich keinem Zweifel, dass ausser der aller-
dings in erster Linie stehenden Beeinflussung des osmotischen Druckes
im Blute durch die Nierenarbeit, ansser der Miglichkeit von Stau-

1) Umfassende Untersuchungen auch von Krénig und Fueth, welche die
gleichen, und von Veith, der abweichende Resultate verzeichnete.



ungen im Lungenkreislauf bei Lungen- und Herzaffektionen, noch
andere, fiir unsere Derechnung bisher nicht auszuschaltende Faktoren
im kranken menschlichen Organismus die moleknlare Konzentration des
Blutes und Urins pathologisch veriindern kdnnen!).

(. Kryoskopische Bestimmungen anderweitiger Kirpersiifte.

Entsprechend dem iiberwiegenden Interesse, das sich von vorn-
herein teils anf Grund theoretischer Erwiignngen, teils veranlasst dorch
die ersten scheinbar glinzenden Erfolge fiir die funktionelle Nieren-
diagnostik, der Bestimmung der Gefrierpunktserniedrigung in Blut und
Urin zuwandte, sind bisher die kryoskopischen Untersuchungen anderer
Kirperfliissigkeiten spiirlich ausgefallen, haben aber doch eine Reihe
interessanter Ergebnisse gehabt.

1. Mileh.

Beginnen wir mit demjenigen Sekret, das am wenigsten Unter-
schied seines osmotischen Druckes von dem des Blutes hat, dessen Kon-
zentration durch die des Blutes gegeben ist, mit der Milch. Als erster
hat anscheinend Winter die auffillige Konstanz des Milchgefrier-
punktes, die nur wie das Blut zwischen 055 und 057" schwanken
sollte, festgestellt. Nach der theoretischen Seite hin gebiihrt wohl
Koeppes Untersuchungen der Vorrang. Er stellt absolutes osmoti-
sches (leichgewicht zwischen Blutserum und Mileh fest (z. B. bei Kiihen
A Mileh = 0,540; 0.560; 0,606 und ./ Serum derselben Kiihe = 0.5356;
0,570; 0,0b6%). Bei Ziegen o Sernm 0,611, o Milch ebenso; bei Frauen-
milch f = 0,689, also etwas hypertonisch gegeniiber den meist ange-
gebenen Werten fiir das Serum). Aus den verschiedenen Konzentratio-
nen der Frauenmilch, wie sie sich bei Gefrierpunkts- und bei Leit-
fihigkeitsbestimmungen berechnen lassen, wollte Koeppe Schlisse
auf die osmotische Wirksamkeit der Eiweissmolekiile in der Frauen-
milch ziehen, wurde aber von Héber widerlegt, der ihm fehlerhafte
Versuchsanordnung nachwies. Uns interessieren hier mehr die Unter-
suchungen 'armentiers, der nachwies, dass die gewihnlich als Nah-
rung benuntzte Kuhmileh fast niemals den Gefrierpunkt der reinen
Milch von 0,65—0,56, sondern einen der Verfilsclung (meist mit Wasser)

1) Beziiglich des Faktors - verweise ich anf meine fritheren Ausfithrungen,

|
‘NaCl
2) Nach Hamburger ist die molekulare Konzentration der Milch am Ende

des Melkens grisser als am Anfang, die der Abendmilch grisser als der Morgen.

mileh, die des Rahms grisser als die der abgerahmten Milch.




o g =

entsprechenden geringeren Wert besitzt. Parmentier zeigte, dass
man diese Bestimmung sogar zur quantitativen Feststellung des Grades
der Milchverdiinnung benutzen kann, und schlug deshalb vor, in die
Vorschriften fiir behordliche Milehkontrolle die Forderung nach einem
nicht geringeren Gefrierpunktswerte als & = — 0,55° aufzunehmen,
(Kine Gefrierpunktszunahme tritt allerdings auch bei reiner Milch
ein durch Zusatz von Kochsalz, Zucker, Natr. bicarbon. usw., ferner
durch Sauverwerden der Milch!) Parmentiers Untersuchungen haben,
abgesehen von ihrer forensischen Bedeutung aunch klinisch-praktischen
Wert insofern, als es scheint, dass mindestens vom kindlichen Magen-
darmkanal die reine, nahezu oder ganz isotonische Milch besser ver-
tragen und verwertet wird, als die hypisotonische verwisserte Mileh 1),

Ich habe keine Gelegenheit gehabt, Nachpriifungen in dieser Rich-
tung zn machen, die trotz ihres grossen klinischen Interesses immerhin
mehr ins Gebiet der Kinderheilkunde und Hygiene gehioren.

2. SBchweiss.

Kurz wiederholen méchte ich die oben zitierte Tatsache, dass die
bisher vorliegenden Untersuchungen iiber den Gefrierpunkt des mensch-
lichen Schweisses (von Ardin-Delteil, Strauss, DBrieger und
Disselhorst, sowie dem Verfasser) ganz iiberwiegend hypotoni-
sche Werte ergeben haben, auch hei Nierenkranken, obwohl im letzten
Fall einige Beobachtungen von Strauss, sowie eine eigene immerhin
stirkere Konzentration des Schweisses als beim Gesunden, bis etwa
0.57% ergeben haben. Diagnostisch bieten diese Untersuchungen bisher
keine Ausbeute, eher noch therapeutisch (s. cben).

3. Speichel.

Uber die Sifte des Verdauungskanals existieren nur spir-
liche kryoskopische Untersuchungen. Mit der Kryoskopie des Speichels
hat sich M. Cohn?) befasst; er fand den Speichel ausnahmslos stark
hypotonisch, Werte unter (,34° Auch hier dirfte die praktische Be-
deutung der Methode gleich Null sein.

4. Magensaft und Mageninhalt.

Wichtigkeit kann sie dagegen bei der Bestimmung des Magen-
inhaltes haben. Die grundlegenden Untersuchungen iiber die mole-
1) Méry in der Diskussion za Parmentier.

2) In anderer Richtung auch Ivo Novi, Nolf ete. Vgl. bei Hamburger,
Osmot. Drock Bd. 1T, S, 423
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kulare Konzentration des Mageninhalts stammen von Réth und Strauss.
Diese Autoren stellten kryoskopisch die Veriinderungen fest, welche in
den Magen eingefiihrte Kochsalz- und Traubenzucker-Lisungen, destilliertes
Wasser und Probefriibstiicke nach kurzem Verweilen erleiden, und kamen
zu folgenden Resultaten: Die Titigkeit der Magenwand besteht in
1. einem Diffusionsanstausch zwischen Blut und Mageninhalt, zur
Ausgleichung der Differenz der osmotischen Drucke:
2. eimer Verdiimnungssekretion aus den Magendriisen (Herabsetzung
des osmotischen Druckes der Ingesta);
3. einer spezifischen Sekretion von Salzsiure und Fermenten.

Das Hervorstechendste in dem Bilde, besonders bei Einfiihrung von
hypo- und isotonischen Losungen ist die Verdiinnungssekretion, der
jede eingefiibrte Nahrung ebenfalls zum Opfer fillt!). Natiirlich ist
diese Arbeitsleistung verschieden gross, je nachdem es sich um eine
von vorneherein grosse oder kleine molekulare Konzentration der In-
gesta, nm einen hypertonischen oder hypotonischen Mageninhalt handelt,
da das Endziel der osmotischen Arbeit, eine miglichste Diluierung,
eben je nachdem leichter oder schwerer erreicht werden kann. Unter
Umstiinden kann iibrigens bei hypotonischen Lisungen die molekulare
Gesamtkonzentration der Losung nach einigem Aufenthalt im Magen
steigen, ebenso bei Aufnahme destillierten Wassers. Der Endzweck
dieser Verdiinnungssekretion mag einmal die Verhinderung einer plitz-
lichen Uberschwemmung des Blutes mit eingefilhrten Substanzen, mit
Wasser u. dergl. sein, zweitens aber eine Erleichterung der Resorptions-
arbeit fiir den Darm, da anf diese Weise der Darmwand eine be-
triichtliche Leistung, die Priiparation der Ingesta fiir die Resorption in
der Richtung der Osmose, erspart bleibt.

Roth und Stranss haben auch an einer Reihe pathologischer
- Fille die beziiglichen Verhiiltnisse erprobt und dabei festgestellt, dass
im allgemeinen die Gefrierpunktserniedrigungen am geringsten waren
bei Personen mit Hyperaziditit und mit diinnfliissigem Magensaft.
Hioher waren die Werte bei Subaziditit und erheblichen motorischen
Insuffizienzen, sowie namentlich bei Insuffizienzen mit hohem Milch-
siuregehalt. Hierbei scheint auch der Gehalt des Mageninhalts an
rechtsdrehenden Substanzen eine wichtige Rolle zu spielen, Interessant
15t dabei, dass bei den gleichen Personen die Werte an verschiedenen
Tagen meist die gleichen (0,45—0,46—047 in einem Falle) und dass

1) Diese Regelung des osmotischen Druckes im Magen liegt offenbar in dem
vorherrschenden Einflusse des Magensaftes, dessen Gefrierpunktserniedrigung etwa
ﬂ =] ﬂ,iﬁ" iat.

Schoenborn, Gofriorpunkts- und Leitfihigkeits-Bestimmnngzen. 4
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die Werte fiir niichternes Sekret, Mageninhalt nach Probe-
frithstiick und niichternen Riickstand (letzterer falls freie H(I
vorhanden) bei einer und derselben Person ziemlich in gleicher Hihe
liegen. Patienten mit kompleter Insuffizienz der Sekretion konnten trotz-
dem den Mageninhalt energisch verdiinnen, wie denn iiberhaupt die Ver-
diinnungssekretion im allgemeinen viel geringere Differenzen im einzel-
nen Falle bietet als die Salzsiiuresekretion. Sogar bei absoluter Achlor-
hydrie bringt diese Verdiinnungssekretion noch eine erhebliche Herab-
setzung des spezifischen Gewichts und der molekularen Konzentration
zu stande.

