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XX. 

Ueber Melliturie nach Chloralamid. 
(Aus dem Neuen Allgemeinen Krankenhause zu Hamburg-Eppendorf. 

Abtheilung des Herrn Dr. Eisenlohr.) 

Von Dr. C. Manehot .  

Im Jahre 1889 fiihrte von Mer ing  das Chloralamid in den 
Arzneischatz ein, und meinte damit ein Mittel zu bieten, welches 
die Vorzfige des Chloralhydrats ohne dessen bedenkliche Neben- 
wirkungen auf die Athmung und die Circulation besitze. Die 
gute hypnotische Wirkung des Chloralamids wurde im Allge- 
meinen a nerkannt~ und Anfangs in der That unangenehme Neben- 
wirkungen kaum bemerkt. Nach den Berichten zu schliessen, 
wandte man es sogar mit gutem Erfolge bei uncompensirten 
Herzfehlern und grossen allgemeinen Schwi~chezustiinden an1). 

Kny  ~) suchte dutch Thierexperilnente die Vorz~ige des 
Chloralamids vor dem Chloralhydrat zu erhiirten und kam zu 
dem Schlusse, dass das Chloralamid auch in tiefer Narkose die 
Circulation und besonders den Blutdruck nicht erheblich beein- 
triichtige. Dieses gfinstige Verhalten ffihrt er erstens darauf 
zurfick, dass das Chloralamid nur langsam durch das freie Alkali 
des circulirenden Blutes in Chloral und Formamid gespalten 

~) Vergl. die Berichte fiber das Chloralamid yon Hagen und Hfifler 
(]~inch. meal. Wochensobr. 1889. No. 30.): E. Reicbmann (Deutsche 
med.Wochenschr. 1889. No.31), E. Peiper (Deutsche med.Woehenschr. 
1889. No. 32), Lettow (Inaugural-Dissert. Greifswald 1889), Rabow, 
(Centralblatt ffir Rervenbeilk. 1889. 15), Hagemann und Strauss 
(BerI. klin. Wochensehr. 1889. 33)~ Alt (ebendaselbst. 1889. 36): Pa- 
terson (The Lancet. 1889. p. 849), Hall White (Brit. reed. Journ. 
1889. p. 1326), peabody (The ~ed. Record. 1889. Nov. 16), Straham 
(The Lancet. 1890. Febr. 15), Gcuersich (Orvosi getilap. 1890. 14 
u. 15), Niicke (Allg. Zeltscbr. f. Psych.), Atkinson (Notes on new 
remedies. 1891. 16). 

~-) E. Kny, Chloralformamid, ein neues Sehlafmittd. Thor. ~onatshefte. 
189o. Aug. 
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werde, wodurch nur eine kleine Quantiti~t Chloral auf cinmal 
zur Wirkung komme. Zweitens spricht er dem Formamid, als 
einem Kiirper der NH2-Gruppe , erregende Wirkung auf die Ge- 
f~isscentren der Medulla oblongata zu. 

Im Gegensatz dazu stehen die Ergebnisse einer experimen- 
tellen Arbeit Langgaa rd ' s ' ) .  Er land schon bei den leichten 
Graden derjChloralamidwirkung eine erhebliche Abnahme in der 
Tiefe der Respiration, ferner eine ,,recht bedeutende, bei den 
hSheren Graden der Wirkung sehr energische Erniedrigung des 
Blutdrueks und Abnahme der Gef~ssspannung". Das sind die- 
selben iiblen Nebenwirkungen, welche am Chloralhydrat geriig~ 
wurden. Nur sollen sie nach L a n g g a a r d  beim Chloralamid 
sieh langsamer und allm~hlicher entwiekeln. 

Aueh L i e b r e i c h  ') scheint nieht geneigr dem Chloralamid 
einen u vor dem Chloralhydrat einzur~umen. Er bezeiehnet 
es zwar als ein brauehbares Sehlafmittel. Nach seiner Ausicht 
beruht jedoeh die Wirksamkeit einzig und allein auf dem 
Chloral, das bei der Spaltung im KSrper frei wird. Das Form- 
~;mid betraehtet er, im Gegensatze zu Kny, als eine ganz in- 
differente Componente. 

Im gleichen Sinne sprachen sieh Mai re t  und Bose 3) auf 
Grund yon Thierversuehen aus: Die Wirkung des Chloralamids 
auf Circulation und Respiration sei qualitativ identisch mit der- 
jenigen des Chloralhydrats, nur quantitativ geringer, entsprechend 
dem geringeren Gehalte an Chloral. Dureh dab Formamid werde 
jedenfalls die seh~idliehe Wirkung des Chlorals auf das Herz 
nieht neutralisirt. Doch stellen die Untersuchungen von Me- 
r ing 's  4) die Riehtigkeit dieser Ausffihrungen einigermaassen in 
Frage. 

Inzwischen wurden denn auch unerwfinschte Nebenwirkungen 

1) Langgaard, Ueber einige neuere Schlafmittel. Thor. Monatshefte. 
1889. Oct. 

~) O. Liebreich, Ueber Chloralsubstitutionsmittel. Ther. Monatshefte. 
1889. December. 

2) ]gairet und Boso, Ueber die physiologische Wirkung dos Ch]oral- 
amids. Journ. des soci6t6s scientifiques. 1890. 27, 28, 29. 

4) j. v. Meting und Zuntz~ Uober die Wirkung des Chloralamids auf 
Kroislauf und Circulation. Thor. Monatsh. 1889. Dec. 
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des Chloralamids bekannt, welche durchaus den frfiheren Er- 
fahrungen mit dem Chloralhydrat entsprachen. 

In 4 Fs beobachtete Umpfenbach  ~) nach Chloralamid 
Itautausschl~ge, wie sie in ~hnlicher Art nach Chloralhydrat 
gesehen waren. Auch Pye-Smi th  ~) glaubt eine acute all- 
gemeine desqnamative Dermatitis, wetche er bei eiaem mit 
Chloralamid behandelten Patienten auftraten sah, als specifisches 
Chloralamidexanthem auffassen zu m/issen. Der Umstand jedoch, 
dass dieses Exanthem mit starken Fiebererseheinungen von 
7t'~giger Dauer einherging, weist auf die MSglichkeit einer zu- 
f~lligen Complication mit einer acuten Infectionskrankheit hin. 
Die Nebenwirkungen des Chloralamids auf das Herz und die 
CiL'culation sind nach Robinson a) sogar noah schlimmer, wie 
diejenigen des Chloralhydrates, w~hrend nur in 20pCt. seiner 
F~ille eine annehmbare hypnotische Wirkung zu constatiren war. 
Besonders bei nncompensirten tIerzfehlern sah Robinson nach 
Chloralamid hSchst bedenkliche Collapszust~nde eintreten. 

Umpfenbach  ~) berichtete schliesslich fiber einen Fall, in 
welchem nach den klinischen Erseheinungen an die MSgliehke[t 
einer tSdtlichen Chloralamidvergiftung nach arzneilichea Gabea 
gedacht werden konnte. Doch ]itsst die Krankheit, welehe in 
diesem Fall die Indication zur Anwendung gab - -  es handelt 
sich um eine vorgeschrittene Paralyse, - -  auch eine andere 
Deutung des tSdtlichen AusgangsS) zu und auch die Section er- 
gab keine zwingenden Griinde fiir die Annahme Umpfenbach 's .  
Ausser einer starken Hyper~mie des Gehirns und des R~cken- 
marks wurde nichts Wesentliehes gefunden. 

1) U m p f e n b a c b ~  Zur Sulfonal- und Chloralamidtherapie. Tber. Monatsh. 
1890. Febr. - -  Chloralamid bei Geisteskranken. Ther. Monatsh. 
1890. Oct. 

~) P y e - S m i t h ,  Brit. reed. Journ. 1890. 545. 
3) R o b i n s o n ,  Zur klinischen Wfirdigung des Chloralamids und des 

Somnals. Deutsche reed. Wochenschr. 1889. No. 49. 
4) U m p f e n b a c h ,  a. a. O. 
5) Der Kra•ke war nach einer 16t~,igigen Verabreiehung vgn 2 - -4  g Chloral- 

amid in einen Zustand starker Somno]enz uud Benommenheit  ~erfalten. 
Nach Aussetzen des Mittels erholte sich der Patient, um boi abermali- 
get Verabreichung yon einem tSdtlich endigendea Collaps befallen zu 
werden. 
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Weitere Mittheilungen yon Belang fiber toxische Wirkungen 
des Chloralamids sind bisher meines  W i s s e n s  n ich t  bekannt  ge- 

wordetJ, zum Theil wohl, well dasselbe durch neuere hypnotische 
Mittel, vor Allem durch das Sulfonal, fiberhaupt mehr und mehr 
in den Hintergrund des Interesses gedr's wurde. 

Im Delirantenhause des 1Neuen Allgemeinen Krankenhauses 
zu Hamburg ist das Chloralamid seit dem tlerbst des Jahres 
1889 dauernd eingebiirgert und hat sich im Allgemeinen bei 
dem Delirium tremens potatorum und dem chronischen Alcoholis- 
mus besser, wie alle anderen hypnotischen Mittel bew'Xhrt. Nach 
dem Ausweis der Apothekenbficher sind in dieser Zeit (bis Ende 
Februar 1893)22kg  verbraucht worden. Trotz dieser reich- 
lichen Verwendung ist bei uns yon gefi~hrlichen Nebenwirkungen 
des Chloralamids bisher nicht viel gesehon worden. Dazu kommt 
noch, dass das Chloralamid in unserem Delirantenhanse in er- 
heblich gr5sseren Dosen angewandt wurd% als yon Robinson,  
Umpfenbach  u. A. W~ihrend diese selten fiber 4g  pro die 
hinausgingen, Bind Tagesgaben von 9 g  bei Patienten unseres 
Delirantenhauses ein nahezu allt'~gliches Vorkommniss und in 
einzelnen F~llen sind 12 g pro die ohne Sehaden gegeben wor- 
den. Freilich wurde das Mittel niemals bei uncompensirten 
Herzfehlern oder anderen Zust~inden gegeben, bei denen bereits 
Herzschw~che bestand odor dringend zu beffirchten war. Be- 
stand diese Gefahr nicht, so wurde es aueh bei Complicationen 
angewandt. In den Jahren 1890--92 Bind yon 519 Patienten 
mit uneomplicirtem und complicirtem Delirium 42 Todesfiille 
vorgekommen. 'Die aus diesen Zahlen bereehnete Mortaliti~ts- 
ziffer yon 8,09 pCt. ist erheblich geringer als diejenige, welehe 
yon Anderen ffir alas Delirium tremens augegeben wirdl). 
Wi~hrend im Jahre 1889 yon 160 Kranken noch 6 an nicht com- 
plicirtem Delirium starben, sind unter den 519 Delirauten der 
Jahre 1890--1892 bei eonsequenter Chloralamidanwendung nur 
noch 5 derartige F~lle vorgekommen. 

