
XIV. 

Arbei ten  aus dem L a b o r a t o r i u m  fUr exper imente l l e  Pha rma-  
kologie  zu Strassburg.  

15. 

U e b e r  d i e  B i l d u n g  d e r  H i p p u r s i ~ u r e .  
Yon 

G. ~Bunge ana O. Sehmiedeber~. 

Die in den Thierk~rper aufgenommcnen organisehen Stoffe unter- 
liegen im Verdauungskanale zum ThciI einer Spaltung unter Wasser- 
aufnahme: Fett zerfiillt in Glycerin und Fettsi~uren, Stiirkemehl in 
Zucker. In dicsen Vorg~tngen liegt ftir den Chemiker insofern niehts 
ri~thselhaftcs, als sic auch ausserhalb des Organismus sich ktinstlieh 
hervorbringen lasscn. Anders verhlilt 'es sich d~gegcn mit gewissen 
chcmischen Vorgangen, welehen die aus dcm Vcrdauungskanale re- 
sorbirten Stoffc in den Geweben des Thierktirpers unterliegen. Hier 
finder dcr umgekehrte Process start: es werden die unter Wasser- 
aufnahme gespaltenen Molectile unter Wasseraustritt wiederum ver- 
einigt. 

Derartige~ mit mehr oder weniger Sicherheit nachgewiesene Syn- 
theseu sind die Vereinigung des Glycerins und der Fettsiiuren zu Fetten~ 
die Verwandlung des Zuckers in Glykogen~ die Vereinigung yon Benzoe- 
s~ture und Glykokoll zu Hippursi~ur% yon Kohlensi~ure und Ammpniak zu 
Harnstoff~ yon Sehwefels~ture und gewissen aromatischen Verbindungen 
zu gepaarter Schwefelsiturel) u. s. w. 

In weleher Weise and durch welehe Mittcl diese unter Wasser- 
anstritt verlaufenden synthetischen Processe zu Standc kommcn~ ist 
noch vtillig rKthselhaft ~ da sic ausserhalb des 0rganismus nur unter 
Bedingungen vor sich gehen, die im Organismus niemals realisirt sind. 

1) E. B aura  ann ,  Ueber gepaarte Schwefels~iuren im Organismus. Pfliiger's 
Arch. f. d, ges. Physiol. 1876. Bd. 13. S. 285. 

A r c h i v  fiir experiment. Pathologic u. Pharmakologie, VI. Bd, 16 
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Wir stellten uns daher bet der vorlieg'enden Untersuehang die 
Aufgabe, z u n i t e h s t  an e i n e m  B e i s p i e l %  an d e r B i l d u n g  d e r  
H i p p u r s i t u r e  d i e V e r h g l t n i s s e  und  B e d i n g u n g e n ,  t i n t e r  
d e n e n  e i n e  s o l e h e  S y n t h e s e  u n t e r  W a s s e r a u s t r i t t  im 
T h i e r k i i r p e r  z u S t a n d e k o m m t ,  n ~ h e r  zu s t u d i r e n .  Wenn 
diese Aufgabe dureh die vorliegenden Untersuchungen aueh noeh 
lange nicht als geltist zu betrachten ist, so glauben wir doeh einige 
nothwendige Vorarbeiten dazu geliefert zu haben. 

I, 

M e t h o d e  zum N a c h w e i s e  d e r  I-Iippurs~turc.  

Dass die bisherigen Untersuchungen fiber die Bildung der Hippur- 
satire im Organismus za keinem entscheidenden, unzweideutig'en Re- 
sultate geftihrt haben, ist haapts~tchlieh dem Umstande zuzuschreiben, 
dass die bisherigen Methoden zum Nachweise der Hippurstture in 
den Geweben und Fltissigkeiten des Thierkiirpers noch keine genti- 
gend genauen waren. Wir mussteni~daher vor Allem darauf ausg'ehen~ 
eine vollkommen zuverlttssige Methode zum Nachweise auch der g'e- 
ringsten ttippursituremenge and zur scharfen Trennung derselben yon 
allen iibrigen Bestandtheilen des ThierkSrpers ausfindig" zu machen. 
Nach vielfachen Vcrsuchen der verschiedensten Art hat sich uns 
die folgende Nethode als die genaueste und zuverlttssigste and flit 
alle pbysiologischen Zwecke vollkommen geniigende herausgestellt. 