Die bekannte Tatsache, dass bestimmte Speizen linger im Magen
verweilen als andere, wird ebenfalls an der Hand der Gefrierpunktshe-
stimmung von Roth und Strauss erdrtert. Danach verweilen hoher
konzentrierte Losungen ceteris paribus linger im Magen. Freilich
diirfte sich diese letzstere Beobachtung bei pathologischen Migen ver-
indern. Sie ist aber auch im Lichte der Osmose auf alle Fille von Be-
deutung. Denn mit aus diesem Grunde rit Strauss dringend, Patienten,
die an motorischer Mageninsuffizienz leiden, keine hochkonzentrierten
Ingesta zu geben, da diese durch lingeres Verweilen im Magen und
stirkere Verdanungsarbeit den Magen ungebiihrlich anstrengen. Solche
hochkonzentrierten Ingesta sind aber z. B. Wein (¢ javenthaler = —5,0,
ebenso ¥ Bordeans = —4,0), Bier (# = —2.72) und auch einzelne Mineral-
wiisser, so z. B. die erdig-sulfatischen Quellen (Salzschlirfer Bonifazius-
quelle u. a.).

Demgegeniiber belasten Milch und Fleischsaft mit ihrem dem Blute
ganz nahen Gefrierpunkte den Magen so gut wie gar nicht.

Uberblicken wir nun unsere eigene Tabelle II1, so fillt zuniichst
auf, dass die Gefrierpunktsermedrigungen durchschnittlich grissere Werte
erreichen als bei Roth-Strauss, Grissen wie 0,96 verzeichnen jene
Tabellen iiberhaupt nicht und bei einer griisseren Reihe motorischer
Insuffizienzen verzeichnen Roth-Strauss konstantere Mittelwerte als
meine Tabelle.  Absichtlich nahm ich in letztere auch einige Bestim-
mungen nach Probemittagessen und eine bei niichternem Evbrechen anf;
auch diese Zahlen halten sich im allgemeinen in den Grenzen der iibrigen
Leistungsphasen  des Magens, erreichen jedenfalls nicht die auns der
hisheren Konzentration des Mittagessens zu erwartenden besonders tiefen
Erniedrigungen, wenn auch die betr. Zahlen (0,608 und 0,517) etwas
unter dem Durchschnitte liegen. In Fall 5 bestand eine erhebliche
Differenz zwischen dem Gefrierpunkte des niichternen Mageninhaltes und
demjenigen des Probefriihstiicks nach einstiindiger Diluierung im Magen.



Tabelle III. Mageninhaltsbestimmungen.

N = Mageninhalt niichtern, M = Probemittagessen, F = Probefrithstiick,
E = Erhrochenes.
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o} Namen Klinische Diagnose | Proio | 2 | E2 | £ =
z g | oL | 88 | 2B | &
2 ) "o |2 A

1‘ Klingenfuss M Ulens, Atonia ventr, ‘ 20 0 | — | os08
2 ' Schumacher E Ulens ventr. 40 70 | 1010 0,517
3| Walter F Ektasia ventr.: Carc.? | — 15 | 1017 0,391
4| Hack M Ptosis ventr. 10 1 | 1018 | 0,598
5| Heffinger N Gastrosuccorrhie, Atonie ' 45 T 1008 | 0,492
ﬁi e F = - 25 0 1015 | 0,857
T| Weinhard F Achylia gastrica —_ 45 1012 | 0,967
8| Hohl F Obstipatio chron. 283 60 1015 | 0,867
9 Miiller F Ulcus v. [ B0 40 1017 | 0,605
10 Hofmann F Ektasia ventr,, Uleus? | 30 70 1014 | 0455
11 | Fichtner F Magenneurose (motor.) | 35 hb 1012 0,379
12 | Sehifferer F Ektasie, Carcinom? — 60 { 1016 | 0,585
18 Gramlich M Carcinoma ventr. (—— 40 1010 | 0,552
14 Kamn F Hysterie { 20 50 1017 | 0,322
15 | Schlag Uleus ventr. [| 35 20 1015 | 0,584

Der Fall war iiberhaupt bemerkenswert dadurch, dass es sich bei ihim
um einen chronischen Magensaftsfluss mit motorischer Insuffizienz missigen
Grades, aber ohne erhebliche Hyperchlorhydrie handelte; die Siiurever-
hiiltnisse lagen vielmehr in normalen Grenzen, abgesehen von der immer-
hin seltenen Beobachtung, dass der niichterne Mageninhalt prozentual
mehr Sdure enthielt als nach Probefriihstiick. — Die hichsten Werte
erhielt auch ich bei Anaziditit mit motorischer Insuffizienz, aber einer
meiner Karzinomkranken mit Ektasie und komplettem Siuremangel zeigte
wieder eine molekuliire Konzentration des Mageninhaltes von nur .4 —
0,391. Es lisst sich hier eben eine Regel nicht anfstellen; ein motorisch
vollig insuffizienter Magen kann eine Verdiinnungssekretion hohen Grades
leisten, ob er nun gleichzeitiz auch sekretorisch insuffizient (Walter)
oder sekretorisch ganz leistungsfiihig (sogar hyperazid) ist wie etwa die
Fille Helfinger und Fichtner. Dass die sekretorische Funktion an
sich mit der Gefrierpunktserniedrigung (bezw. der Verdiinnung des
Inhaltes) wenig zu tun hat, wiesen schon Roth-Strauss nach, die
betonen:

_.l"l-
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,Uberhaupt verliuft die Verdiinnungssekretion nicht parallel mit
der HCl-Produktion® und des Weiteren Beobachtungen veroffentlichten,
wonach ') trotz villiger Achlorhydrie sowohl eine Herabsetzung des spezifi-
schen Gewichts, der molekuliren Konzentration, wie auch des prozentualen
Gehalts an Zucker im Magen erfolzen kann.

Ob die gelegentlich aunffallend hohen Gefrierpunktswerte auch bei
Subaziditit durch den hohen Gehalt des subaziden Mageninhaltes an
Dextrinen veranlasst sind, konnte ich leider nicht nachpriifen. Auch
auf die weiteren, in der mehrfach zitierten Arbeit vertretenen vielfach
sehr geistvollen Hypothesen miichte ich npicht niher eingehen. Fiir
meine Zwecke geniigt es festzustellen, dass die Gefrierpunktsbestimmung
am Mageninhalt zwar, wie schon Roth-Strauss sagten, entschieden
neue Gesichtspunkte fiir die Beurteilang der Magenfunktion bringt, die
aber mit der sekretorischen Funktion keinerlei und mit der
motorischen nur sehr bedingte Bezichungen aufweisen. Ihren
praktischen Wert halte ich nach den bisherigen Feststellungen gleich
Null. Ein Beigpiel geniige. Der Patient Walter, der an kompletter,
motorischer und sekretorischer Mageninsuffizienz litt, kam trotz mig-
lichster Anregung beider Funktionen durch die Therapie und, obwohl
keine sehr hochgradige P'ylorusstenose bestand, von Tag zn Tag mehr
in seiner Ernihrung zuriick; er musste schliesslich der Laparotomie
unterworfen werden und dabei war noch wenige Tage vor der Operation
die durch die Gefrierpunktserniedrigung aunsgedriickte Verdiinnungs-
sekretion in bester Ordnung!

Die Riickschliisse auf die Leistung des Magens fiir
den Haushalt des Organismus, die uns die Gefrierpunkts-
bestimmung des Mageninhaltes erlaubt, sind unzuverlissig
und nach dem bisherigen Stande unserer Kenntnisse in
keiner Weise weder fiir Diagnose noch Therapie mit den
iibrigen Methoden zur Bestimmung der Magenfunktion zu
vergleichen.

Von den iibrigen Sekretions- und Resorptionsvorgiingen des Magen-
darmkanals sind bisher Beobachtungen von Wert fiir die menschliche
klinische Pathologie nicht bekannt geworden. Fiir die Physiologie, fiir
die Mechanik der normalen osmotischen Vorginge im Darm dagegen
existieren von Hober u. a. eine Reihe schoner experimenteller
Feststellungen, die uns hier aber nicht interessieren. Als Kuriosum der
menschlichen Pathologie sei der Fall von Strauss erwihnt, wo bel

1) Bei Einfilhrong von Zuckerlisungen.

it
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einer Kranken mit einer Fistel des Ductus thoracicus festgestellt wurde,
dass die Konzentration des Chylus weder durch eine gewohnliche
Mahlzeit noch durch Zufuhr von erheblichen Wasser- oder NaCl-Mengen
beeinflusst wird.

5. Fiices.

Uber die molekulare Konzentration der Fices des Menschen
existieren eine Reihe von Befunden ebenfalls von Strauss, der Werte
bis iiber — 1,0° fand, aber selbst diese Bestimmungen wegen der un-
berechenbaren Einfliisse der Zersetzungsprodukte des Magendarmkanals
fiir belanglos erkliirt.

6. Galle.

Interessanter scheinen mir einige Bestimmungen, die ich an der
menschlichen Galle zu machen Gelegenheit hatte.

Ich habe in der Literatur nur eine sehr kleine Anzahl von Be-
stimmungen der Gallen-Konzentration finden konnen: von Bestimmungen
an der Galle des lebenden Menschen habe ich nur einige Fille bei
Engelmann, Strauss, Brand, Ceconi entdecken kinnen, denen
sich einige weitere in meiner Tabelle anschliessen. Es handelt sich
(anscheinend auck bei Engelmann) um Fille mit Gallenblasenfistel,
und so habe auch ich bei meinen Untersuchungen an Leichen stets
die Blasengalle benutzt, ebenso in fiinf Fillen beim Lebenden, wo infolge
eines operativen Eingriffs irgendwelcher Art eine Gallenblasenfistel

bestand.