Aus diesen Zahlen geht jedenfalls so viel hervor, dass die 
Gefahren des Cbloralamids bei vorsiehtiger Anwendung nleht so 
gross sind, wie es naeh dem Berichte Robinson's  h~tte Behel- 

d) Vergl. K r u k e n b e r g ,  Beitr~ge zur Konntniss des Delirium tremens. 
Zeitschr. ffir klin. lied. Bd. XIX. Suppl. 
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nen kgnnen. Uebrigens kSnnen die Fi~lle Robinson's  nicht als 
reine Beobachtungen gelten, da er bei denselben Patienten ab- 
wechselnd Somnal und Chloralamid gab. 

Bei den vielen Patienten , welche ich selbst im Laufe des 
]etzten Jahres unter Chloralamidwirkang gesehen habe, konnto 
ich von unzweifelhaftem toxischen Einflusse desselben nut wenig 
beobachten. In einzelnen Fiillen wurden Gefgsswirkungen con- 
statirt, bestehend in einer voriibergehenden cyanotischen Ver- 
fs der Haut des Gesichtes, der Iliinde und der Ffisse und 
in leichten Oodemen yon kurzer Dauer. Einmal kam es bei 
einem Deliranten, der Tags zuvor 9 g Chloralamid erhalten hatte, 
zur Entwickelung eines kleinfleckigen, masernithnlichen Exanthems 
an Rumpf und Gliedern. Dasselbe bestand ohne Fieber und 
war nach 24 Stunden versehwunden. Ein beendigender Ab- 
schuppungsprozess fehlte. 

Collapserscheinungen, welche mit Sicherheit auf Rechnung 
des Chloralamids h~tten gesetzt werden mtissen, wurden im All- 
gemeinen bei unserer Anwendung des Mittels nicht bemerkt. 

Bei dem einzigen Patienten jedoch, welcher im vergangenen 
Jahre an einem uncomplicirten Delirium starb, wurden bei der 
pathologisch-anatomischen Untersuchung besondere Ver/inderungen 
lebenswichtiger Organe gefunden, welche nachtr~glich den Ge- 
dankea an eine Giftwirkung des Chloralamids nahe legten. In 
diesem Fall war Chloralamid in starken Dosen erheblich l~nger 
wie sonst gereicht worden. 

Am 27.315,rz 1892 wurde der 43j~hrige Hiindler J. wegen Delirium tre- 
mens im Delirautenhause eingeliefert. Naeh den Angaben seiner Verwandtea 
war er ein ausserordent]ieh starker Sehnapstrinker. Cognak wurde als sein 
Lieblingsgetr~nk bezeiehnet. Er hatte sehon seit 14 Tagen mit Nagenbesehwer- 
den krank gelegen. Vor 4 Tagen war das Delirium zum Ausbrueh gekommen. 

Bei der Aufnahme wurde zun~chst ein t~pisehes Delirium mit ausser- 
ordentlieh starkem Tremor linguae et digitorum, heftiger Nuskelunruhe, 
vSlliger Verwirrtheit und lebhaften ttallueinationen sehreekhaften Inhalts 
festgestellt. Zungenbisse waren niebt vorhanden. Die Pupillen reagirten 
prompt and die Reflexe waren normal. Ausserdem land sieh eine Verkfir- 
zung des Sehalles fiber beiden Lungenspitzen mit verl~ingertem Exspirium. 
I~asselgerauscbe und Auswurf fehlten. Im Uebrigea war der Organbefund 
normal. Der Urin war frei yon Eiweiss; auf Zueker ist nieht untersueht ~ 
worden. Fieber war nicht vorhandem Das Delirium zog sich in die LSmge, 
ohne dabei an Iutensit~t abzunehmen. 
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Der Kranke erhielt zun~chst 6,0 g Chloralamid pro die und in den 
ersten drei Ng.ehten wurde damit vor~bergehend Scblaf erzlelt. Won nun an 
versagte das Mittel, aueh in grSsseren Gaben (am 31. ~I~rz nnd 1. April je 9 g). 

Am 2. April nahmen Unruhe und Verwirrtheit des Patienten sogar er- 
heblich zu. 

Der Puls war wegen des heftigen Tremors und des Subsultus tendinum 
nicht leicht zu beurtheilen, schien etwas klein, aber regelm~tssig nnd nicht 
bescblennigt (78). 

Am 2. April erhielt der Kranke 6 g Chloralamid (zweimal 3,0) und 
schlief darauf die gauze Nacht. Am Morgen des 3. April war er ziemlich 
ruhig und aueh klarer. Es schien, als ob er sich nun ausgetobt h~itte. 
Gegen Mittag ~,erfiel er jedoeh wieder ganz in den alten Zustand. Nach- 
mittags zeigte er eine leichte Temperatursteigerung (37,7), ohne dass etwas 
Besonderes naehgewiesen werden konnte. Abends nahm die Aufregung des 
Patienten ganz erheblich zu. Die Augen waren verschleiert. Das Gesicht 
cyanotisch. Der Urin war, wie bisher, eiweissfrei. Der Puls etwas klein, 
aberregelm'~ssig. Der Patient hatte im Laufe des 3. April noch 6 g Chloral- 
amid eingenommen. 

Abends um 8�89 sehrie der Kranke iaut auf und starb innerhalb 
weniger Augenblickc, 

Am 4. April machte ich die Section des Verstorbenen. 
S e c ti o n s p r o t o c ol l : Leiche eines mittelkrg~ftig gebauten, etwas abge- 

magerten Manner. Oeringes Fettpolster. Keine Oedeme. Zahlreiche dunkel- 
blaurothe und blaugrfine Flecken an den Uuterschenkeln, den Unterarmen, 
den Ellenbogen und den Schultern, welche sich beim Einsehneiden als sub- 
cutane Blutungen erweisen. Im Abdomen nichts yon der Regel Abweichendes. 
Die ]inke Lunge ist in grosser Ausdehnung dutch Bindegewebsstr~inge mit 
der Brustwand verwachsen, die rechte Lunge ist frei. Im Herzbeutel wenige 
Cubikeentimeter klarer gelblicher Flfissigkeit. Das tterz ist sehlaff, nicht 
"cergrSssert, der reehte Vorhof ist geffillt mit theils speckh~utigen, theils 
dunkel schwarzrothen Blutgerinnseln. Die Klappen siud intact. Das gerz- 
fleiseh ist blass: schlaff~ yon leicht briiunlicher Farbe. Keine Muskelschwielen. 
Coronararterien frei; ganz geringe Verfettungen in der Intima der Aorta. 

In tier Spitze der linken Lunge findet sieh ein weissgelber k~siger Heerd 
�9 con KirschkerngrSsse~ "con schwieligem, stark pigmentirtem Bindegewebe ab~ 
gekapselt. Im Uebrigen ist die linke Lunge 5dematSs. In der Spitze der 
rechten Lunge finder sicb, "con schiefi'ig gef~rbtem, derbem Bindegewebe urn-. 
schlossen, ein verkreideter Heerd. Die Lungengef~sse sind frei. 

Die Milz ist klein~ schlaff. 
Die Leber, nicht erheblich vergr6ssert, enth~lt Fett. 
Die Nierenkapsel ist leicht abzulSsen. Die 0berfl~che der Nieren ist 

glatt. Auf dem Schnitt ist makroskopiseh keine Ver~nderung zu erkennen. 
Magen und Darm~ Nebennieren, Blase, Geschleehtstbeile, ferner der Kehl- 

kopf und seine Adnexe ergeben normalen Befund. Die Venae crurales ent- 
halten keine Thromben. 
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Die Pia des Oehirns ist lelcht 6dematSs, zeigt l~ngs der Gefasse in 
m~issiger Menge weisse, undurchsichtige Verdickungen. 

Die Gehirngefiisse und das Gehirn zeigen keinerlei krankhafte Ver- 
~nderuhgen. 

Die Section ergab also cusser einer abgeheilten beiderseitigen 
Spitzentuberculose nut einige der gew5hnlichen Kennzeichen des 
chronischen Alcoholismus, S~iuferleber und chronische Lepto- 
meningitis. Ihr im Uebrigen negativer Befund stfitzte die ur- 
sprfingliche Annahme, dass der Tod durch Collaps in Folge des 
heftigen und langwierigen Deliriums eingetreten sei. 

Diese an sich plausible Auffassung wurde jedoch dutch die 
Ergebnisse einer eingehenden mikroskopischen Untersuchung er- 
schiittert. 

Die Leber bot das gew5hnliohe Bild der S~tuferfettleber mit 
beginnenden interstitiellen Ver~nderungen. 

In den Lungen fanden sich Fettembolien der Capillaren, 
aber in so geringer Menge und Ausdehnung, dass sic fiir den 
plStzlichen Ted nicht verantwortlich gemacht werden konnten, 

K r u k e n b e r g  1) hat auf das h~ufige Vorkommen yon Fett- 
embolien in den Lungen yon Deliranten aufmerksam gemacht 
und seheint geneigt~ dieselben auf die vor dem Tode hgufig ge- 
machten subcutanen Campherinjectionen zu beziehen. In unserem 
Falle waren keine Campherinjectionen gegeben worden. Dagegen 
hatte der Kranke sich bei seinem Toben eine ganze Reihe yon 
Contusienen, an den 0berarmen, den Ellenbogen und den Schien- 
beinen zugezogen. Die subcutanen Blutergfisse an diesen Stellen 
lies~n erkennen, dass das subcutane Fettgewebe besch/idigt und 
theilweise zertriimmert sei~ und gabon ffir das Zustandekommen 
tier Lnngenembolien ~) eine ungezwungene Erkl/~rnng. 

Auff~lligere Ver~ndernngen wurden am tterzfleisch gefunden, 
das in Zupfpriiparaten von den verschiedenen Abschnis unter- 
suoht wurde. In den am sti~rksten ver~nderten Partien waren 
die Herzmuskelfasern verbreitert, gequollen; ihre Querstreifung 
war zum Theil g~nzlich geschwunden, zum Theil nur noch in 
Resten erhalten. 

1) Krukenberg, a. a. O. 
~) Uebrigens hat auch Krukenberg bei zwei Deliranten, welche gar 

keine Campherinjectionen erhalten hatten~ Fettembo]ien der Lunge ge- 
funden. 
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Dafiir war ihr Inneres erf/illt mit kleinen scharf umgrenzten: 
stark lichtbrechenden KSrnern und Kugeln, yon welchen sich 
einige auf Osmiums~urezusatz schwgrzten, w~ihrend die Mehrzahl 
unver/indert blieb. In anderen Muskelfasern war die Contractile 
Substanz in gl/~nzende, homogene, schollige Massen zerfallen. 

Zwischen diesen ver/~nderten Fasern lagen jedoch andere, 
welche ausser einer Anh~ufung gelbbrauner PigmentkSrner in 
tier Umgebung de r Kerne niehts Besonderes erkennen liessen. 
An Schnitten, welche in Alkohol geh~rtet waren, wurde alas 
Fehlen entziindlieher, interstitieller Ver~inderungen festgestell~. 

Auch die Nieren boten unter dem Mikroskope ein merk- 
wiirdiges Bild. Auf frischen Doppelmessersehniften ersehienen 
die Epithelien der ~Nierenrinde geschwollen und dutch eine reich, 
liche Einlagerung feinster KSrner wie best~iubt und getr/ibt. 
Diese KSrner f~rbten sich nur zum geringen Theil mit Osmium- 
s~ure. 