Die fein zerhackten Organe werden mit lauwarmem Wasser 
(ca. 40--50 0C.) mehrfaeh extrahirt nnd ausgepresst. Heisses Wasser 
ist zu vermeiden, weil dasselbe leimartige Substanzen aufnimmt, 
welche bet den spiiteren Operationen stSrend stud. Das  so erhal- 
tene Was~erextract wird auf dem Dampfbade eingeengt and, falls 
die Reaction alkaliseh ist, mit Salzsiture his zur neutralen oder 
schwach sauren Reaction versetzt. Sobald das Eiweiss coagulirt ist 
and den griissten Theil der Fette n. s. w. eingeschlossen hat, wird 
filtrirt oder durch Leinwand colirt. Eine Zersetzung der Hippur- 
st~ure beim Erhitzen der sehwach sanren oder neutralen LiJsung ist~ 
wie wir dnrch besondere Versuche festgestellt haben~ nicht zu be- 
ttirchten. Dieselbe tritt erst bet Einwirkung concentrirter Stturen ein. 

Bet der Untersuchung des Blutes wurde dasselbe mit Wasser (wenig- 
stens dem gleiehen Volumen) verdtinnt~ mit Salzsaure bis zur neutralen 
(, amphoteren ") Reaction versetzt and anf dem Dampfbade oder libel" 
freiem Feuer erhitzt, bis das Eiweiss geronnen, die rothe Farbe voll- 
kommen verschwunden war~ and ein klares~ nahezu farbloses Filtra~ er- 
halten wurde. 
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Die so gewonnenen~ veto grSssten Theile der Album~nate be- 
freiten Filtrate werden sofort dureh Zusatz einer geringen Menge 
kohlensauren Natrons alkaliseh gemaeht und auf dem Dampfbade 
zur Syrupeonsistenz eingeengt. Der Syrup wird mit einer grossen 
Menge absoluten Alkohols in einen Ballon gespt~lt~ einlge Zeit stehen 
gelassen und filtritt. Das Mare alkeholisehe Filtrat wird auf dem 
Dampfbade eingeengt und dabei ab und zu mit kleinen Mengen 
Wassers versetzt~ bis der Alkohol vollstgndig entwiehen ist. 

Bei der Untersuchung des Harnes wurde derselbe~ fails er sauer 
war~ mit etwas kohlensaurem Natron alkalisch gemacht~ bis fast zur 
Trockne eingedampft~ mit Alkohol aufgenommen u. s. w. 

Die erkaltete w~tssrige LiJsung wird stark mit Salzs~ure ange- 
s~uert und~ ihlls sic sieh dabei triibt, filtrirt. Die abgeschiedenen 
Floeken enthalten~ wie wir dureh besondere Untersuehungen fest- 
gestellt haben, nlemals ttippurs~ure, da diese Sgure sieh immer nut 
sehr langsam ausseheidet. Sic bestehen haupts~ehlieh aus Fett und 
enthalten bisweilen aueh einen Theil der Benzoesaure, falls diese 
vet dem S~turezusatz in grSsserer Menge in tier LSsung enthalten 
war. Die filtrirte saure LSsung (ca. 1 5 - 3 0  C.-Ctm.) wird in elnen 
kleinen B allon gebraeht und vielma!s mit E s si giit h e r ausgesehttt- 
telt~ weleher sehr vollstgndig s~mmtliche Itippurs~ure aufnimmt. 

Das Filtriren der w~issrigen L6sung nach Zusatz der Salzsfmre und das 
Auswaschen des Filters geht bisweilen sehr langsam und schwierig yon 
Statten wegen der Anwesenheit yon Fett- und Eiwelssstoffen. H~ufig gelangt 
man in solchen Fallen durch Erneuerung des Filters zum Ziele. Bisweilen 
aber erweist sleh aueh dieses Mittel als fruehtlos nnd es bleibt dann nichts 
anderes ttbrig, als die night filtrirt% trfibe L/Ssung sofort mit Essig~tther zu 
schfitteln. Da der Essiggther sieh in diesen Fallen racist nieht als klare 
Schicht fiber der w~tssrigen LSsung absetzt, so ffigt man so lange Alkohol 
hinzu, his man fiber der wassrigen LSsnng eine klare LSsung der Hippur- 
sanre nebst anderen Stoffen in Essig~ther und Alkohol erhalt. Diese Lt~sung 
wird abgegossen und derselbe Process noch mehrmals wiederholt. Darauf 
werden die vereinigten abgegossenen LSsungen mit kohlensaurem Natron 
tibersattigt, eingedampft, mit Wasser aufgenommen~ wiederum in einen 
Ballon gebracht, angesauert und nun mit reinem Essigather ausgeschfittelt. 