Es liisst sich dariiber diskutieren, ob die an Leichengalle erhobenen
Befunde fiir die Verhiiltnisse am Lebenden verwendbar sind. Unter-
suchungen iiber post mortem eingetretene osmotische Umsetzungen in
den Korpersiften habe ich in der Literatur nirgends finden konnen.
Mit den wenigen existierenden Befunden am Lebenden kontrastieren
meine Hesultate an der Leiche zwar etwas, und zwar im Sinne der
a priori noch wahrscheinlichsten postmortalen Stérung des osmotischen
Gleichgewichts, im Sinne eines Wasserverlustes!). Da aber, wie Engel-
mann zeigte, auch an der Galle des Lebenden Konzentrationsunterschiede
von 0,04° in den verschiedenen Tagesportionen vorkommen, so ist eine
gewisse Konzentrationsbreite, grisser als fiir das menschliche Blutserum,
an sich schon anzunehmen. Ausserdem muss darauf hingewiesen werden,

') Auch Brand hilt die Steigerung der Konzentration der Leichengalle fiir
eine rein postmortale Erscheinung,
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Tabelle IV. Gefrierpunktsbestimmungen an Galle.

= Jims
z".' g Klinische Diagnose ERTETR Auntor
= 4
=
i = |
TH g Choleeystitis 0,55 Strauss | Gallenblasenfistel
] - Cholelithiasis | 0,57 : ]
2= Choledochusstein | 0,67—0,61 | Engelmann | 2
4|L, M. Cholecystitis 0,594 " Schoenborn | "
5| Ch. Cholelithiasis 0,627 : :
] . =t Cholelithiasis 0.585 o 3
7| 8. N. Cholelithiasis 0,593 i u
EI B. L. Cholelithiasis 0,567 : z
Y 1 R Status epilepticus 0,715 = Leichengalle
10 | R. 8. [Cholecystit. (Hydrops ves. fell.)| 0,580 - -
= [ | ST = {Chulcﬂuchuscya-t-e}l 0,690 i &
12 | K. B. Meningitis the. [ 0,75 i | o
18| F. Ak. Miliartuberkulose | 0,70 ; , ' i
14| N. J Seniom | 0,64 | E . A
15 — | Verschiedene Erkrankungen | 0,65—1,050 |Messedaglia- | Leichengalle; 23
i Coletti Bestimmungen.

dass z. B. in der neuen Arbeit von Kimura (Klinik Fr. Miiller) eben-
falls alle, zum Teil sicher auch durch Wasserverlust beeinflussbaren
Resultate (so das spezifische Gewicht, die Viskositit) an der Galle von
Leichen erhoben wurden, chne dass eine dahingehende Einschriinkung
in den Schlussfolgerungen erfolgte. (Auch Hoeber nimmt, wenn auch
mit einigen Einschriinkungen, die an frisch herausgeschnittenen Organen
gemachten kryoskopischen Untersuchungen Sabbatanis als rich-
tig an).

UUberblicken wir nun die Befunde der Tabelle, so fiillt zunichst
daran auf, dass die durchschnittlichen Gefrierpunkte fiir Blasengalle
tiefer liegen als fiir Blut. Da sonst im allgemeinen, wie aus meinen
fritheren Ausfilhrungen hervorgeht, die molekulare Konzentration der
Kirpersiifte mit Ausnahme des Harns geringer ist, als die des Blutes, so
liessen sich auf diese Ausnahme allerlei Theorien begriinden. Die stirkere
Molekularkonzentration beruht ja wahrscheinlich mehr auf den Gallen-
siuren und ihren Salzen als auf den Gallenfarbstoffen. Nun wissen wir
ja, dass die Aufgabe der Galle im Verdauungskanal wesentlich die einer
Aktivierung der Pankreasfermente ist, sie spielt die Rolle eines Kata-
Iysators. Vielleicht liesse sich daran denken, dass die Entwickelung dieser
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aktivierenden Eigenschaften von einer gewissen Hihe des osmotischen
Druckes abhiingig ist? Uber die Gefrierpunktserniedrigungen der iibrigen
Katalysatoren des menschlichen Korpers habe ich in der Literatur keine
Angaben gefunden. Fast niiher aber scheint mir der Gedanke zu liegen,
dass entsprechend den frither allgemein herrschenden Ansichten eben
in der normalen Gallenblase doch eine Eindickung des urspriinglichen
Sekretionsproduktes, der Lebergalle, stattfindet.

Rein klinisch betrachtet, gibt uns unsere Tabelle wenig Anfschluss.
In einem Falle, wo eine totale Obstruktion des D). eysticus und chole-
dochus vorhanden war und zu einer Cyste des D. choledochus gefiihrt
hatte, war im Blaseninhalt ein auffallend geringer osmotischer Druck
nachweisbar, und gleichzeitiz nur Spuren von Gallenfarbstoff; in der
entsprechenden Choledochuscyste dagegen fand sich Galle mit ent-
sprechend stirkerer Gefrierpunktserniedrigung. In der Gallenblase hatte
sich also diesmal gar nicht Galle, sondern ein serises Transsudat be-
funden, das sich wie andere serose Trans- und Exsudate verhielt?!).
Abgesehen von diesem aussergewohnlichen Falle aber bot die Kryoskopie
der Galle keinerlei diagnostischen Einblick. In Fillen ohjektiv normaler
Leberfunktionen war die Galle hoch, in anderen wénig konzentriert,
ohne dass das klinische Bild einen Unterschied erkenmen liess. Auf
alle Fille mnss man sagen, dass die Kryoskopie der Galle gegeniiber
den anderen Untersuchungsmethoden auf Farbstoffgehalt, Urobilingehalt
und spezifisches Gewicht keinen Vorteil bietet, namentlich nicht in
diagnostischer Hinsicht; dass es z. B. voraussichtlich niemals miglich
sein wird, beim Lebenden aus der molekularen Konzentration des aus
einer Gallenblasenfistel fliessenden Sekrets Riickschliisse aunf die Be-
schaffenheit der Leberzellen, auf das Bestehen von Stauungen im Leber-
kreislanf ete. zu schliessen. Die oben kurz gestreiften anderen Unter-
suchungsmethoden garantieven uns ein klareres Bild der Gallenbeschaffen-
heit, als wir es von der Kryoskopie erwarten kinnen.

7. Cerebrospinalfiissighkeit.

Mit besonderem Interesse widmete ich mich der Kryoskopie der
Cerebrospinalfliissigkeit, da neuerdings nach dem Vorgehen
franzisischer Autoren die Lumbalpunktion, die Entnahme der zur Diagnose-
stellung nach jeder Richtung geniigenden Mengen von 6—8—10 cem
unbedenklich in jedem Falle ausgefiihrt werden kann, mit alleiniger Aus-
nahme etwa der raumbeengenden Tumoren der hinteren Schiidelgrube,

1} Vielleicht auch in Engelmanns Fall?




die aber nur eine verhiltnismiissig geringe Rolle spielen und auch seitens
der Cerebrospinalfliissigkeit selten einen eindeutigen Befund geben.

Wihrend die Fragen des Druckes, des spezifischen Gewichts, der
bakteriologischen und chemischen Untersnchung des Ligquor cerebro-
spinalis von Autoren aller Linder nach Quinckes Vorgang grindliche
Bearbeitung fanden, wurde die cytodiagnostische Seite der Untersuchung
fast allein in Frankreich ausgebildet, und kryoskopische Befunde fand
ich (mit Ausnahme von zwei Bestimmungen bei Ceconi-Micheli)
nur bei franzisischen Auntoren. Die umfassendste Statistik diirfte die
von Achard, Loeper und Laubry sein, die das Resultat von 93
Punktionen enthiilt. -

Fragen wir uns, welche Faktoren im Liquor denn die molekulare
Konzentration beim Gesunden beherrschen, so liegt es am niichsten, an
die Chloride, namentlich an Kochsalz: zu denken, von denen 5—6 pro
Mille die Regel sind; die minimalen Mengen von Karbonaten, Phosphaten
und Sulfaten diirften eine ebenso geringe Rolle spielen, wie die orga-
nischen Beimengungen, unter welchen das Eiweiss in erster Linie steht,
welches aber abgesehen von seiner meist nur fusserst geringen Menge
anch durch seine Molekiilgrisse ebensowenig wie im Harn (s. oben) von
Bedeutung werden kann. Gerade die Chloride aber sind nach Achards
ete. Untersuchungen iiberraschenderweise nicht massgebend fiir den
Gefrierpunkt des Liquor und die Frage nach seiner Abhingigkeit von
seinen anorganischen Destandteilen bleibt offen.

Beim Gesunden ist die Gefrierpunktserniedrigung der Cerebrospinal-
fliissigkeit nach iibereinstimmenden Angaben mehrerer Autoren zwischen
0,72 und 0,78 (Sicard); der Liquor cerebr. ist also dem Blute gegen-
iiber hypertonisch. Eine Erklirung fir diese auffillige Tatsache vermag
ich nicht zu geben. In pathologischen Fillen fanden Sicard, Ravaut
und Monod o = 0.60 bis 0,65. Alle Autoren wiesen iibereinstimmend
nach, dass bei Meningitiden der Gefrierpunkt hiher als normal liegt,
nach Widal zwischen 0,48 und 0,64°, nach Achard ete. zwischen
0,44 und 0,64. Im iibrigen fanden Achard, Loeper und Launbry
auch in Fiillen, in welchen Meningitis auszuschliessen war, nicht selten
hypotonische Werte.