An den Glomerulis und ihren Kapseln, sowie an den geraden 
Kan~len waren keine Ver~nderungen zu erkennen. 

Auch an Schnitten, welche in Mfiller'scher Flfissigkeit nnd 
Alkohol gehi~rtet waren, liessen sich die beschriebenen Ver'~nde- 
rungen der Rindenepithelien deutlich erkennen. Die Zellen der 
gewundenen Kan~lchen erschienen trfibe, ihre Zellgrenzen viel- 
fach verwischt. 

Ihre gegen das Lumen des tiarnkan~lchens gerichteten 
Fliichen sahen vielfach zerkliiftet aus; an einzelnen Stellen batten 
sich Bruchtheile abgelSst und lagen als kernlose Massen im 
Lumen. Es stel!te sich ferner heraus, dass ein Theil tier Kerne 
dieser Epithelien das VermSgen eingebfisst hatte, sich mit Kern- 
fi~rbemitteln (BShmer'sehes H/~matoxylin) zu tingiren. Dieselben 
mussten also als nekrotisch betrachtet werden. Doch waren 
diese Kernnekrosen nut in mgossiger Zahl naehznweisen. 

In den geraden Harnkan~lchen~ deren Epithel durchaus un- 
versehrt war, lagen zahlreiche hyaline Cylinder. Das Gef~ss- 
system der Niere war stark mit Blut geffillt. Zu Blutungen war 
es nirgends gekommen. 

Es fehlten alle entzfindlichen VerKnderungen. 
Die Glomeruli and ihre Kapseln boten, wie schon erw/~hnt~ 

ein durchaus normales Ansehen. Die Nierenkapsel war nicht 



376 

verdickt. Nirgends waren kleinzellige Infiltrationsheerde oder 
�9 ~ltere bindegewebige Nat'ben anzutreffen, welehe sonst ein nahezu 
regelms Befund in den Nieren yon Alkoholikern sind. 

l)ieses Fehlen der entziindliehen Erseheinungen, welche 
sonst nnter dem Einflusse des ehronisehen Aleoholismus ent- 
stehen, giebt den besehriebenen Ver/inderungen des Nierenepithels 
eine besondere Bedeutung. 

Es geht daraus hervor, dass dieselben degenerativer, nieht 
entziindlieher Natur sind. Das Zustandekommen dieser Degene- 
ration wird durch den ehronisehen Aleoholismus nieht erkl~irt. 
Aueh degenerative Ver~inderungen des Herzfleisehes, wie sic in 
diesem Falle gefunden wurden, sind als Folgezustand der chroni- 
sehen Alkoholvergiftung nieht bekannt. Dagegen erinnern die 
Befunde an Iterz und Nieren an die destructive Naehwirkung 
anderer ehlorhaltiger, narkotischer Gifte anf die Organe. 

Die Vergnderungen, welehe E. Fr~inkel 1) als Naehwirkung 
des Chloroforms auf die mensehliehen Organe naehgewiesen hat, 
sind, abgesehen von einigen Besonderheiten, nut dareh ihre 
st~irkere Intensit~it, nieht im Wesen yon dem Befunde in dem 
beschriebenen Falle versehieden. 

Und ghnliehe Degenerationen sind bei Thieren yon W o l f f  2) 
und Cavazzan i  s) unter dem Einflusse des Chloralhydrates ge- 
funden, dessen pharmakologisehe Wirkung mit derjenigen des 
Chloralamids nahe verwandt, wenn nieht identiseh ist. 

Eine an Sieherheit grenzende Wahrseheiniiehkeit sprieht also 
dafiir, dass die degenerativen Prozesse in Herz und Nieren in 
diesem Falle als Chloralamidwirkung zu betraehten sind. Doeh 
bleibt noeh zu entseheiden, ob dieselben den tSdtliehen Aus- 
gang herbeigefiihrt haben, ob es sieh also nm eine tSdtliehe 
Chloralamidvergiftung handelte. 

Ein sieheres Urtheil wird in dieser Frage kaum abgegeben 
werden k5nnen. 

1) E. Fr~nkel, Ueber anatomischeVer~inderungen dutch Chloroformnach* 
wirkung beim Menschen. Dieses Archiv. Bd. i27. -- Ueber Chloroform- 
Nachwirkung beim ]~{enschen. Dieses Archly. Bd. 129. 

~) Wolff, Ueber fettige Entartung der Organe nach lgmgerem Gebrauch 
yon Chloralhydrat. Bonn. Inaug.-Diss. 

~) Cavazzani~ Azione del cloralio sui reni. Rif. reed. VII. 1891. 
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Ohne Zweifel kann ein Delirium yon der L~nge und Inten- 
sitar wie hier allein zum Tode ffihren. 

Andererseits ist es wahrseheinlich, dass der dureh ein hef- 
tiges Delirium gesehw/iehte Organismus der Giftwirkung des 
Chloralamids einea geringen Widerstand entgegenzusetzen hat. 

Es ist sehr wahrseheinlich, dass die thats/~ehlich naehge- 
wiesenen, dureh das Chloralamid herbeigeffihrten Ver~nderungen 
an Herz und Nieren genfigt haben, um in dem ersch5pften Orga- 
nismus den tSdtliehen Collaps auszulSsen. 

Der thats/~chliche Nachweis von Gewebsveri~nderungen lebens- 
wichtiger Organe durch das Chloralamid giebt die eindringliehe 
Warnung, bei lang anhaltenden, den Organismus schw~chendea 
Aufregungszustgnden mit der Anwendung desselben mSglichst 
vorsichtig zu sein. Doch wird man deshalb auf das Mittel nicht 
verziehten mfissen. Denn durch dis mitgetheilten statistischen 
Angaben fiber die hier bei der Anwendung des Chloralamids 
gemachten Erfahrungen wird bezeugt~ dass diese Nebenwirkungen 
eine besondere Ausnahme darstellen. 

Eine weitere Frage ist die~ ob es irgendwelehe klinischen 
Symptome giebt, welche eine toxische Chloralamidwirkung recht- 
zeitig erkennen lassen. 

In dem besehriebenen Falle war vor der Autopsie an die MSg- 
lichkeit einer solchen gar nicht gedacht women, da Herz und 
Nieren normal zu arbeiten schienen and auch sonst, etwa yon 
Seiten der Athmung oder des Gef/isssystems, kein Symptom be- 
merkt wurde, das die Gefahr hi~tte erkennen lassen. 

Doch war es denkbar, dass hier noeh manches fibersehen 
sein konnte. Vor Allem der Einfiuss des Chloralamids auf den 
Stoffweehsel und die Stoffwechselprodukte im Harn waren, wie 
in anderen F~llen, so auch in diesem nicht geniigend untersueht 
women. Ieh habe daher dutch ein Jahr hindurch eingehende 
Untersuchungen fiber den Chloralamidharn gemacht, um festzu- 
stellen, ob nieht abnorme Bestandtheile dureh das Chloralamid 
hervorgerufene StSrungen des Stoffwechse]s aufdecken wfirden. 

Bisher sind nur wenige Beobachtungen fiber den Chloral- 
amidharn bekannt geworden. 

Hagemann und S t rauss  1) fanden bei regelmKssigen Unter- 
1) a. a. o. 

hrchiv  f. pathol. Anat. Bd. 136. Hft. 2. 2 5  
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suehu.ngen des Hams i~hrer mi~ Chloralamid behandelten F~lle 
nieraals etwas Abnorraes. 

Auch Air (a~ a. O.) hat nichts Auffi~lliges ira Chloralamid- 
harn gefundem 

Eingehendere Mittheitungen verdanken wit Gordon1). Auf 
Grund zahlreicher Versuche kam er zu dera Ergebniss, dass die 
Harnstoffausscheidung nach kleinen Chloralamidgaben (0,3--0,6 g) 
vergrSssert, nach grossen (2--3 g) dagegen verraindert werde. 

Bei beiden land er eine verrainderte Ausseheidung yon Phos- 
phaten. Die Urinraenge wurde durch kleine Gaben nicht wesent- 
lieh beeinflnsst; bei grSsseren trat dagegen eine Verrainderung 
der Menge ein. 

Farbe, Geruch und die normale, saute Reaction des Harnes 
wurden nieht ver~ndert. 

Albumen k.onnte in keinem Falle naehgewiesen werden. 
Ira Harn unserer Deliranten, welehe Chloralaraid erhalten 

hatten, wurde oft Eiweiss und nicht selten in betr/~chtlicher Menge 
gefunden. Es entzieht sieh jedoeh der Beurtheilung, ob und wie 
weir diese Albuminurie durch Chloralaraid mitbedingt war, da 
das Delirium s sehon an sich sehr h~iufig, nach Kru:ken- 
berg in 52 pCt. der F~lle eine voriibergehende Albmninurie zur 
Folge ha t .  In dera Fall von Ch!oralamidvergi~tung, fiber welchen 
oben berichtet ist, warde kein Albumen bemerk~. 

Bei Kaninchen, welche krMtige Dosen Chloralaraid (1,0 und 
raehr) erhalten batten, f~nd ieh in der Mehrzahl der F~lte geringe 
Mengen Eiweiss im ~arn. Wtu'de Chloralaraid lKngere Zeit bin- 
dutch injicir~, so konnte ich mehrfach die Entwiekelung einer mit 
minimalen Spuren beginnenden, allm/thtich s~rker werdenden 
Albuminurie verfolgen. 

In eine~m Falle dieser Art war die Alburainur~i,e area ]etzten 
Tage vor dem T~de his 3 pro mille anges~iegen (bestirarat rait 
dem Esbaeh'sehen Albuminometer). In einera anderen stellte 
sieh mit der zunehraenden Albaminurie ein in~tensives Oedem 
der Gen~talien ein. 

Merkwfirdiger Weise seheint der Chloralaraidharn bisher 
noch nicht auf reducirende Substanzen ei,ngeheud gepriift zu sein. 

~) J. Go~don, A conr to the study of chloralamide. Brit. reed. 
Journ. 1891. Mai 16. 
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Nur Kny (a. a. 0.) erw~hnt in einer beil~ufigcn Fussnot~ duss er 
im Ham eines Hundes, we]cher 12 g Chloralamid erha|ten h~t~e: 
Urochloralsi~ure in grosset Menge nachgewiesen habe. 

Auf Traubenzuckergehalt ist bisher, nach den vorliegenden 
Berichten zu schliessen~ nieht untersucht worden. 

Mir schien es der Miihe werth, diese Liicke auszuffillen. 
Denn fiber redueirende Substanzen im Chloralhydratharn hat 
sich eine interessante~ vorl~ufig abgeschlossene Controverse ab- 
gespielt. Da dem Chloralamid analoge chemische und toxische 
Wirkungen wie dem Chloralhydrat zugesehrieben werden, so 
musste es lohnend sein, auch in dieser Beziehung den Chloral- 
amidharn mit dem Chloralhydratham zu vergieichen. Im Jahre 
1874 hatten nehmlich Fe l t z  und R i t t e r  1) im Chloralharn in 
zwei F/~llen das Auftreten yon Zucker beobachtet, und zwar bei 
ttunden, welche das Mittel in starker LSsung direct in die Venen 
eingespritzt bekommen hatten. 