Schon aus dieser kurzen Zusammenstellung ersieht man, wie
schwankend die Konzentration des Liquor hei Gesunden und Kranken
sein muss. Dem entspricht auch meine Tabelle (V). In meinen Fiillen
schwankte der Gefrierpunkt zwischen 0,50 und 0,93; der Durchschnitt
liegt tiefer als bei Achard und etwa in gleicher Hohe mit den Widal-
schen Angaben. Die Fliissigkeit war dem Blute gegeniiber (Parallel-



5T —

Tabelle V. Gefrierpunktsbestimmungen an Cerebrospinalfliissigkeit.
Nr. Name i Diagnose 4
1245 R. F. | Meningitis (?) 0,662
g Scheriblé Lues spinalis 0,698
8 Heilor Meningitis tub, 0,57
4 Naolte Meningitis (Influenza) 0,660
i} Baur Meningitis tub, 0,575
G K. G. . 0,50
i Flamm Miliartuberkulose 0,60
= Hess Tabes dors. 0,93
9 Burnett Sclerosis multiplex 0,699
10 Nicolai Meningeale Blutung 0,630
11 Marx Paralysis progr. 0,616
12 Sommer Sclerosis multiplex 0,695
13 Riider Luet. spast. Spinalpar. 0,625
14 Friedlein Myelitis 0,575
15 W. G. Tumor eerebri 0,701
16 Etern Weurasthenie 0,708
17 Banschbach Myelitis 0,769
18 Ritter Tabes incipiens 0,880
19 v. W. Luet. spast. Spinalpar. 0,640
20 Fischer Tabes dors, 0,590
21 Homann | Myelitis 0,554

bestimmungen des Serums in den einzelnen Fiillen konnte ich
aunsseren Griinden nur ganz vereinzelt machen) in der Regel hyper-
tonisch. Auch nach meinen Resultaten liegen die Gefrierpunkte bei
tuberkuliser Meningitis auffallend hoch, in meinen drei Fiillen bei 0,573—
0,675—0,600°. Dies ist aber auch der einzige vielleicht fiir die Differential-
diagnostik wertvolle Punkt. Bei allen iibrigen Erkrankungen sehen wir
ein regelloses Schwanken der molekularen Konzentration, ebenso wie in
den franzisischen Angaben; verglichen mit den iibrigen Methoden der
Liquoruntersuchung, namentlich der so glinzend ausgebildeten cyto-
diagnostischen, muss ich daher die Kryoskopie des Liquor cerebrospinalis
fiir praktisch wertlos erkliren, namentlich in differential-diagno-
stischer Richtung.

8. Ergiisse seriser Kiorperhihlen.
Wir haben noch einen kurzen Blick zu werfen auf die Kryoskopie
emiger an sich pathologischen Kirperfliissigkeiten, nimlich der
Ergiisse der serisen Hiute und des Unterhautzellgewehes.
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Die Literatur hieriiber ist spiilich. Vereinzelte Angaben finden sich
wohl bei Strauss, Ascoli, Ceconi-Micheli, experimentelle Unter-
suchungen sind von Cohnheim, Hamburger, Orlow und Leathes-
Starling gemacht worden. Aber erst im Laufe der letzten Monate
sind systematische Untersuchungen der Ergiisse seriser Hihlen mittelst
der Kryoskopie veriffentlicht worden, wvon Rotschild, v. Rzent-
kowski, Ketly und Torday. Interessant sind hievon namentlich die
Ausfithrungen Rotschilds, der an 12 Fiillen des Noordenschén In-
stitutes feststellte, dass iiberall da, wo die molekulare Konzentration
des (pleuritischen) Ergusses geringer ist als die des Blutes, d. h. als
—0,56 %, die Resorption des Exsudates rasch erfolgt. Dabei wird selbst-
verstiindlich normale Nierentatigkeit vorausgesetzt. TRotschild zog
daraus nicht nur diagnostische, sondern auch therapeutische Schliisse.
Bei Hypotonie des Ergusses wird ein energisches, z. B. operatives Ein-
greifen (wenn es micht aus anderen Griinden indiziert ist) iiberfliissig;
das Exsudat wird sich von selber resorbieren. Ist dagegen der Erguss
hypertonisch, so rit Rotschild die Blutkonzentration zu erhihen
(durch Schwitzbiider, Kochsalztrinkkuren ete.). Ketly und Torday
konnten die kryoskopische Bestimmung zur Prognosestellung — ob
iiberhaupt Resorption erfolgen wiirde oder nicht — in ihren 15 Fillen
eut benutzen, sprechen sich aber iiber die therapeuntische Seite der
Frage vorsichtiger aus.

Richtig ist an diesen Beobachtungen zweifellos, dass der osmotische
Druck dieser Ergiisse von dem des Blutes recht nnabhingig ist?). Dies
ist  selbstverstindlich ein bei der Spontanresorption sehr wichtiger
Faktor, Nach der z. Z. herrschenden Anschauung tritt eine Resorption
der Exsudate nur ein, wenn die Exsudate mit dem Blutserum isotonisch
sind; erst dann findet eine allmiihliche quantitative Abnahme des
Ergusses ohne Verinderung seiner molekularen Konzentration statt.
Zum Zwecke eines Heilungsprozesses nun sucht eine dem DBlutsernm
gegeniiber hypotonische oder hypertonische Liosung, eben der Erguss,
die Isotonie zu erreichen. Das ist miglich durch ein Zusammen-
wirken von Osmose, Diffusion und einer ,Einwanderung der gelosten

1) Diese zuniichst auffillige Tatsache — denn diese Ergilsse sind doch jeden-
falls Abkémmlinge des Blutes — dass z. B. ein Ascites nicht selten dem Blute
gegenilber hypertonisch ist, scheint Hamburger ein Beweis gegen die Lymph-
bildung durch Filtration. Er vermag iibrigens diese Beobachtung .auf physikalischem
Wege nicht zu deuten®. Roth sucht die Erklirung in einer Steigerung des osmo-
tizschen Druckes durch die Zerfallsprodukte des Eiweisses.
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Tabelle VI. Gefrierpunktsbestimmungen der Ergiisse seriiser Hihlen.

i ?Gﬁfriarpunkt

| Gefrierp.

= Nama i Klin. Diagnose 5 r;:; ¥ des Blutes Verlauf
1 Denbach @ Lebertumor (Ase.) 00,545 normal | 0 Spontanresorption
2| L. N. Ascites bei Cirrhose [ 0,628 . 0 Spontanresorption
3 A. Becker Nephritis chron. [ 0,622 0,601 0 Spontanresorption
4 Bender | Pleuratumor [ - 0,672 normal | 0 Spontanresorption
5: Mutschler Pleuritis fibrin. 05HED - Spmltm:rﬂﬁnrptiuu
6/ Heller | Pleuritis tub. 0,784 P 0 Spontanresorption
7 Becker | Pleuritis exs. 0,542 = Spontanresorption
8 Bumann | Ascites carcinom, 0,586 - 0 Spontanresorption
9| Biicker | Pleuritis tub. 0,547 g 0 Spontanresorption
10| Hermann | Pleuritis exs. rh. 0,550 = Spontanresorption
11| Ruek | Pleuritis (tub.?) 0,517 : Spontanresorption
12| K. 8.  Pleuritis serofibr. [ 0575 - 0 Bpentanresorption
13| 0. Alap | Ascites bei spezif. Eirrhusal 0,565 . Spontanresorption
| | I I

Bestandteile des Blutes in die serdse Hiohle® (Ketly und Torday)
bezw. nmgekehrt.

Die Frage liegt aber schwerlich ganz so einfach (vgl. die Aus-
fiithrungen iiber Resorption bei Hamburger, Bd. II). Nach Ham-
burger wirken bei der Resorption von Losungen in serisen Hohlen
5 Kriifte:

1. die Tendenz des zn resorbierenden Inhalts, isotonisch zu werden

mit dem Blutserum,

2. Imbibition, und mitschleppende Wirkung des Blutstroms,

3. Diffusion,

4. Filtrationsdruck,

0. der osmotische Druck des Eiweisses.

Auf die theoretische Seite der Frage kann ich indes hier nicht
niher eingehen.

Uberblicken wir nun unsere Tabelle (VI), so geht daraus allerdings
hervor, dass in den meisten Fillen hypotonischen oder isotonischen
Ergusses die Heilung und Resorption spontan erfolgte, bei Hypertonie
des Exsudates aber nicht. Ein Unterschied zwischen Exsudaten und
Transsudaten hat sich dureh die Kryoskopie nicht feststellen lassen,
ich schliesse mich in dieser Hinsicht villig den Anschanungen Ketly-
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Tordays an und konnte die Angaben v. Rzentkowskis nicht be-
stiitigen, wonach Transsudate einen (bes. bei Zirkulationsstirungen)
niedrigeren Gefrierpunkt haben als Exsudate. ,

Wenn die Autoren den diagnostischen Schluss, darans her-
geleitet, dass nur isotonische Losungen resorbiert werden. auch pro-
gnostisch in dem Sinne verwerten, dass hypotonische Ergiisse eine
aute, hypertonische eine schlechte Prognose quoad resorptionem abgeben,
so habe ich hiergegen auch nach meinen Erfahrungen a priori nichts ein-
zuwenden. Aber es scheint mir doch-mehr theoretisch als praktisch richtig,
auch sein therapentisches Regime danach einzurichten. Allein schon
die vorgeschlagene kiinstliche Erhohung der Blutkonzentration! Durch
Schwitzprozeduren kann allerdings der Gefrierpunkt des Blutes herab-
gedriickt werden (s. oben), aber nach unseren Erfahrungen nie auf lange
Zeit. Eine erhebliche Erhthung der Resorption auf diesem Wege
scheint mir unmiglich, zumal die Beeinflussung des Blutserums durch
Schwitzen ohnehin gering ist. Durch alimentire Beeinflussung aber,
wie Rotschild will, den Gefrierpunkt herabzusetzen, ist nach Strauss
kanm moglich. Beachtenswert und noch wenig befriedigend erkliirt
scheint mir die Tatsache, dass blutdrucksteigende Herzmittel ja hiufig
ein Exsudat zum rascheren Verschwinden bringen, ohne dass dabei die
molekulare Konzentration des Dlutes sich iindert; idhnlich auch die ja
allerdings von manchen angezweifelte, aber doch von allen P'raktikern
bisher noch warm empfohlene und sicher vielfach wirksame Methode der
~Ableitung auf die Hant* mittelst lokaler Applikationen der verschie-
densten Art bei serisen Ergiissen, bei welcher sich doch eine Anderung
der Blutkonzentration kaum anmehmen lisst. Oder sollen die Ergiisse,
bei welchen diese Methode schon wirksam war, zufilliz auvsnahmslos
hypotonische oder isotonische gewesen sein?

Alles in allem genommen verdient die kryoskopische Methode bei
den Ergiissen sertser Hohlen zweifellos eine gewisse Beachtung, sie wird
aber niemals imstande sein, die iibrigen diagnostischen Methoden dieser
Erkrankungen zu ersetzen oder iiberflissiz zu machen. Wir brauchen
uns ja nur vorzustellen, dass man auf Grund des Befundes eines hypo-
tonischen Exsudates bei einem FEmpyem — die Hypotonie ist bei der
(ileichgiiltigkeit des Eiweissgehaltes fiir das kryoskopische Ergebnis auch
in solchen Fiillen sehr wohl denkbar — die operative Behandlung aunsser
acht lassen kinnte, um uns das Bedenkliche einer zu weit gehenden
Beriicksichtigung der Kryoskopie klar zu machen. Ist doch gerade in
solchen Fillen die Bestimmung des spez. Gewichtes, fiir deren Ausfall
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ja der Eiweissgehalt der Flissigkeit massgebend ist, kaum durch eine
andere Methode ersetzbar’).

9. Kryoskopie tierischer Organe.

Ausserhalb des Rahmens unserer Betrachtungen liegt endlich die
Kryoskopie ganzer tierischer Organe, die ich deshalb nur kurz streifen
wil. L. Sabbatani hat festgestellt, dass sich der Gefrierpunkt auns-
geschnittener Organe durch Einstossen eines schmalen Thermometers im
Gefrierrohre anniihernd bestimmen lisst. Er fand dabei die Gefrier-
punkte von Leber und Niere sehr schwankend, zwischen 0,75 und 0,98 °
(Nierenmittelwert 0,94%, zur Zeit der Verdauung tieferliegend, ebenso
mit dem Absterben des Organs sinkend. Blanck hat diese Versuche
nachgepriift, wobei er besonderes Gewicht auf die Untersuchung des
Organes im lebendfrischen Zustande legte, und dabei festgestellt, dass
der Nierengefrierpunkt bei Kaninchen zwischen 0,86 und 1,85 schwankt ;
im Vergleiche zu diesen enormen Differenzen sind die von Blanck fest-
gestellten moglichen Beeinflussungen des Nierengefrierpunktes durch reich-
liche Wasserdurchspiillung oder durch Diuretica — der Gefrierpunkt
steigt um einige Centigrade — wohl ohne Belang.

Wir sind am Ende unserer Ubersicht der klinischen Bedeutung
der Kryoskopie fiir die innere Medizin. Indem ich die Zusammenfassung
der Ergebnisse fiir das Schlusswort der Arbeit aufspare, seien mir noch
einige Ausfithrungen iiber die Bedeutung des modernsten Zweiges der
»klinischen physikalischen Chemie*, der Bestimmung der elektri-
schen Leitfahigkeit gestattet.

lll. Leitfahigkeitsbestimmungen.

1. Theoretische Bemerkungen.

Gefrierpunktsbhestimmung und Bestimmung der elektrischen Leit-
fihigkeit, wenn sie auch im letzten Ziel dasselbe feststellen, niimlich
die moleknlare Konzentration einer Liésung, wilhlen doch verschiedene
Wege. Wiihrend uns die erstere iiber den Gehalt der Lisung an ge-
listen Molekiilen und Ionen belehrt, bestimmen wir mit der Leitfihig-
keit ja nur die Menge der in der Lisung enthaltenen Elektrolyte.

1) Dass mit dieser Frage eine Reihe anderer hochinteressanter Fragen sich
der Diskussion stellen, ist ja nicht zu bestreiten. So glaubt Ritter, dass der ge-
withnlich heftige Schmerz bei eitrigen Entziindungen und Ergiissen auf einer Reizung

der Nerven durch die hypertonische Lisung (meist ist der Eiter allerdings hyper-
tomizch) beruhen diirfte.
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Denn nur diese leiten den Strom, wiihrend die Nichtelektrolyte die
Leitfiihigkeit der Losung mehr oder weniger behindern. So wurde
von dem wesentlichsten Nichtelektrolyten tierischer Fliissigkeiten, dem
Eiweiss, durch Bugarszky und Tangl festgestellt, dass je 1 g davon
in 100 cem Blutserum die Leitfihigkeit um etwa 2,5%0 herabsetzte. Die
iibrigen Nichtelektrolyte, wie Zucker, Harnstoff, Fett, Kreatin, Chole-
sterin, spielen nur bei einzelnen tierischen Fliissigkeiten, wie dem Harn,
zum Teil eine Rolle, kinnen aber bei der auch hier wichtigsten Lisung
des menschlichen Kirpers, dem Blute, als bedeutungslos vernachlissigt
werden. Als Elektrolyte kommen Salze, Siuren und Basen in Betracht;
bei der Bestimmung der Leitfihigkeit des Serums iiberwiegen die Salze,
und zwar die anorganischen, bei weitem alle anderen Faktoren.

Auf die Theorie der elektrolytischen Dissoziation niiher einzugehen,
diirfte sich um so mehr eriibrigen, als an zahlreichen anderen Stellen, so
z. B. bei Hamburger, Cohen u. a. sich ausfiihrliche Abhandlungen
dieser Punkte befinden. Nur auf einige Dinge mochte ich Bezug nehmen.

Die Elektrolyse wird bekanntlich durch die Wanderung der Ionen
nach ihren beziiglichen Polen veranlasst; demnach wird die Leitfihigkeit
einer Lisung beherrscht sowohl durch die Zahl als durch die Wande-
rungsgeschwindigkeit der Iomen. Nun zerfallen aber in den Korper-
fliissigkeiten, wie in allen hoch konzentrierten Losungen, nicht alle
Molekile in ihre Ionen, sondern nur ein mit der Konzentration der
Lisung abnehmender Teil von ihnen.

Die elektrische Leitfiihigkeit ist also ,einerseits von der absoluten
~Zahl der im bestimmten Volumen gelosten elektrolytischen Molekiile,
yandererseits von dem Grade ihrer Dissoziation abhiingig; da aber der
»letztere Komponent vom ersteren — von der Konzentration an elektro-
»lytischen Molekiilen — abhiingig ist, so stellt die Konzentration an
Jireien Ionen und das elektrische Leitvermigen in ultima ratione eine
Junktion der Losung an elektrolytischen Molekiilen dar® (Roth).

Da nun, wie oben erwiint, die elektrolytischen Kérper in den
wichtigsten tierischen Losungen nur durch wenige Salze, und zwar ganz
tiberwiegend durch NaCl repriisentiert werden, so sind die Bestimmungen
fiir diese tierischen Fliissigkeiten verhiiltnismissig leicht zu berechnen.
Wir machen keinen erheblichen Fehler, wenn wir ,den vollen Wert der
selektrolytischen Leitung auf Kochsalz-Konzentration nmrechnen®. 'Wir
erhalten dann ,durch Umrechnung der elektrischen Leitfihigkeit an-

onihernd die Konzentration an elektrolytischen anorganischen Mole-
Jeiilen. *
-
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2. Methodik.

Die bisher von allen klinischen Untersnchern geiibte Methode
der Leitfihigkeitsbestimmung ist die von Kohlrausch: es wird der
Widerstand (sein reziproker Wert ist die Leitfihigkeit) einer Lisung
gemessen, den diese bei bestimmter Temperatur dem elektrischen Strome
entgegensetzt. Als Stromquelle dient ein Akkumulator, welcher ein
kleines Induktorium in Titigkeit setzt, dessen Schwingungen einen sehr
hohen Ton (Miickenton) geben sollen. Der Widerstand wird in der
Wheatstoneschen Briicke gemessen. Als Vergleichsmassstab dient
ein Rheostat, in welchem sich beliebige Drahtwiderstinde einschalten
lassen. Die Losung, deren Widerstand wir messen wollen, befindet sich
in dem ,Widerstandsgefiiss“, welches zur Sicherung der gewollten Tem-
peratur in einem Thermostaten untergebracht ist und welches durch
Kupferdriihte mit der Briicke verbunden ist. Die Messung selbst ge-
schieht mittelst eines empfindlichen Telephons, dessen Zuleitungsdraht mit
einem Schleifkontakt in Verbindung steht, der auf einem stromfithrenden
langen Platindraht mit Skala verschoben werden kann. Soll nun die Messung
gemacht werden, nachdem zuerst die Flissigkeit im Widerstandsgefiss
mit Hilfe des Thermostaten anf konstante Temperatur gebracht wurde,
go wird das Induktorium in Gang gesetzt, ein gewisser Widerstand im
Rheostaten eingeschaltet und nun der Schleifkontakt so lange hin und
her werschoben, bis das Telephon schweigt. Da dies praktisch fast
nie einfritt, so erreicht man nur ein Tonminimum des Telephons. Der
Punkt der Skala, wo im Augenblicke des Tonminimums der Schleif-
kontakt steht, wird abgelesen, und nun gilt die Formel

W:R=a:b, oder

W=R i
wobei W den gesnchten Widerstand, R den geschalteten Widerstand
des Rheostaten und a und b die beiden in mm ausgedriickten Teile der

Skala darstellen, die durch die Stellung des Schleifkontaktes gebildet
werden.