Sie wiesen den Zucker naeh dureh die Reduction yon Kupfe r -  
h y d r a t  zu Kupferoxydul, durch die Br/~unung des mit Kalilauge 
erhitzten Urins, vor AHem aber durch die alkoholische Hefeg~hrung. 

Im Jahre 1876 berichtet L e v i n s t e i n  ~) fiber einen Fall, 
wo in selbstmSrderiseher Absicht 20--24 g Chloralhydrat auf 
einmal genommen waren. L e v i n s t e i n  fund einen Urin, welcher 
schwefelsaures Kupfer lgste, und beim Erw/irmen redueirte und 
der nach Zusatz Yon Alkalien and Wismut sieh beim Erw~rmen 
schw/~rzte. Die polarimetrische Untersuchung ergab eine Rechts- 
drehung der Polarisationsebene um 1,9 and die Gs 
deckte die Anwesenheit einer stark g~hrenden Substanz auf. 
Auf Grund dieser Proben nahm L e v i n s t e i n  eine toxische Melli- 
turie an; dieselbe dauerte 3 Tage lang. Erst am 4. Tage nach 
der Vergiftung war der Ham frei yon Zucker. 

Die Befunde von Fe l t z ,  RitCer and L e v i n s t e i a  warden 
durch von Met ing  and Muscu lus  a) in Frage gestellt. Diese 

1) Fe,ltz und Rir De l'action du chloral sur le sang. Compt, rend. 
T. 79. p. 324. 

3) Le vinst:ein ~ Zur Patho]ogie,der acuten Morphium-und acuten Chloral~ 
vergiffungen. Berl. klin. Wochenschr. 1876. No. 27. 

s)  v. Mering und Musculus, Bet. d. deutseh, chem, Gesellsch. Bd. VIII. 
!875. S. 663. 

25 * 



380 

Forseher bestreiten das Vorkommen von Traubenzucker im Chlo- 
ralharn, da ihre Gi~hrungsproben stets negativ ausfielen. Sie 
wiesen dagegen im Chloralharn die Anwesenheit einer links- 
drehenden S~ure, der Urochlorals~iurel) nach; in Form dieser 
S~ure verl~isst der grSsste Theil des eingeffihrten Chloralhydrats 
den Organismus. 

Diese S'~ure hat dutch ihre reducirenden Eigenschaften in 
ihren Reaetionen eine gewisse Aehnliehkei~ mit dem Trauben- 
zueker. Wie der letztere brgunt sie sich beim Kochen mit 
Kalilauge. 

Ein e Bestgtigung dieser Angaben spreehen die Untersuchun- 
gen E c k h a r d ' s  2) aus. Auch er bestreitet auf Grund eingehen- 
der Versuche das Vorkommen yon Zucker im Chloralharn. Das 
Fehlen des Zuckers im Chloralharn ist ffir ihn sogar die Grund- 
lage einer Reihe von Thierversuchen, welche zeigen sollen, dass 
die Chloralnarkose das Zustandekommen der Melliturie nach der 
Piqufire verhindert und dass der Zuekergehalt ira Ham yon 
Thieren, welche den Zuekerstich erhalten batten, auf Chloral- 
injectionen schneller wie sonst schwindet. Daher empfiehlt Eck- 
hard alas Chloral geradezu als ein Heilmittel gegen den Diabetes 
mellitus und beriehtet fiber einen Fall, in welehem die Menge 
und tier Zuekergehalt des Harnes unter Chloralgebraueh erheblich 
abnahmen. 

Seitdem gilt die Angabe, dass bei Chloralvergiftung Zucker 
im ttarn auftrete, ffir nieht best~tigt, irrig 3) und es sehien, dass 
die friiheren Beobaehter sich dureh die reducirenden Eigenschaften 
tier Uroehlorals~ure h~tten t~uschen lassen. Als dann das dem 
Chloralhydrat nahe verwandte Chloralamid in Anwendung kam, 
durfte man bei ihm die gleiche Wirkung auf den Ham voraussetzen. 

Auff~lliger Weise jedoch haben meine Untersuehungen des 
Chloralamidharns zu einem abweichenden Ergebniss gefiihrt. 

1) Vergl. auch Kfilz, Ueber Urochloralsfiure und Urobutylchlorals~ure. 
Centralbh f. d. reed. Wissensch. 1881. No. 19. Pflfiger's Archly. 1882. 
XXVIII. S. 506. -- Borntri~ger, Ueber die Entstehung der Uro- 
chlorals~ure und die Beschaffenheit des Chloralharnes. Marburg 1879. 

~) E ckhard, Ueber den Einfluss des Chlora]hydrates auf gewisse experi- 
mentell zu erzeugende Diabetesformen. Arch. f. exper. Pathologie und 
Pharmakologie. 1880. 

~) ttarnack~ Arzneimittellehre. S. 595. 1883. 
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Ieh land, dass naeh Chloralamid beim Menschen schon naeh 
arzneilichen Gaben Traubenzucker im Ham vorkommt. 

Den sicheren Nachweis des Traubenzuckers fiihrte ich in 
erster Linie dm'ch die G~thrungsprobe; dieselbe wurde stets mit 
den bekannten Vorsichtsmaassregeln ~ausgeffihrt. 

Ein mit Wasser und Here besehiektes Controlriihrchen stellte 
lest, class die Hefe selbst yon g~hrungsf~higen Stoffen frei war, 
und ein anderes mit Traubenzuekerliisung und Hefe gefiilltes 
sieherte ihre Wirksamkeit. 

Ausserdem koehte ieh regelm~issig den Harn grfindlich, bevor 
ich die G~hrungsprobe anstellte, um reich vor Ti~uschungen 
durch absorbirte Luft zu bewahren. 

Bei einer Temperatur yon 24--300 begann die GBhrung der 
zuckerhaltigen Harne rasch und hatte meist sehon nach 2--3 
Stunden zu einer betr~chtlichen Gasansammlung geffihrt. 

Nach 12 Stunden war in einer Reihe yon Fi~llen die ganze 
Fliissigkeitss~ule der G~hrungsrShrchen dureh Gas Verdr~ngt. 

Proben, welehe innerhalb der ersten 12 Stunden kein sicheres 
Resultat ergeben hatten, wurden nicht als positiv gereehnet. 
Denn bei l~ngerem Zuwarten erhielt ich aueh in den Control- 
proben (Hefe mit Wasser) eine geringe GasentwiekelUng, welche 
auf die bekannte Se]bstg~thrung der Hefe bezogen werden muss. 

Zur weiteren Sieherung meines Befundes untersuehte ich 
aueh die wesentliehen G~hrungsprodukte. 

Das bei tier GBhrung entstandene Gas wurde dutch Kali- 
]auge absorbirt, welehe mittelst einer gebogenen Pipette in den 
gesehlossenen Sehenkel des G~hrungsrShrehens gebracht wurde. 

Wurde das Gas durch Barytwasser hindurehgeleitet, so ent- 
stand ein weisser 1Niedersehlag yon kohlensaurem Baryt. Damit 
ist festgestellt, dass es sieh um Kohlens~ure handelt. 

Ferner konnte in dem ausgegohrenen tIarn Alkohol nach- 
gewiesen werden. 

Eine grSssere Portion ausgegohrenen Harnes wurde destillirt, 
dann das Destillat mit Natronlauge und JodjodkaliumlSsung ver- 
setzt. Bei l~ingerem Stehen fiel ein gelber krystalliniseher 
~Niedersehlag yon unverkennbarem Jodoformgerueh aus, tier 
mikroskopiseh aus seehsseitigen Tafeln bestand. Die Legal'sehe 
Aeetonprobe, welche mit demselben Destillat vorgenommen wurde, 
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hatte ein negatives Ergebniss. Die Jodoformreaction konnte also 
nur auf die Anwesenheit yon Alkohol im Destillat bezogen 
werden, 

Es war also bewiesen, dass die G~hrung des Chloralamid- 
harnes in der That eine alkoholische Zuckervergi~hrung ist. 

Dementsprechend wurde regelmiissig eine erhebliche Ab- 
nahme 1) des specifischen Gewichtes nach beendeter G~hrung 
beobachtet. Die grSsste Differenz war 1035 vor der G~hrung~ 
1007 nach ahgelaufener Gi~hrung. 

Neben der G~hrungsprobe habe ich in der Mehrzahl der Fs 
zur Controle die Phenylhydrazinprobe in bekannter Weise gemaeht. 
Das Resultat deckte sich durchaus mit den Ergebnissen der Gi~h- 
rungsprobe. Wo dieselbe positiv ausgefallen war, konnte ieh 
auch den Traubenzueker als Phenylglykosazon darstellen. Ieh 
erhielt dann einen gelhen oder gelbbrgunliehen krystallinischen 
Niedersehlag, welcher mikroskopisch neben gelben amorphen KSr- 
nern aus feinen gelben~ zu Strahlensternen oder lockeren Garben 
zusammengeffigten Nadeln bestand. 

In dritter Linie untersuehte ich mit dem Polarimeter auf 
Zucker ~). 

Die polarimetrisehe Untersuchung gab nieht nut eine weitere 
Best~tigung des qualitativen Befundes, sondern auch zugleich 
eine quantitative Bestimmung der vorhandenen Traubenzucker- 
menge Naeh ihrem optischen Verhalten zerfallen die Chloral- 
amidharne in zwei Gruppen~ in rechtSdrehende and in links- 
drehende. 

Bei der ersteren war Zuckergehalt yon vorne herein wahr- 
seheinlieh und wurde in der That regelm~issig nieht nut dureh 
die gewShnliehen Zuekerreaetionen~ sondern auch dureh die Gi~h- 
rungsprobe ~ best~tigt. 

Ein Beispiel dieser Art giebt das Protoeoll :No. I. 

1) Die Differenz der specifischen Gewichte vor und nach der G~hrung 
h~tte ich zur quantitativen Bestimmung des Zuckergehalts mit Hiilfe 
der empirisch festgestellten Robert?schen Zahl benutzen kSnnen, doch 
waren die Ar~ometer, welche mir zur Verffigung standen, nicht fein 
genug, um quantitative Bestimmungen mit ihne~ auszuffihren. 

~) Die polarimetrischen Bestimmungen wurden mit einem Halbschatten- 
Polarimeter yon ttaensch und Schmidt ausgeffihrt. 
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~0. I. 
Delirant O. (in der Tobzelle) am 17. Juli 1892 Chloralamid 9,0 g. --  

Urin vom ~Iorgen des 18, Juli 1892. 
h. Farbe: dunkelgelb, klar. Spec. Gew.: 1033. Reaction: sauer. Kein 

Eiweiss. 
Trommer '  sche Probe: Der Urin 15st reichlieh Kupfersulfat mit ]azur- 

blauer Farbe und giebt beim Erw~rmen schon vor dem Kochen einen reich- 
lichen gelbrothen Niederschlag. 

Nylander ' sche  Probe:  Beim Kochen intensiv sehwarzbraune~ undurch- 
sichtige F~rbung des Urins, welche beim Stehen als schwarzbrauner~ pulve- 
riger Niederschlag ausf~llt. 

G~hrungsprobe:  positiv. 
Die ganze Flfissigkeitss~ule im G~hrungsrShrchen ist durch Kohlens~ure 

verdr~ngt. 
Die polarimetrische Untersuchung ergiebt eine Rechtsdrehung um 

0~5 pCt. 
B. 200 cam tiara werden mit l~efe versetzt und zweimal 24 Stunden 

bei 25 ~ stehen gelassen. 
Der ausgegohrene ttarn hat ein specifisches Gewicht yon 1022. 
Die polarimetrische Untersuehung desselben ergiebt eiae L inksdrehung  

um lpCt. 
Der mit Ka]ilauge alkalisch gemachte Ham 15st Kupfersulfat, aber in 

erheblich geringerer Menge wie vor der G~hrung. Beim Kochen entf~rbt 
sich die blaue LSsung und nimmt eine blasse~ gelbgrfinliche Farbe an. Erst 
nacb l~ngerem Kochen f~llt ein reiehlicher~citronengetber Niederschlag ads. 

Mit Kalilauge gekocht br~unt sich der ausgegohrene tIarn. 
Die Nylander~sche Probe fMlt vSllig negativ aus. 

Aus diesem Protocoll geht hervor, dass in dem untersuchten 
Harne einmal eine rechtsdrehende Substanz vorhanden war. 
So lange der Ham diese Substanz enthielt, gab er charakte- 
ristische Zuckerreactionen (vergl. I A). 

Diese Substanz konnte dutch alkoholische ttefeg~hrung aus 
dem Urin entfernt werden. Und nun kam die Anwesenheit 
einer linksdrehenden Substanz zum Vorschein~ welche die Re- 
actionen der Urochlorals~ure gab. Ihre optische Wirkung war 
vorher offenbar dutch die vorwiegende rechtsdrehende Substanz 
aufgehoben und verdeckt worden. 

Die Differenz der polarimetrisehen Befunde vor und nach 
der G~hrung g~b zugleich ein Maass ffir die Menge der rechts- 
drehenden Substanz. Da der Ham vor der G~hrung um 0~5 pCt. 
rechts drehte, nach der G~hrung eine Linksdrehung yon 1 pCt. 
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ergab, so muss der Harn 1,0~-0,5~1,5 pCt. Traubenzucker ent- 
halten haben. 

In einem Falle, welcher gewissermaassen den Uebergang 
zur zweiten Gruppe der Chlora|amidharne darstellt, fand ich 
einen Sicher zuckerhaltigen Harn, welcher optisch unwirksam 
war. Ich liess ihn vergi~hren. 

Nuch vollendeter Gi~hrung drehte derselbe die Ebene des 
polarisirten Lichtes nach links. Offenbar waren h ie r  die links- 
drehende Urochlora|s~ure und der rechtsdrehende Zucker zu- 
f'~llig in einem solchen Verh~iltniss gemischt, dass ihre entgegen- 
gesetzten optischen Wirkungen sich gorade aufgehobea hatten. 

Die Mehrzahl der yon mir untersuchten F~ille gehSrten 
der zweiten Gruppe der linksdrehenden Chloralamidharne an. 
Dieselbe muss in zwei Unterabtheilungen getrennt werden, in 
zuckerhaltige und in nichtzuckerhaltige ttarne. 

Die Harne der ersten Unterabtheilung gaben die Zucker- 
reactionen, batten durchweg hohes specifisches Gewicht und die 
G~hrungsprobe und die Phenylhydrazinprobe liossen zweifellos 
Zuckergehalt erkennen. 

Nach abgelaufener Gi~hrung war bei ihnen die linksdrehende 
Eigenschaft st~irker gewordon, wiihrend gleichzeitig das specifische 
Gewicht abgenommen hatte. 

Andererseits konnte bei ihnen durch Ausf~llen der links- 
drehenden Substanz~ der Urochlorals~urel), mit Bleiessig die 
rechtsdrehende Eigenschaft des Traubenzuckers zur Geltung ge- 
bracht werden. 

In diesen Fi~llen gab die Zunahme der Linksdrehung nach 
vollendeter G~ihrung das Maass fiir den Procentgehalt an Trauben- 
zucke,'. 

Ein Beispiel dieser Art giebt Protocoll No. II. 
No. II. 

Delirant N. 25. Juni 1892 Choralamid 9 g. 
Urin yore 26. Juni. Farbe: rothgelb. Menge : etwa 1000. Spec. Gew. : 1028. 
Der Harn enth~ilt geringe Mengen Eiweiss und reichtiches Sedimentum 

lateritium. 
A. Der durch Kochen mit Essigs~iurezusatz yon Eiweiss befreite Uria 

15st Kupfersulfat und giebt beim Erw~irmen schon vor clem Kochen einen 
l) Die Urochlorals~,ure kann nach yon ~Iering und Kfilz durch Blei- 

essig ausgef~llt werden. 
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reiehlichen rothgelben Niederschlag; giebt mit Nylander'seher L5sung ge- 
kocht einen sehwarzen Niederschlag. 

Die polarimetrische Untersuchung ergiebt eine Linksdrehung yon --0,3 pCt. 
Die G~hrungsprobe f~llt positiv aus. Drei Viertel der Flfissigkeitss~iule 

im G~hrungsrShrchen sind dutch Gas verdr~ngt~ das atff Kalilaugezusatz 
wieder absorbirt wird. 

B. Der naeh zweimal 24 Stunden vSllig ausgegohren% eiweissfreie Ham 
hat ein specifisches Gewicht yon 1019. 

Er reducirt Kupferhydrat, aber erst nach li~ngerem Kochen. 
Die Nylander'sche Probe hat ein negatives Ergebniss. 
Die polarimetrische Untersuchung ergiebt jetzt eine Linksdrehung yon 

--0~6 pCt. Dieselbe ist also durch die vollendete G~hrung um 0~3 starker 
gewerden. Das entsprieht einem Zuckergehalt yon 0~3 pCt. 

C. Eine dritte Probe des Earns wird ausgef~llt: 
1) mit essigsaurem Blei; 
2) mit Bleiessigl). 

Das Filtrat wird auf dam Wasserbade eingeengt and ergiebt jetzt im 
Polarimeter eine Rechtsdrehung yon -i-0~5 pCt. 

Die zuckerfreien linksdrehenden Chloralamidharne endlich 
sind meist yon mittlerem speeifischen Gewichte. In einzelnen 
F~illen freilich fand i~h hochgestellte, sparsame Urine von einem 
specifischen Gewicht bis 1030. 

Ganz abgesehen yon dem negativen Ausfall der Gs s- 
und der Phenylhydrazinprobe unterscheiden sie sich in mehreren 
Punkten ganz constant yon den zuckerhaltigen Chloralamid- 
harnen. 

Die Nylander'sehe Probe hat bei ihnen stets ein negatives 
Resultat, w~hrend alle traubenzuckerhaltigen ttarne mit derselben 
einen mehr oder weniger reichlichen schwarzbraunen Nieder- 
schlag geben. 

Auch der zuekerfreie Chloralamidharn giebt mit der Trom- 
mer'schen Probe einen gelben Niederschlag. 

Doch unterscheidet sich die Art, wie die Reaction eintritt 
in jedem Fall yon der Reduction durch einen zuekerhaltigen 

~) Die vSllige Entfernung der mit Bleiessig fgdlbaren Substanzen nabm 
nahezu drei Tage in Anspruch. Die yon dem reiehliehen Bleinieder- 
schlage abfiltrirt% vSllig klare Fl~issigkeit liess bei llingerem Stehen 
noeh einen nicht unbetr~ichtlichen Niederschlag ausfallen~ der sich auf 
vorsichtiges tropfenweises Zusetzen yon Bleiessig noch vermehrte. Erst 
am 3. Tage wurde ein Filtrat erhalten~ das auch bei weiterem Blei- 
essigzusatz dauernd klar blieb. 
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Chloralamidharn. W~hrend dieser reichlich Kupfersulfat liist 
und beim Erw~rmen schon vor dem Kochen einen gelbrothen 
Niedersehlag ausfallen l~sst~ 15st der zuckerfreie Chloralamidharn 
relativ wenig. Die blaue Liisung entf~rbt sich beim Kochen 
und nimmt einen blassen, grfingelbliehen oder gdinbr~unlichen 
Ton an. Erst beim Stehenlassen~ bisweilen erst nach wieder- 
holtem Aufkochen f~llt ein reichlicher, bald citronengelber, bald 
ockerfarbener Niederschlag aus. 

Dagegen gleicht der Befund bei den Harnen dieser Gruppe 
vollkommen demjenigen der zucl~erhaltigen Chloralamidharne 
nach vollendeter G~ihrung, wie ein Vergleieh des Untersuchungs- 
protocolles No. III mit No. IB und No. IIB zeigt. 

No. III. 
Delirant 1~. Am 9.6. Juni 3,0 g und am It7. Juni 9,0 g Chloralamid. 
Morgenharn yore 28. Juni. Farbe: dunkelgelb. Spec. Gew.: 1019. Der 

Ham enthiilt kein Eiweiss~ er 15st Kupfersulfat mit blauer Farbe. Erst 
nach l~ngerem Kochen fiillt ein reichlicher~ gelber Niederschlag aus. 

Mit Kalilauge gekocht briiunt sich der garn . .  
Die Nylander'sche Probe f~llt negativ aus; ebenso die G~brungsprobe. 

Die polarimetriscbe Untersuchung ergiebt Linksdrehung yon --0,8 pCt. 

Diese Beobachtungen liefern also den Beweis, dass im 
Chloralamidharn Traubenzucker vorkommt. Doch geht bereits 
aus den mitgetheilten Daten hervor, dass diese Wirkung des 
Chloralamids nieht in jedem Falle eintritt. Um nun auch fiber 
die H~iufigkeit der Melliturie und die Bedingungen ihres Auftretens 
ein Urtheil zu bekommen, habe ich dutch 1 Jahr hindureh die 
Chloralamidharne von Deliranten untersucht, yon welchen ieh 
festgestellt hatte, dass vor der Einnahme des Mittels ihr Itarn 
zuckerfrei gewesen war. Die Urine derjenigen Kranken, welehe 
3 g eingenommen hatten~ untersuchte ich nur dann, wenn hohes 
speeifisehes Gewicht auf die MSgliehkeit eines Zuekergehalts 
hinwies. 

Es war nur ein einziger Fall dieser Gruppe~ in we]ehem 
Zueker naehgewiesen werden konnte. Die Itarne naeh gr5sseren 
Chloralamidgaben (6--12 g pro die) wurden ausnahmslos einer 
eingehenden Untersuehung unterzogen. 

Ich verffige im Ganzen fiber 214 F~lle und gebe die H~ufig- 
keit der Melliturie in der folgenden kleinen Tabelle an: 
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Chloralamid, 
Tagesgabe 

3 g  

6 -  
9 -  

1 2 -  

Zahl Davon hatten 
der F~lle zuckerhalt igen 

t tarn  
1 1 

76 6 ~ 7~9 pCt. 
135 45 ----- 33:3pCt.  

2 2. 

Sa,: ~14 

Die Zahl der Beobaehtungen 

54 = 25,2 pCt. 

in dieser Tabelle entsprieht 
der Zahl der Patienten, von welchen die Harne stammten, nicht 
etwa tier Zahl der untersuchten Urine. 

Als zwei Beobachtungen wurde ein Fall nur dann gereehnet, 
wenn der betreffende Patient nach l~ngerer Pause in Folge eines 
Recidives seines Deliriums auf'sNeue Chloralarnid bekommen hatte. 