Von Wichtigkeit ist vor allem das zur Aufnahme der Losung be-
stimmte Widerstandsgefiiss. Ich benutzte das von Kohlrauseh an-
gegebene kleine u-formige Gefiiss?) mit regulierbarem Elektrodenabstand,
da sich mittelst dieses Gefisses anch der Widerstand kleiner Fliissig-
keitsmengen von 4—6—8 cem gut bestimmen liess, was fiir meine Ab-
sichten von Wichtigkeit war. Hierbei miissen aber einige Felilerquellen

1) Zu beziehen von Mechaniker Fritz Kohler, Leipzig. Preis Mk. 20.—.




beriicksichtigt werden, die Hamburger betont: Durch den hindurch-
gehenden Strom wird die Flissigkeit in so kleinen Gefiissen rasch und
stark erwirmt: deshalb muss, um diese erhebliche Fehlerquelle zu ver-
meiden, das Gefiss stets sich im Thermostaten befinden. — Die kleinen
Platinelektroden, die an kriiftige Silberstiele angelitet sind, miissen be-
sonders sorgfiltig platiniert, d. h. mittelst eines besonderen Verfahrens
mit einer besonders feinen Schicht von ,Platinmohr bedeckt sein,
wodurch das Tonminimum des Telephons bedeutend verschiirft wird.
Die Elektroden miissen mit Hilfe der auf den Schenkeln des Ge-
fiisses eingeritzten Skala stets sehr sorgfiltic auf die gleiche Distanz
eingestellt werden. — Die Trocknung und Reinigung sowohl der Elek-
troden — wo man sich vor allem vor einer mechanischen Lision des
Platinmohr-Uberzuges zu hiiten hat — als auch des Gefiisses muss sehr
akkurat erfoleen. Ich trocknete regelmissig mit Alkohol, Ather und
Austrocknung in der Wirme, und meine vor und nach der Reinigung
des Gefisses vorgenommenen Messungen an der gleichen Lisung (Yo
normal KCl) ergaben stets erfreulich iibereinstimmende Resultate. —
Die Befiirchtung Hamburgers, dass dies kleine Widerstandsgefiss
fiir Blut und fiir Suspensionen nicht geeignet ist, weil eine durch wieder-
holte Bewegung der Elektroden zu erzielende gleichmissige Verteilnng
nicht ausfithrbar ist, habe ich wenigstens fiir meine Versuche an Blut-
serum und Liguor cerebrospinalis nicht bestiitigen kionnen; ich erhielt
immer befriedigende Resultate.

Die iibrigen Vorsichtsmassregeln beziiglich Absteckung des Rheo-
statenwiderstandes, beziiglich des Thermostaten etc. sind bei Ham-
burger nachzulesen.

Die Berechnung der Leitfilhigkeit ist nach der oben zitierten
(zleichung

W=RX7

Hierbei ist aber noch in Rechnung zu ziehen die Widerstands-

kapazitiit C des Messgefiisses, d. h. der Widerstand, den ein Leiter vom

Leitvermigen 1 in unserem Messgefiisse zeigt. Nun ist das unbekannte
Leitvermigen K in demselben Gefiisse

C
K:TW’ oder ’W:K,
C a it
K_H‘;{-h, oder K_Rx_a,'

Nun ist also das gesuchte Leitvermigen K ausgedriickt durch
lauter bestimmbare Grissen, durch die Widerstandskapazitit des Ge-

C

also

i
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fiisses C, durch den gestiipselten Rheostatenwiderstand R und durch
den Skalenfaktor —, der durch die Stellung des Schleifkontaktes bei

b
Schweigen des Telephons angegeben wird.

Die Besprechung der Berechnung der Widerstandskapazitit C, die
iibrigens mit einer Normallisung mit Hilfe der Obachschen Tabelle
ziemlich einfach ausfilhrbar ist, wiirde hier zu weit fithren. Dagegen
ist zom Verstindnis der Literatur notwendig kurz zm erwihnen, dass
die Einheiten, in welchen das Leitvermigen einer Lisung ausgedriickt
wird, im Laufe des letzten Jahrzehnts mehrfach gewechselt haben, was
anch in den neuesten Tabellen noch zum Ausdruck kommt und aunf den
nicht eingehend physikalisch-chemisch gebildeten Leser leicht verwirrend
wirkt. Man unterscheidet zuniichst die am bequemsten zu berechnende
und anch von den praktisch-medizinischen Autoren meist verwendete
spezifische Leitfihigkeit K (s. obige Gleichungen), d. h. die-
jenige Leitfahigkeit, welche die Losung in einer Schicht von 1 qem
Querschnitt und 1 cm Linge zeigt. Diese Grisse K wird aber jetzt
nach Hamburger nur noch selten angewendet, an ihrer Stelle findet
sich vielmehr, auch bei einzelnen medizinischen Autoren, die , Aqui-
valentleitfihigkeit® ., welche entspricht der spezifischen Leit-
fiihigkeit dieser Losung, dividiert durch die Anzahl Gramm-Aquivalente
der gelisten Substanz, welche pro ccm der Losung vorhanden sind (n),

also A =-: ~ Um .4 aus dem direkt feststellbaren K zu berechnen, ge-

niigt aber praktisch die Multiplikation von K mit 1,063, wenigstens fiir
die meisten tierischen Flissigkeiten. Noch einfacher scheint es mir
freilich, fiir medizinisch-praktische Zwecke den alten Faktor K beizu-
behalten, was auch in einigen neueren Arbeiten (Bickel, Engelmann)
geschieht.

Von Wichtigkeit fiir die erhaltenen Werte ist ferner die Bestim-
mung der Temperatur, bei welcher die Leitfihigkeit gepriift wurde.
Der Temperaturkoeffizient, d. h. die Grosse, um welche das Leitver-
mogen bei einem Steigen des Thermometers um 1°C zunimmt, be-
triigt bei mittlerer Temperatur fiir die Korperflissigkeiten etwa 2,219/,
(Bugarszky und Tangl) des betreffenden Wertes. Deshalb miissen
bei jeder Verwertung von Leitfihigkeitshestimmungen genaue Angaben
iiber die Temperatur, bei welcher diese Bestimmungen ausgefiihrt wur-
den, der Tabelle beigefiigt werden. Von den meisten Autoren wurden

Schoenborn, Gefriorpunkts- und Leitfihigkeits- Bestimmungen. )




Temperaturen von 18° oder von 25° C gewiihlt; meine Bestimmungen
fithrte ich bei 18° C (im Thermostaten) aus?).

3. Bestimmungen an Blutsernm.

Der ganze Zweck der Leitfihigkeitsbestimmungen fiir die prak-

tische Medizin konnte von Anfang an nur der sein — abgesehen von
der mehr theoretisch interessierenden Frage, ob iiberhaupt die mensch-
lichen Kérpersifte eine konstante, bezw. eine bei Krankheiten sich
indernde Leitfihigkeit besiissen — festzustellen, ob vor allem die bei
manchen Krankheiten vorhandene Erhohung oder Erniedrigung der
(kryoskopisch bequemer bestimmten) molekularen Konzentration auf
einer Zu- bezw. Abnahme von Elektrolyten beruhte oder nicht.
Daher wurden, nach allgemeinen Bestimmungen, besonders des Blut-
serums bei verschiedenen Erkrankungen, die von Viola, Oker-Blom,
Roth, Rugarszky und Tangl herrithren, in letzter Zeit namentlich
Untersuchungen wber die Leitfihigkeit des Blutserums (und des Urins)
bei Urdmie, bezw. experimentell bei nephrektomierten Tieren, ange-
stellt (Bickel, F. Engelmann).
_ Uber die Resultate will ich gleich vorwegnehmen, dass ein in
irgend einer Richtung charakteristischer Befund nicht erhoben wurde;
die beziiglichen Angaben einzelner Autoren erwiesen sich meist als
triigerisch und wurden von anderen widerlegt.

Nach Viola schwankt die elektrische Leitfihigkeit des Blut-
serums beim Gesunden zwischen 106,18 und 119,12 (A in reziproken
Ohm bei 25° C), also in ziemlich geringen Grenzen. Fine alimentire
Beeinflussung des elektrischen Leitvermigens durch Wasser- oder Koch-
salzaufnahme, wie sie Koeppe bei der Bestimmung des osmotischen
Druckes des Blutplasmas mittelst anderer Methoden nachweisen konnte,
fand Viola micht, ein bisher unaufgeklirter Widerspruch.

Bevor wir auf die Befunde bei Kranken eingehen, werfen wir
einen Blick auf die Tabelle, wo ich die mir zugiinglichen, von anderen
Autoren gefundenen Werte mit meinen eigenen zusammengestellt habe.
Man beachte aber, dass eine Reihe der Bestimmungen bei 25° C,
andere bei 18° C ausgefiihrt sind und beriicksichtige den Temperatur-
koeffizienten von 2,21%s bei 1° C.

Aus der Tabelle ersehen wir zwei Dinge evident:

1) Die Bestimmungen machte ich mit Genehmigung von Herrn Geh-R. Cur-
tins im physikalisch.chemischen Laboratorium des Herrn Prof. Bredig im Heidel-
berger chemischen Institut. Beiden Herren sei hiermit mein ergebenster Dank aus-
gesprochen.
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1. Die elektrische Leitfihigkeit des Blutserums schwankt auch bei
Kranken in ziemlich miissigen Grenzen. Die Grenzwerte bei Erkran-
kungen ohne Beteilignng der Nieren sind (in reciproken Ohm auf 13° C
nmgerechnet) 92,45 und 124,67. Bei chronischer Nephritis ohne
Uriimie schwankt die Leitfihigkeit zwischen 94,61 und 121, bei Uriimie
zwischen 96,4 und 120,33 (alle Bestimmungen auf 18° C umgerechnet).
Hieraus ergibt sich

2. die Schwankungen der Leitfihigkeit sind beim Kranken grisser
als beim Gesunden. Dagegen sind sie bei Nierenkranken und Nieren-
gesunden, bei Nephritikern mit und ohne Urimie ungefihr iiberall
gleich gross. Eine Gesetzmiissigkeit ist nicht zu erkennen.