Die H~ufigkeit der Melliturie, wie sie aus diesen Zahlen 
hervorgeht, ist sicherlich nicht zu hoch berechnet. 

Nieht so bestimmt kann ich daffir eintreten, dass sie nicht 
zu niedrig gegriffen ist. 

Ich habe nehmlieh rnehrfach, urn die Dauer der Melliturie 
zu bestimrnen, die einzelnen Harnportionen yon Kranken getrennt 
in besonderen Gef/~ssen auffangen lassen, auf welchen die Zeit 
des Wasserlassens genau vermerkt wurde. Ich fand, dass bis- 
weilen die Zuckerausscheidung nut wenige Stunden dauert. 

Bei einem Deliranten in der Tobzelle, bei welehem das 
Auffangen der Gesammturinmenge unmSglich ist, kann daher eine 
wirklich vorhandene Melliturie der Beobaehtung vSllig eutgehen. 

Nach dieser Erfahrung babe ieh in einer Reihe yon F/~llen 
die Patienten rnehffaeh in tier Nacht zum Wasserlassen auf- 
fordern lassen. In einem Falle konnte ich in der That in dem 
hTachtharn mit aller Sicherheit Zucker nachweisen, wiihrend tier 
am anderen Morgen gelassene Urin keine Spur mehr davon ent- 
hielt. Es ist also rnSglich, ja wahrscheinlieh, class einige dieser 
voriibergehenden Melliturien in Folge der ersehwerten Beob- 
achtung mir entgangen sind. 

In tier Mehrzahl der Fi~lle fi'eilieh hielt die Melliturie l~nger 
an, rneist 1--3 Tage. Die l~ngste Dauer, welche ieh beobaehten 
konnte, sind 7 Tage nach einer (einmaligen)Tagesgabe yon 9 g. 

Bei einem Kranken wurde nach Ablauf einer 3ti~gigen Mel|it- 
urie durch innerliche Darreichung yon 200 g Traubenzucker ein 
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Recidiv der Melliturie yon lOt~giger Dauer hervorgerufen, tiler 
bestand also noch nach Ablauf der toxischen Glykosurie eine 
verminderte Assimilationsf~ihigkeit ffir Traubenzucker. In 3 an- 
deren F~llen fiel dieseL" Versuch negativ aus. 

Aueh der Grad der 5felliturie ist verschieden. 
In einzelnen Fs waren bur geringe Mengen yon Zucker 

naehzuweisen. Es waren dies Harne~ die mit der Nylander ~- 
schen LSsung noch Schwarzfi~rbung gaben und mit t]efe versetzt 
eine, wenn auch nur geringe G~ihrung erkennen liessen. Die- 
selben gaben bei der polarimetrisehen Untersuchung einen Zucker- 
gehalt yon etwa 0,1pCt., den ich mit dem Polarimeter, das 
mir zu Gebote stand, nieht genau bestimmen konnte. In der 
Mehrzahl der F~lle dagegen wies bereits die Intensit~ der 
G~hrung anf einen stiirkeren Zuckergehalt him tiler konnte 
ich durch die Combination der Ergebnisse der polarimetrisehen 
Untersuchungen vor and nach der G~ihrung ffir die Menge des 
vorhandenen Zuckers ein Maass gewinnen. 

Von 36 F~llen, die ich in dieser Weise genau untersuchte, 
hatten 21 einen Zuckergehalt von 0,2 bis 0,5 pCt., 9 his 1~0 pCt., 
5 bis 2 pCt., einer einen Znekergehalt yon 2,2 pCt. Die h5chsten 
Werthe, welehe ich beobachtete, sind also 2 pCt. und 2,2 pCt.1). 

Aus diesen Angaben geht hervor, dass die Melliturie nach 
Chloralamid im Allgemeinen yon kurzer Dauer und geringer 
%ntensitii.t ist. 

5[ur in einem Falle erhielt ieh eine Zuekerausseheidung, 
welche in jeder tIinsicht welt fiber die bisher gegebenen Grenzen 
hinausging. Ich babe denselben bisher bei Seite gelassen~ um 
ihn jetzt ffir sieh genau zu bespreCben. 

Am 1. M~rz 1893 wurde der 37j~hrige Arbeiter Erdmann wegen Delirium 
tremens in das Delirantenhaus gebracht. Er sollte am Morgen des 28. Februar 
einen epileptischen Anfall gehabt haben und war darauf unruhig and ver~ 
wirrt geworden. 

Bei der Aufnahme war er orientirt uad ruhig. Ausser einem starken 
Tremor uad einer gewissen Uaruhe in den Gliedern konnte nichts Krank- 

~) Prof. No. 9: 1) Urin nach 9 g. Drehung rechts + 0 , 9  pCt. Der vSllig 
ausgegohrene I=Iarn dreht links - -  1,3 pCt ,  also Zuekergehalt ~-~ 0~9+1~3 

�9 2~'2 pCt. 
Prot. No. 36 : 2) Urin nach 9 g. Dreht rechts + 0 , 8  pCt. Der vSllig 

ausgegohrene Ham dreht links - -  1i2 pCt., also Zuckergehalt ----- 9~0 pCt. 
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haftes bei ihm nachgewiesen werden. Die Pupillen reagirten prompt auf 

Belichtung. Die Zunge war frei yon Verletzungen. I)er tlarn enthielt weder 
Eiweiss noch Zacker (G~hrungsprobe). 

Im Laufe des Tages wurde der Patient unruhig and erhielt daher 9 g 
Chloralamid in drei Einzelgaben ,qon 3 g. 

Am 2. M~rz warden im Ham 0,7 pCt. Zucker gefimden. Der Kranke 
erhielt im Laufe dieses Tages noch 6 g. Am 3. M~rz war jedoch der Zucker- 
gehalt auf 0,2 pCt. gesunken und yore 4. M~rz an war der Ham zuckerfrei. 

Epileptische Anf~lle kehrten im Krankenhause nicht wieder. Doch wurde 
der Kranke am 7. M~rz auf's Neae unruhig und bekam daher an diesem 
Tage wieder 6 g. Am 8. M~rz enthiett der ttarn 4 pCt Zueker. Der Kranke 
erhielt nun kein Chloralamid mehr. Gleichwohl blieb jetzt die Melliturie ffir 
lgmgere Zeit bestehen (vergl. die Tabelle). 

Datum. 

1.Mfirz 
2. 
3 .  - 

4. 
5. 
6. 
7 .  - 

8. 
9. 

10. 
11. 
12. 
13. 
14. 
15. 
16. 
17. 
i8. 
19. 
20. 
21. 
22. 
23. 
24. 
25. 
26. 
27. 
28. 
29. 
30. 
31. 

Tages- 
menge 

( Y O n  

Mittag zu 
Mittag). 

6~o (2) lo~2 
1200 1020 
15oo 1010 
18oo 1008 
3000 1009 
3000 1012 
2200 1030 
2600 lO35 
2400 1030 
2OOO 1031 
2200 1028 
2300 1027 
3200 1027 
4500 1025 
520O 1027 
6500 1o25 
6300 1027 
5000 1025 
3000 1026 0 
2600 1016 0 
3000 1009 0 
2600 1010 0 
2600 1008 0 
2900 1007 0 
2900 1007 
2600 1012 0 
2400 1010 0 
2200 1005 
2900 1005 
3000 1011 

Zucker- 
Spec. gehalt 
Gew. w s. in pCt. 

Gesammt- 
menge des 

ausgeschie- 
denen 

Zuckers 
in g. 

Bemerkungen. 

0 
0,7 
0,2 
0 
0 
0 
0 
4 
5,3 
3,4 
4,3 
3,6 
3:2 
6,3 
5,3 
5,3 
5,2 
5,6 
5,2 
4,2 
1~2 
0,2 
0,1 
0,1 

unter 0,1 
0 
0~9 
0,4 
0 
0 
0:1 

0 

88 
137,8 
81~8 
86,0 
79,2 
73,6 

201,6 
238,5 
275:6 
338,0 
35~,8 
260,0 
126,0 
31,2 

6,0 
2,6 
2,6 
? 

23,4 
9,6 
0 
0 
3~0 

9 g Chloralam'id. 
6 -  
Kein Chloralamid. 

6 g Chloralamid. 
KeinChloralamid mehr. 

Brodzulage. 

Strenge Diabetesdi~t. 
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Tages- ] 
I menge I 

Datum.] (yon ] 
]Mittagzl ] 
I Mittag). 

Spec.] Ei- 
Gew.]weiss. 

l~April 2200 1012 
2. 2400 1012 
3. 1900 1014 
4. 1800 1019 
5. 1900 1014 
6. 1800 I016 
7. 2200 1016 
8. 2300 1010 
9. 9500 1013 

10. 2200 1015 
11. 2400 1016 
12. - 2600 1020 
13. - 2800 1020 
14. - 2500 1018 
15. - 2500 1013 
16. - 3000 1011 
17. - 3200 1014 
18. 2800 1013 

Am 13. M~rz wurde 

0 
0 
0 
0 
0 
0 
0 
0 
0 
0 
0 
0 
0 
0 
0 
0 
0 
0 

dem 

Zucker- 
gehalt 

in pCt. 

0 
0 
0,2 
0,2 
0,3 

Spuj 
o 
o 
o 
o 
o 
0,9 
0~3 
0,2 

Spin 
o 
o 
o 

Gesammt- 
menge des 
ausgeschie- 

denen 
Znekers 

in g. 

0 
o 
3,8 
3,6 
5,7 

0 
0 
0 
0 
0 
3,5 
8,4 
5,0 

0 
0 
o 

Bemerkungen. 

Bred. 

Kranken eine Brodzulage yon 500 g za seiner 
im Uebrigen gemischten Kost gegeben. Die Folge war eine prompte Er- 
hShung der ausgeschiedenen Zuekermenge, welehe his zu 352,8 g anstieg. 
Zugleich nahm die vorher schon unverkennbare Polyurie jetzt betr~chtliehe 
Dimensionen an (6500 ecru am 17. ~I~irz). 

Andere abnorme Bestandtheile konnten trotz gewissenhafter Naehforschung 
nieht nacbgewiesen werden. Auf Aceton~ Acetessigs~ure und Albumen wurde 
t~glieh~ aber stets mit negativem Resultate untersucht. 

Am 19. M~irz wurde der Kranke auf strenge I)iabetesdi~t gesetzt und 
nun gingen Zuckergehalt und Poiyurie schnell zurfick. Doeh erst yore 
7. April~ also dem 31. Tage seit Beginn der Melliturie~ an blieb der Haru 
dauernd zuckerfrei. 

Die ~orsichtige Rfiekkehr zur gemisehten Diiit brachte ein Recidiv der 
Melliturie yon 4tiigiger Dauer und geringffigiger Intensit~t mit sich (12. his 
15. April). Von da an blieb der ]:Iarn aueh bei gemisclJter Diiit zuckerfrei. 

Am 20. April musste der Patient auf Verlangen aus dem Krankenhause 
entlassen werden. Doeh blieb er in ambulanter Beobachtung. Bis jetzt 
(7. Mai) ist trotz gemischter Kost kein Zucker in seinem ~ttarne wieder auf- 
getreten. 

Wghrend der Zeit, in welcher ich diesen Fall beobachtete, 
drgngten sich mir :oft schwere Bedenken ~nd Zweifel auf. Ich 
fragte reich, ob ich nicht einen /~chten Diabetes mellitus vor 
mir habe, der nut vorher nicht erkannt sei. 
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Doeh war der Ham vor der Einn~hme des Chloralamids 
nachgewiesenermaassen zuckerfrei, ebenso in dem Intervall zwi- 
schen der ersten und der wiederholten Anwendung desselben. 
Die Melliturie stellte sieh ferner im unmittelbaren Anschluss an 

die Anwendung dieses Mittels ein und sic ist jetzt seit Wochen 
bei gemischter Kost dauernd geschwunden. 

Auch die eingehend aufgenommene Anamnese fSrderte niehts 
zu Tage, was einen Verdaeht in der angedeuteten Richtung 
h/itte stiitzen k5nnen. 

Zuckerruhr ist, so viel ich erfahren konnte, in der Familie 
des Kranken nieht vorgekommen. " Sein Vater ist an einem Lun- 
genleiden gestorben, die Mutter und die Geschwister sind gesund. 

Der Kranke selbst, ein krMtiger robuster Mann ist nach 
seiner Angabe bisher nic ernsflich krank gewesen. Er ist Vater 
,con fiinf gesunden Kindern. Seit 3 Jahren ist er dem Trunke 
ergeben. Doeh h/ilt er sich an den reinen Kiimmel. Bier und 
Wasser trinke er fast gar nieht. Ueberhaupt besteht kein auf 
F15ssigkeitsmengen gerichteter Durst bei ihm. Der Apl~etit war 
immer gut, doch nicht gesteigert. In der letzten Zeit vor der 
Aufnahme bestanden Magenschmerzen und Appetitlosigkeit, die 
Folgen gesteigerten Schnapsgenusses. 

Eine Abnahme der K r~fte, Abmagerung oder dergl, hat der 
Kranke nieht bemerkt. Im Krankenhause hat er trotz der Mellit- 
uric um 3 kg an KSrpergewieht zugenommen. Niemals haben 
sieh neura]gische Schmerzen, ttautjucken oder irgend sonst ver- 
d/ichtige Symptome bei ihm gezeigt. Die brechenden Medien 
der Augen sind klar und die Sehschgrfe normal. Die geschlecht- 
lichen Functionen sin'd nicht vcrmindert. 

Ich stehe daher nicht an, auch dies e stgrkere Form der 
Melliturie auf das Chloralamid zu beziehen. 

Besonders interessant ist die Thatsaehe, dass die Intensitgt 
und die Dauer der Melliturie von der gegebenen Dosis unab- 
h~ngig ist. Der hSehste Grad und die l/ingste Dauer wurde 
nach einer einmaligen Gabe yon 6 g beobachtet, w/ihrcnd nach den 
h5chsten Gabon von 12 g eine schnell vorfibergehende Melliturie 
geringen Grades (0,5 pCt. und 0,25 pCt.) geftmden wurde. 

Ferner bekam yon den Patienten, welche die gleiche Menge 
Chloralamid erhalten hatten, nur der angegebene Bruchtheil 
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(naeh 6 g 7,9 pCt., nach 9 g 33,3 pet .)  Melliturie und diese un- 
gleich ]ang und in verschiedener Intensit/it. 

Man muss daher eine Versehiedenheit der individuellen 
Disposition annehmen, eine versehieden stark ausgepr~gte Neigung 
der Organismen, auf die Wirkung des narkotischen Mittels mit 
einer transitorischen Melliturie zu antworten. Bei der grossen 
H/iufigkeit der Recidive des Deliriums hatte ich mehrfaeh Ge- 
legenheit, dieselben Patienten zu versehiedenen Zeiten~ nach 
woehen- bis monatelangen Pausen unter Chloralamidwirkung zu 
stndiren. Aueh dabei kam eine persSnliehe Disposition deutlich 
zum Vorschein. Diejenigen Pgtienten, welche friiher auf Chloral- 
amid Melliturie bekommen hatten, sehieden regelmS~ssig sparer 
nach gleichen Gaben wieder Zueker aus, w~hrend bei denjenigen, 
welche bei der ersten Untersuehung einen zuckerfreien Ham auf- 
gewiesen hatten~ auch spS~ter nach den gleiehen Dosen kein 
Zucker naehznweisen warl). 

Dureh diese Annahme einer persSnliehen Disposition wird 
freilieh eine Erld~/rung der Vorg~nge, auf welchen die Melliturie 
erregende Wirkung des Chloralamids beruht, nicht gegeben. 

1) Zum Beispiel: 
A. 1) Ledje 

am 

B. 

C. 

2) Ledje 

3 )  Ledje 
am 

(Delirium tremens) 
6. December 1892 9 g Chloralamid 
7. 0~5 pCt. Zucker. 
(Aleoholismus chronicus, Delirium abortivum) 
16. Februar 1893 9 g Chlora]amid 
17. 0~6 pCt. Zucker. 
(Delirium tremens) 
11. November 1893 9 g Chloralamid 
12. 2 pCt. Zucker. 

I) Westphulen (hleoh. chr.) 
am 20. November 1892 6 g Chloralamid 

2 I. kein Zucker. 
2) Westphalen (Alcoh. chron.) 

am 27. December 1892 6 g Chloralamid 
28. kein Zucker. 

1) Schr6der (Delir. trem.) 
am 28. November 1892 9 g Chloralamld 
- 29. kein Zucker. 

2) SehrSder (Delir. trem.) 
am 4. Januar 1893 9 g Chloralamid 

- 5. kein Zueker. 
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Dieselbe bietet nur einen kurz zus~mmenfassenden Aus- 
druck der thats~ichlichen Beobachtungen, welche dutch ihren 
wechselnden Befund unter gleichartigen Bedingungen das Ver- 
sti~ndniss des inneren Zusammenhangs erschweren. 

Diese individuelle Disposition kann nicht dutch die Krank- 
heit bedingt sein, welche im einzelnen Fall zur Anwendung des 
Chloralamids die Indication gab. Denn alle yon mir untersuchten 
Kranken waren Alkoholisten bezw. Deliranten. Um einen nahe- 
liegenden Einwand yon vornherein auszuschliessen, will ich 
noch betonen, dass sich unter meinen F~illen keine Alkohol- 
Epileptiker befanden, jedenfalls keine F//lle, in welchen fi'ische, 
epileptische Anf/ille vorlagen. 

Wenn auch die yon Goolden,  Reynoso u. A. behauptete 
Glykosurie im Stadium postepilepticum 1) yon spgteren Beobach- 
tern nich~ bestiitigt ist, mindestens als zweifelhaft befunden 
wurdo, so habe ich doch Werth darauf gclegt, alle derartigen 
Fglle auszuscheiden. Dies wurde mir um so leichter, als im 
Allgemeinen die Epilepsia alcoholica in unserem Delirantenhause 
nicht mit Chloralamid, sondern mit Amylct~hydrat behandelt wird. 

Wie die in Rede stehende individuelle Disposition zur Mellit- 
urie nach Chloralamidgebrauch sich bei anderen, Kranken oder 
gesunden Individuen gussert, wage ich nicht zu entscheiden, da 
mir darfiber Erfahrungen fehlen. 

Es wiire dcnkbar, dass bei einer anderen Gruppe yon unter 
sich gleichartigen Fiillen ein anderes Ergebniss, andere Procent- 
zahlen des Eintretens der Melliturie, seien es nun klcinere oder 
grSssere, gefunden wfirden. 

Thierversuchc, welche ich zur Controle anstellte, entsprachen 
in ihrem Ergebniss durchaus den beim Menschen festgestellten 
Thatsachen. 

~) G o o l d  en  (On diabetes in its relations to brain affections. Lancet. 1854)~ 
R e y n o s o  (Compt. rendus de rAc.  des sciences. 1851), R i n g e r ,  B a r -  
] o w und H el 1 e i" hat ten das Vorkommen einer vorfibergehenden Me]lit- 
uric im Stadium postepilepticum behauptet.  Nach B i n s w a n g e r ( E p i -  
lepsie, in E u l e n  b u r g 's  Real-Encyclop~dle) haben alle sp~teren Autoren 
diesen Befund nicht  besffitigen kSnnen. Nach F 6 r 6  (Les Epilepsies et les 
Epi]eptiques. 1890) sind die fr/iheren Angaben  R e y n o s o ' s  wenigstens 
nicht  durch Thatsachen gest/itzt. Im Allgemeinen ist nach F 6 r 6  die 
postepileptische ~Ielliturie jedenfalls sehr selten. 

Archiv f. pathol. &nat. Bd. 136. Hft. 2. ~ 
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Ieh w~hlto als Versuehsthiere ausgewachsene, gesunde Ka- 
ninchen, welche das Chloralamid subeutan in w~i.ssriger LSsung 
erhielten. Nach 0,5 g habe ich niemals Zucker auftreten sehen, 
aueh nicht wenn das Mittel mehrere Tage hinter einander in 
dieser Dosis angewandt warde. Nach Gaben yon 1,0--1,5 g 
trat bei einem Thei] der Versuchsthiere Zueker im Ham auf. 
Nach 2 g und mehr in einmaliger Tagesgabe beobachtete ich 
regelm~ssig eine vorfibergehende Melliturie. 

Der Nachweis desselben wurde in der gleichen Weise, wie 
bei den Chloralamidharnen von Menschen dutch den positiven 
Ausfall der G~ihrungsprobe und der Phenylhydrazi~probe gefiihr~ 
und ihre Intensit~t dutch die Combination der polarimetrischen 
Befunde vor und nach der G~hrung festgestellt. 

Um weit]~iufige Wiederholungen zu vermeiden, verweise ieh 
auf das Protocoll 

No. IV. 
Grosses kr~ftiges, weisses Kaninchen. KSrpergewicht 3300. 
3 g Chloralamid subcutan. Tiefe Narkose mit er]oschenen Reflexen und 

ver[angsamter Athmung. 
Erholung nach 13 Stunden. Der Urin~ welehen das Thier w~hrend der 

s und der folgenden 12 Stunden l~sst~ wird dutch eine geeignete Ein- 
richtung des K~figs aufgesammelt. Menge: 250cem. Farbe: dunkelrothgelb. 
Reaction: sauer (w~hrend normaler Weise der Ham der Kanineben alkaliseh 
reagirt). Spee. Gewicht: 1036. Geringe Mengen Albumen. 

A. Nach Entfernung derselben durch Koehen mit Essigs~urezusatz und 
naehfolgender Filtration giebt der Ham mit der Trommer~sehen Probe einen' 
gelbrothen Niederschlag ~or dem Kochen~ mit der Nylander'schen Probe 
einen schwarzbraunen Niedersch]ag. G~hrungsprobe: positiv. Phenylhydrazin- 
probe: positiv. Die polarimetrische Uutersuchung ergiebt eine Linksdrehung 
um 2,6 pCt. 

B. Der vSllig ausgegohreue Ham dreht links um 3,5 pCt. Zuckergehalt 
also ~ 0,9 pCt. Die Nylander~sehe Probe jetzt negativ. 