Besonders bemerkenswert ist, dass anch ich gleich den iibrigen
neueren Autoren einen Parallelismus zwischen Leitfihigkeit und Gefrier-
pnnktserniedrigung nicht finden konnte. Es erscheint deshalb geboten,
in dieser Richtung die Leitsiitze Roths zu revidieren, der seinerzeit
(1898) schrieb: ,Die gesamte Konzentration des Blutserums ist von kon-
.stantem Wert . .., ebenfalls von strenger Konstanz zeigt sich die Kon-
ozentration des DBlutserums an elektrolytischen Molekiilen® . ... ,Diese
Faktoren (nimlich Resorption im Verdanungstrakte, Wasserabscheidung
durch Haut und Lungen, Nierentitigkeit) ,wahren strenge das Gleich-
ygewicht des osmotischen Druckes beziehungsweise der Elektrolyten-
Konzentration ... “. Der in diesen Worten liegenden Uberzeugung von
dem gleichartigen Verhalten der gesamten Blutkonzentration und der
Elektrolytenkonzentration kann ich, wenn auch jene Worte sich natiir-
lich nur auf den gesunden Organismus bezogen, nicht beipflichten.
Wiihrend mit einer Stirung des osmotischen Gleichgewichts sich die
in der Gefrierpunktserniedrigung ausgedriickte Gesamtkonzentration
zwar nicht konstant, aber doch sehr hiinfig in einer bestimmten Rich-
tung messhar dndert, behilt die Elektrolyten-Konzentration des Blut-
serums ihre Schwankungen unveriindert bei, ob eine osmotische Insuffi-
zienz besteht oder nicht. Auch beim Gesunden besteht iibrigens ein
solcher Parallelismus nicht (Hamburger). Immerhin scheint es mir
doch, anch gegeniiber den neuen Ausfiihrungen Engelmanns geboten,
darauf hinzuweisen, dass eine gewisse Beeinflussung der elektrischen
Leitfihigkeit durch Krankheitsprozesse verschiedener Art stattfindet.
Die erheblich grisseren Schwankungen der Leitfihigkeit beim Kranken
(s. oben), gegeniiber der beim Gesunden, diirfen nicht iibersehen werden.
Nur scheint es vollkommen gleichgiiltig dafiir zu sein, ob eine allge-
meine Retention von Molekiilen im Blute stattfindet oder nicht, bezw.
es miissen Regulationsvorrichtungen im Organismus vor-

5*
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Tabelle VII. Elektrische Leitfiihigkeit des Blutserums bei verschiedenen
Erkrankungen.

Gefrier- Leitfihig-|

punkt-

kait

—

—
———

Nr.| Klinische Diagnose |gmiod-| A% 10— Autor Bemerkungen
| rignng | Ohm—? |
1! Muskelrheumatismus —_ | 98,29 Viola Bei 25° C.
2 Pleuropnenmonie — | 106,21 - -
8 Karzinom, ITkterus — | 111,08 , .
4| Pleuritis chron. — | 110,85 : 2
5| ,Polysarca gravis® — | 114,51 o .
6| do. =l 112,19 | & 2
7| Latinnecsche Cirrhose — | 13801 i .
8| Pleuritis chron. — | 142,01 | E &
9 Chlorose, Phthis. pulm. | — | 101,72 | Bickel-Fraenckel Bei 18° C,
bis| Feritonitis, Sepsis bis |
16/ Enteritis, Pnsumonie, 124,67 & - .
Typhus, Influenza
17 Chlorose — | 1153 Ceconi A
18 Phosphorvergiftung — 92 45 A a
19 Karzinome verschied. — | 10949 | Engelmann | Bei 18° C (umgerechnet
Lis| Organe | his L ety
29 114,20 .
30 Polyarthritis 0,545 | 103,22 HSchoenborn Bei 18% (.
31 Polyarthritis 0,565 | 108,00 . s
49| (astrektasie, Ulcns 0,592 | 108,78 o =
33 Polyarthritis — | 104,17 . .
34 Croupiise Pnenmonie | 0,58 | 108,31 » ,
85| Uraemia gravis — | 9829 Viola Bei 25° C.
36 Nephritis, Uriimie - | 112,20 : .
57| Nephr. haemorrh. subae. | — | 126,22 - .
38 Nephr. postpneumon. — | 129,18 » .
30 Nephr, chron. Urlimie | — | 125,19 * .
40 Nephr. chron,, Oligurie| — | 132,16 - .
41 Nephr, chron., Oligurie| — | 131,81 . -
42 Doppelseitige Nieren. | — | 102,05 Engelmann | Bei 13° C (umgerechnel
bis, Imsuffizienz ' |  his auf 4)
a7 121,18 - .
98 Uriimie 0,65 | 120,83 Bickel Bei 18° C.
99 Uriimien verschiedenen 0,58 | 93,54 | Engelmann | Bei18° C (umgerechnet
his!| Ursprungs his bis | auf 2) Werte fiir § u. 4
1232 081 | 121,18 | 5 nicht bei den gleichen
‘ | Fiillen die Extreme dar-
gtellend
123 Nephritis chron. 0,659 106,68 | Hchoenborn Bei 18°% C,
124 Nephritis chron, 0,618 94,61 ’ .
125 Nephritis chron. 0,58 | 102,05 ; :
126 Chron. Urdmie 0,605 115,87 e :
127 Urimie 0,67 | 116,93 # .
128 Pneumonia croup. — | 107,88 ; i

PP



handen sein, welche den Elektrolytengehalt des Serums
stirker beeinflussen, als eine eventuelle Retention von
Molekiilen durch Niereninsuffizienz.

Eine Gesetzmissigkeit aber hierfiir aufzustellen, ist vorderhand
unmiglich, und solange diirfte die Methode auch ohne praktischen
Wert sein. Auf die theoretisch hochinteressante Frage niher ein-
zugehen (vergl. Roth, Hamburger, Hoeber un. a.), verbietet der
Rahmen meines Themas.

Nur sei noch kurz darauf hingewiesen, dass die -theoretisch denk-
bare Beeinflussung der Leitfihigkeit durch eine iibermiissige Anhiufung
von Nichtelektrolyten zwar vorkommen kann (Strauss), aber
keineswegs konstant ist (Engelmann). Fiir die ganze Frage der
Uriimie michte ich auch hier noch einmal auf die oben hesprochenen
Theorien Ascolis iiber eine dreifache Form der Uriimie mit verschie-
dener Atiologie aufmerksam machen.

Bickel hatte kiirzlich (1902) den Satz aufgestellt, ,dass man
wawar bei der Uriimie, wenn auch nicht regelmissig, so doch gelegent-
Hlich hihere Leitfahigkeitswerte fiic das Blutserum findet, dass diese
~Werte an sich aber keine spezifischen Attribute des bestehenden
Juramischen Zustandes sind“. So vorsichtig hier anch die Miglichkeit
einer Erhohung der Elektrolytmenge bei Urimie erwihnt ist, so miissen
wir doch betonen, dass selbst dieser Satz sich kaum halten lisst. Die
experimentellen Untersuchungen Bickels hatten ihn in der Tat selbst
zu der Ansicht gebracht, dass irgend welche konstante Beziehung zwi-
schen Nierenausschaltung und Elektrolytgehalt des DBlutserums nicht
besteht. Die Untersuchungen von Engelmann und mir haben er-
geben, dass eine nennenswerte Erhohung der Elektrolytkonzentration
nur verhiltnismiissig selten, jedenfalls in der Mehrzahl der Fille nicht
vorkommt.

Diie mehr theoretisch interessante Frage, ob die bei Verdiinnung
des Serums mit Wasser (Oker-Blom) eintretende Verbesserung der
Leitfiihigkeit, die bei einer bestimmten Verdiinnung ihe Maximum erreicht
(»physiologische Leitfihigkeit*), sich bei Krankheiten iindert, wurde
bisher nur von Viola an der Hand einiger Fille studiert, aber nicht
entscheidend beantwortet.

4. Bestimmungen an Urinen.
Die elektrische Leitfihigkeit des Urins wurde hauptsiich-
lich von Roth, Bickel und Engelmann studiert. Schon Roth
hatte gefunden, dass zwar in pathologischen Fillen der mittlere Wert
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der Elektrolytkonzentration im Urin sinkt, dass sie aber in normalen
wie pathologischen Harnen starken Schwankungen unterliegt. Doch hatte
er angenommen und glaubte zu beweisen, dass die Beziehungen zwischen
Elektrolytkonzentration und gesamter molekularer Konzentration (wie
er es auch im Blute annahm) im Urin konstant seien. Wenn dies auch
fiir die Norm in gewissen Grenzen zutreffen mag, so ist es fiir patho-
logische Fiille sicher nicht allgemein giiltig. Nach Bickels und Engel-
manns Untersuchungen lassen sich weder fiir die Beziehungen zwischen
Leitfihigkeit und Gefrierpunktserniedrigung im Urin, noch zwischen
Leitfihigkeit des Urins und des Blutes feste Gesetze aufstellen. Nur in
den getrennt aufgefangenen Urinen bei einseitiger Nierenerkrankung
scheint ein solcher Parallelismus zu bestehen (Engelmann) Wir
stehen in bezug auf die Ilegelung des Elektrolytgehaltes im Blute wie
im Serum vor einem IRitsel.