C. Eine mit Bleiessig vSllig ausgefRllte Probe nicht vergohrenen Harnes 
ergiebt polarimetriscb Rechtsdrehung um 1 pCA. 

Fasse ich kurz zusammen, so ist, wie ich glaube, dutch 
die vorgelegten Untersuehungen das u einer transito- 
rischen Melliturie nach Chloralamid sicher erwiesen. Diese 
Melliturie bedeutet ohne Zweifel eine toxische Wirkung des 
Mittels~ eine bemerkenswerthe SehKdigung, welche dasselbe im 
Stoffwechsel des Organismus hervorruft. Beim Menschen tritt 
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diese unbeabsichtigte Nebenwirkung in 25i2 pCt. der F~ille schon 
nach einmaliger Anwendung arzneiiicher Gaben an einer indi. 
viduell verschiedenen Grenze und in individuell verschiedener 
St//rke und Dauer ein. 

Die Untersuchung auf Traubenzucker giebt also ein Urtheil 
fiber die Widerstandsfithigkeit des Organismus gegen die Gift- 
wirkung des Chloralamids und ihre wechselnden Befunde warnen 
vor einer sehematisirenden Anwendung des Mittel s. 

Dieses Ergebniss steht, wie schon oben erwi~hnt, in einem 
auff/illigen Gegensatz zu den Angaben yon Mering's und Eck- 
hard 's  fiber den Chloralhydratharn. 

Eckhard hat bei Kaninchen, welche 1,0 bis 1,25 g Chloral- 
hydrat subcutan erhalten hatten, niemals Trauhenzucker gefunden. 

Das Fehlen yon Zucker ira Chloralharn ist ffir ihtl die 
Grundlage und die Pr~imisse seiner weiteren Befunde. 

Er hat offenbar genau untersucht und sogar der Mhglichkeit 
Rechnung getragen, dass die kleinen Mengen des antifermentativ 
wirkenden Chlorals, welche naeh von Meting in den tIarn 
iibergehen, die GKhrung h~itten verhindern khnnen. 

Abet auch nach Entfernung derselben fielen seine G'Xhrungs- 
proben negativ aus. Nut in einem Falle sah er eine zweifel- 
hafte Kohlens~ureentwickelung. 

Controlversuehe, welche ich mit dem gleichen Versuchsthier 
anstellte, ergaben, dass nach den genannten Dosen Chloralhydrat 
(1,0--1,25 g) Zucker im Harn in der That selten ist. Unter einer 
grhsseren Zahl yon Beobachtungen habe ich nut zweimal nach 
1,0 g Zucker gefunden. 

In beiden Fi/llen war nach der Injection eine tingew5hnlieh 
tiefe Narkose eingetreten, welche in dem einen sogar thdtlich 
endigte. Nach grhsseren Gaben (1,5--1,75) wnrde die Melliturie 
h~ufiger und naeh 2--3  g konnte sic fast ausnahms|os festgestetlt 
werden. Die Untersuchung wurde in der g[eichen I Weise vor- 
genommen, wie diejenige der Chloralamidharne. Die Ergebnisse 
waren den mit Chloralamidharn gewonnenen so ~hntieh, d:ass ich 
reich mit einer Darstellung derselben im Einzolnen geradezu 
wiederholen mfisste. 

Die Minimaldosis Chloralhydrat, naeh weleher Zueker im 
Harn auftritt, ist also ffir die einzelnen Versuehsthiere .versehieden, 
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ebenso wie die narkotische Wirkung des Mittels unzweifelhaft 

bei ihnen in ganz ungleicher St~irke zur Geltung kommt. Wgh- 

rend ein Kaninchen durch eine einmalige Injection yon I g 

Chloralhydrat getSdtet wurde, fiberstanden andere mehrfache In- 
jeetionen yon 2 and 3 31). 

Bei Thieren mit einer solchen Widerstandsfghigkeit gegen 

die toxischen Wirkungen des Chloralhydrates kann die Melliturie 

der Beobaehtung vSllig entgehen, wenn man~ wie E c k h a r d  bei 

Gaben von 1,25 g stehen bleibt. Dean bei diesen bleibt die 

Melliturie aueh dann aus, wenn die Chloralinjectionen in dieser 

Sti~rke mehrere Tage hinter einander wiederholt werden. 

Steigende Gaben dagegen fiihren auch in diesen F~illen an 

einer individuell verschiedenen Grenze zur Zuckerausscheidung 

im tiara.  

Das geht aus dem folgenden Versuehe hervor, welchen ich 

der Kfirze wegen in Form einer Tabelle wiedergebe. 

Protoe011 No.V. 
Graubraunes gesundes Kaninchen weiblichen Geschleehts. KSrpergewicht : 

2150 g. 

Chloralinjection Urinmenge w~th- 
rend der fo]gen- Spec. Albu- Zueker. 

Datum. Dosis. den '2.4Stunden. Gew. men. 

g ccm pCt. 

12. Febr. 1893 0,5 Keine Narkose 95 1014 - -  - -  
13. 0,5 350 lOl2 - -  
14. 0,5 495 1010 --  
15. - 0,5 200 1019 Spur - -  
16. 1,0 90 1023 - -  
17. - 1,0 135 1017 - -  
18. 1~0 420 1012 --  
19, 1~0 410 1012 --  
20. 1,25 Narkose 25O 1014 --  
21. - 1~25 240 1021 --  
22. - 1~5 250 1021 -- 
23. - 1~5 430 1013 - -  
24. 1 ~75 410 1032 0~8 

Die ersten Ix ectionen bis zu 1,0 hatten im All emein- 
befinden des Thieres keine wesentliche Aenderung hervorgerufen. 

Es war taunter and frass viel. Die narkotische Wirkung kam 

znm ersten Male nach der Injection yon 1,25 g zum Vorschein. 

1) Ieh verwandte durchweg gesuade~ erwaehsene Kaninchen yon 2--2�89 kg 
Kilrpergewieht. 
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Das Thier schlief auf der Seite licgend, Die Cornealreflcxo und 
die Schmerzempfindung waren erha]ten, die Athmung verlang- 
saint. Nach zwei Stunden wurde es wieder sitzend, aber noeh 
uusicher und taumelnd bei Bewegungeu vorgefunden. 

Melliturie trat, wie aus der Tabelle ersiehtlieh, erst nach 
einer einmaligen Gabe yon 1,75 auf, zugleieh mit einem tieferen 
Grade der Narkose (erlosehene Cornealrefiexe; erhaltene Schmerz- 
empfindung). Merkwfirdigerweise blieben bei demselben Thiere 
Melliturie und Narkose ~) dauernd aus, als dasselbe am 26, 27. 
und 28. Februar je 3 g Chloralhydrat in drei dutch 4st(indige 
Pausen getrenuten Einzelgaben yon l,Og erhielt. 

Aehnliche Erfahrungen babe ich auch bei anderen Thieren, 
sowohl nach Chloralhydrat, wie nach Chloralamidinjectionen ge- 
macht. 

Eekhard ist also ira Unreeht, wenn er das Vorkommen 
einer toxischen Glykosurie bei Thieren nach Chloralhydra~ 
leugnet. 

Die thats~chlichen Beobachtungen, auf welche Eekhard 
sein Urtheil grfindet, k(innen trotzdem durchaus correct sein. 

Denn aus den gesehilderten Einzelheiten geht hervor, dass 
unter den yon ihm gew~hlten Versuchsbedingungen die Melli- 
turie eine Seltenheit ist, welche in einei" kleineren Versuehs- 
reihe dem Beobachter leicht vSllig entgehen kann. Die Wirkung 
der starken Chloralhydratgaben, nach welchen ich nahezu ohne 
Ausnahme Melliturie fand, ist yon Eekhard gar nicht unter- 
sueht worden. 

Oknz iihnlich steht es mit den Angaben yon Mering's, 
welehe Eckhard in seiner Arbeit gegen Feltz ,  R i f l e r  und 
Levins te in  in'sFeld ffihrt, yon Mering "~ hat mehrmals den 
Ham von Menschen untersucht, welche l~ngere Zeit hindurch 
Abends 5 - -6g  Chloralhydrat erhalten hatten. Er konnte in 

l) a) Urin vom 9-6.--27. Februar. Urinmenge 450. Spec. Gew. 1013. 
Kein Zucker. Spur Albumen. 

b) Urin vom 27. und 28. Februar. Menge 430. Spec. Gew. 1015. 
Kein Zueker. Spur Albumen. 

c) Urin yore 28. Februar bis 1. M~irz. Menge 380. Spec. Gew. 1013. 
Kein Zucker. Spur Albumen. 

~) a. a. O. 
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demselben keinen Zucker finden. ,,l)enn wiederholte G/ihrungs- 
versuche fielen negativ aus." Damit ist, genau genommen, nur 
festgestellt, class in den yon v. Mering untersuchten~ offenbar 
nicht sehr zahlreiehen FKIIen nach 5--6 g kein Zueker vorhanden 
war. Es ist nicht einmal ausgeschlossen, dass naeh Gaben yon 
5 - -6g  Chloralhydrat keine Melliturie vorkommen kann. Die 
oben dargestellten Erfahrungen mit dem in der Wirkung analogen 
Chloralamid maehen es sogar wahrscheinlieh, dass in einer 
grSsseren Versuchsreihe ein gewisser, wenn aueh nur niedriger 
Proeentsatz zuekerhaltiger Harne zu fiuden sein wiirde. 

Jedenfalls beweisen die Angaben yon Mering's nieht, dass 
aueh grSssere Gaben, wie 5 - -6g  keine Melliturie erregende 
Wirkung besitzen. Sie liefern deshalb keinen stichhaltigen 
Grund~ ill dieser Beziehung an der Richtigkeit der Beobachtung 
Lev ins te in ' s  zu zweifeln. 

Levins te in  fand~ wie sehon erw~hnt, Zucker im Harne 
eines Menschen, der 20--24 g Chloralhydrat auf einmal genom- 
men hatte. Er ffihrte den exacten Nachweis nieht nur dutch 
die Reductionsproben, sondern in erster Linie dutch den positiven 
Ausfall der G~hrungsprobe, dann dureh die Reehtsdrehung des 
Harnes, welche sich bei der polarimetrisehen Untersuehung 
herausstellte. Eine Weitere Stiitze finden seine Beobachtungen 
in meinen Thierexperimenten mit Chloralhydrat. Wenn mir 
aueh eigene Erfahrungen fiber den Chloralhydratharn yore Men- 
sehen fehlen, so halte ieh nach Allem es doch fiir erwiesen, 
dass auch in dieser Beziehung ein qualitativer Unterschied 
zwisehen Chloralamid und Chloralhydrat nieht besteht. 

Beide Mittel rufen, nicht regelm~ssig, aber in einem, im 
Allgemeinen mit der St~rke tier Dosis waehsenden Proeentver- 
hi~ltniss, eine transitorische Melliturie bei Thieren und Menschen 
hervor. 

Zum Schlusse sei es mir verg5nnt, auch an dieser Stelle 
meinem hoehverehrten Oberarzt und Lehrer, Herrn Dr. Eisen- 
lohr, meinen besten Dank ffir alas freundliche Interesse auszu- 
sprechen, das el" meiner Arbeit entgegenbrachte. 