Bei der Unbestimmtheit der Urinleitfihigkeit, die in noch weit
stirkeren Grenzen — selbst bei Niereninsuffizienz — als die Gefrier-
punktserniedrigung schwankt, habe ich eigene Leitfihigkeitshestimmungen
im Urin nicht gemacht,

5. Bestimmungen an Cerebrospinalfliissigkeit.

In einer anderen Richtung versuchte ich Einblick in den Elektrolyt-
haushalt des Organismus zun gewinnen, durch die Bestimmung der Leit-
fihigkeit des Liquor cerebrospinalis. Es liegen iiber diesen
bisher in der Literatur keine Befunde vor mit Ausnahme einer Be-
stimmung von Bickel, die aber auf einen 17 Stunden post mortem
der Leiche entnommenen Liquor sich bezieht. Meine am Lebenden ge-
machten Untersuchungen sind noch nicht villlig abgzeschlossen (vgl. Tab.
VIII). An und fiir sich eignet sich der Liquor cerebrospinalis besonders
gut zur Leitfihigkeitshestimmung, da sein Eiweissgehalt (abgeschen von
Meningitiden und Paralysis progr.) ein minimaler, auch die sonstigen
Nichtelektrolyte unbetriichtlich sind, die Elektrolyte sich aber auf ziemlich
konstante Mengen (beim Gesunden) von Chloriden, daneben ganz kleine
Phosphat- und Sulfatmengen beschriinken. Der Eiweissgebalt war in
meinen Fillen niemals erhoht. Aus meiner Tabelle ergibt sich eine
ziemlich weitgehende Gleichheit der Leitfihigkeitswerte bei den ver-
schiedensten Erkrankungen. Die maximale Differenz betriigt etwa 12%o.
(b diese Differenzen diagnostische Bedeutung haben, miissen erst weitere
Untersuchungen, vor allem auch an dem Liquor Gesunder, ergeben. Fiir
die Art des pathologisch-anatomischen Prozesses lisst sich hierans
einstweilen keine Gesetzmiissigkeit erkenmen.
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Tabelle VIII. Leitfihigkeit des Liguor cerebrospinalis.

g ; Gefrier- Leitfihigkeit
Nr. Klinische Diagnose ok A %108 01
[

1| Myelitis (Kompression) 0,769 (- 130,75

2 Myelitis luetica 0625 | 185,00

3 Seclerosis multiplex — | 139,25

4 Neurasthenie 0,708 | 145,42

5 Ophthalmoplegie — 130,75

6 Tabes dors, — 130,75

7 Basisfraktor (?) —_ 137,18

8 Tabes frustr. —_ | 131,81

9 Katatonie (%) — 5 140,82
10 Lues tert. — 155,00

11 Meningitis tub. — | 127,88

12 Cephalea lnetica — . 138,83

18 Meningitis tub. — 188,94

14 Tabes dors. — | 188,94

15 Tumor ecerchri S—_— 136,06

|

Das Interessanteste an den Bestimmungen meiner Tabelle diirfte sein,
dass die Leitfihigkeit, auch in Beriicksichtigung der grisseren Eiweiss-
mengen des Blutes immerhin im Liguor besser zu sein scheint als im Blute.
Der noch héhere Wert in Bickels Fall (156, 68) diirfte meiner Ansicht
nach doch durch ein postmortales Steigen der Gesamtkonzentration zu
erkliren sein. — Einen Parallelismus zwischen Gefrierpunkt und Leit-
fihigkeit des Ligquor habe ich bisher noch nicht feststellen kinnen, doch
behalte ich mir weitere Untersuchungen iiber diese ganze Frage vor.
— Diagnostiseh brauchbare Schliisse ergibt die Methode anch fiir
den Liquor bisher nicht. Somit halte ich iiberhaupt ihre praktische
Branchbarkeit fir gering. Auch theoretisch glaube ich, dass weder fiir
die Theorie der Sekretion und Resorption — da die miglichen mecha-
nischen Agentien der Cerebrospinalhiihle viel weniger gut bekannt sind
als die der anderen ,serisen Hohlen® — moch fiir die pathologisch-
anatomischen Fragen der Miterkrankung der Meningen und ihres Inhaltes
(eine Frage, die ja durch die franzisischen Untersuchungen iiber die
meningealen Veriinderungen bei Tabes erhohtes Interesse gewonnen hat)
bei Cerebrospinalleiden auf diesem Wege erhebliche Aufschliisse zu ge-
winnen sind.

Der Vollstiindigkeit halber sei noch zur Statistik der Leitfihig-
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keitsbestimmungen anderer Korperfliissigkeiten erwiihnt, dass von Engel-
mann eine Bestimmung iiber Leitfihigkeit der Galle!) und von Galeotti
Untersuchungen iiber die Leitfihigkeit tierischer Organe
vorliegen.

IV. Schlusssiitze.

Am Ende meiner Arbeit sei es mir gestattet, meine Resultate
kurz nochmals zusammenzufassen: '

Unter den neueren Methoden der physikalischen Chemie in der
inneren Medizin nehmen Gefrierpunktsbestimmung und Leitfihigkeits-
bestimmung den wichtigsten Platz ein, sowohl durch ihre theoretische
Bedeutung als durch die verhiltnismiissig leichte Ausfithrbarkeit. Sie
erdffnen theoretisch einen ungeahnten Einblick in den Haushalt des
Organismus und bedeuten in der Theorie einen grossen diagnostischen
Fortschritt.

Ganz anders liegt aber die Frage fir ihre praktische Branch-
barkeit fiir Diagnose, Prognose und Therapie innerer Krankheiten.

a) Die Kryoskopie des Blutsernms verlangt eine nicht unbedeutende
Ubung und strengste Befolgung aller technischen Massnahmen. Unter
diesen Voraussetzungen ergibt sie allerdings in der Mehrzahl der Fille
einer Niereninsuffizienz die erwartete Erhihung der molekularen Kon-
zentration. Die Zahl der Ausnahmen von dieser Regel ist aber betricht-
lich, selbst bei der Uriimie, deren Theorie durch die Kryoskopie nicht
gefirdert wird. Auch in manchen Fillen von sicher normaler Nieren-
funktion sehen wir betriichtliche Erhthungen der Konzentration. Die
Diagnose von Nierenstirungen ohne griibere klinische Symptome wird
durch die Kryoskopie des Blutserums nicht erleichtert, oder doch nur
in sehr seltenen Fiillen.

b) Die am leichtesten ausfiihrbare Kryoskopie des Harns ist auch
unter Beriicksichtigung aller hiefiir aufgestellten Formeln und Faktoren,
namentlich der vorherigen Wasserzufuhr nur in beschriinktem Masse
verwerthar,

¢) Die Kryoskopie von Speichel, Milech, Magensaft, (alle, Iices,
Schweiss, Cerebrospinalfliissickeit und den Ergiissen seriser Korper-
hihlen ergibt praktisch brauchbare Resultate nicht; vielleicht macht
jedoch hier eine Ausnahme die Kryoskopie der Ergiisse, die unter Um-
stiinden berechtigte Schliisse anf die Resorption der Exsudate erlaubt.

1) Auch ich habe eine Bestimmung an der Galle des Lebenden gemacht und
die Leitfihigkeit etwa gleich der des Liquor cerebrosp., etwas besser als die des
Blutes gefunden. Ahnliche Untersuchungen von Brand.
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d) Die Kryoskopie ist in der Hand des Geiibten eine oft praktisch
verwendbare und jedenfalls diagnostisch interessante Methode, die unter
Umstinden wertvolle Resultate gibt. Sie erlaubt aber nur selten einen
Schluss iiber die Diagnose, Prognose und Therapie einer inneren Er-
krankung, der nicht auch auf Grund der ilteren Methoden zu ziehen
wiire, und ist mehr als die meisten anderen Methoden geeignet, zu Trug-
schliissen zu verleiten.

) Die Bestimmungen der elektrischen Leitfihigkeit in Blut, Harn
und Cerebrospinalfliissigkeit ergaben bisher keine auf pathologische Fille
anwendbaren Gesetze. Die Regulierung der Menge an Elektrolyten in
den Korperfliissigkeiten und ihre Veriinderung unter pathologischen
Bedingungen scheint Regeln zn unterliegen, iiber die uns klinische Er-
fahrungen bisher keinerlei Aufschluss geben.

S0 wire das Resultat meiner Untersuchungen denn mehr eine
Negation als eine Bekriiftiung des Wertes von Leitfihigkeit und
Kryoskopie fiir den inneren Mediziner. Ich stehe mit meiner Ansicht
nicht allein. F. Kraus sagt in seiner Berliner Antrittsvorlesung
(November 1902): ,Bei exklusiver Anwendung der physikalisch-chemischen
»Methoden gelangen wir nicht dazun, die Nierenfunktion nach einem fiir
wdiagnostische Zwecke geniigend strengen Massstabe zn schiitzen . . .
,Uberhaupt ergeben derartize Untersuchungen gerade in differentiell-
~diagnostischer DBeziehung hichstens indirekt verwertbare Resultate.®

Es ist leichter zu zerstoren als aufzubaunen, die Kritik leichter als
die schipferische Arbeit. Nicht mit Unrecht klagt Hamburger (Osmot.
Druck Bd. IL, 8. 316): ,Fast jedes Diagnostikum . . . . macht eine schwere
Zeit durch. Wenn die Kliniker einige Male Misserfolg haben, so sind
viele unter ihmen sofort geneigt, dem Diagnostikum ihr Vertranen zm
versagen . . . . . . Der gewbhnliche Gang ist anfangs Uberschitzung,
dann folgt Unterschiitzung, bis endlich das Symptom oder Merkmal
seinem richtigen Wert nach geschiitzt wird.“® So lange aber der innere
Mediziner zugleich Praktiker sein will und am Krankenbett zu arbeiten
hat, solange ist ganz gewiss anch gegeniiber diagnostischen wie thera-
peutischen _Novititen*, bis sie einmal umfassend und vorurteilslos
gepriift sind, etwas Skepsis mehr am Platze als himmelstiirmender
Enthusiasmus. Hinfiger entsteht im Launfe der Zeit aus diesem ein
diagnostisch-therapentischer Negativismus als aus gerechter Kritik.
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