Dass der Essiggther die Hippursaure welt leichter nnd vollstandiger 
aufnimmt als der bei den bisherigen Methoden zum Ausschfittein der 
Itippursaure angewandte gewShnliche Aether~ geht aus folgenden Yer- 
suehen hervor : ein Brei von Hippurs~urekrystallen und Wasser wird das 
eine Ma~ mit Aether, das andere Nal mit Essig~ther anhaltend gesehtittelt~ 
die sich oben absetzemle klare atherisehe L6sung dureh ein troekenes 
Filter in einen Ballon decantirt~ gewogen~ in einer Sehale verdunstet und 
das Gewicht des Rfickstandes bestimmt. Es ergab sieh auf diese Weise 
in einer Reihe yon Bestimmungen~ dass ein Gewiehtstheil Hippurs~ture 

t6* 
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zu seiner L6sung bet 20--25 oc. 200--270 Gewlchtstheile mit Wasser 
gesattigten Aethers und nur 16--22 Gewichtstheile mit Wasser gesiittigten 
Essiglithers bedarf. Das L~ i sungsve rm6gen  dos Ess ig / i t he r s  
u n t e r  d iesen  B e d i n g u n g e n  ist  also 12 real g r6s se r  als das 
des Aethers .  Weitere Versuche wurden folgendermassen angestellt: 

1) 0~2841 Hippursaure werden mit kohlensaurem Natron in 20 C.-Ctm. 
Wasser gel6st~ die L6sung wird darauf mit Salzsiiure angesiiuert und 
3 real mit dora gleichen Volumen Essigii~her ausgeschtittelt. Der ab- 
gegossene Essig~tther wird dureh Wasehen mit etwas Wasser yon der anf- 
genommenen Salzs~ure befrelt~ bet miissiger Temperatur der Verdunstung 
/iberlassen und der Rtickstand gewogen: er betrug 0,2573 Grin. ~---90~6 pCt. 
der ganzen Meuge. Darauf wurde die wassrige tIippursaurelSsung noch 
2 real mit dem gleichen Volumen Essigather ausgesChtittelt. Der Ritek- 
stand yon der so gewonnenen Essig~ttherlOsung wog 0:0193 Grin. 
6:8 pCt. der ganzen Menge. 

2) 0:1875 Hippursaure werden mit kohlensaurem Natron in 20 C.-Ctm. 
Wasser gel6st~ mit Salzs~ture angesauert.nnd 3 real mit einem der wliss- 
rigen LSsung gleiehen Volumen A e the r  ausgeseh/ittelt. Der R~ekstand 
der Aetherl6sung wog 0~1047 Grin. ~ 55,8 pCt. Der naeh weiterem 
zweimaligem Ausschtitteln mit Aether erhaltene Rtickstand wog 0~0403 Grin. 

21,5 pCt. Darauf wurde die LOsung noch einmal mit dem gleiehen 
Volumen Essigiither ausgeseh~ttelt: der Rtickstand wog 0~0350 Grin. 

18:7 pCt. 

Es wurden also erhalten beim Aussehtitteln 
mit E s s i g i i t h e r :  mit Ae ther :  

3 real 90,6 pCt. 55~8 pCi. 
weitere 2 real 6,8 , 21,5 ,, 

97:4 ~ 77~3 , 
nach weiterem einmaligen Aussehtitteln mit Essigather: 

18~7 , 
�9 96,0 ,, 

Der Essigiither hat also dem Wasser weit ~ollstandiger die Hippur- 
s~iure entzogen als der Aether, obgleich die Menge der Hippurs~ure bet 
dem Versuehe mit Essigi~ther bedeutend gr6sser war. 

Beim Ausschtitteln mit Essiglither wird ausser der Hippursaure 
auch Benzoesiiure nebst tier etwa noch vorhandenen geringen Fett- 
menge aufgenommen. Der abgegossene Essig~tther wird mit Wasser 
gewaschen und in einer Glasschale bet miissiger Temperatur der 
Verdunstung ttberlassen. Der so erhaltene Rtickstand besteht haupt- 
s~tehlich aus Hippursliure, Benzoesiiure und Fett. Das Fett und die 

�9 ~ h ~'~ Benzoesliure werden vollstiindig entfernt durch ,Petroleumat e r ,  
welsher diese Stoffe leicht aufnimmt, die Hippursiiure aber vSlliff 
ungelSst liisst. 

Unter dem Namen "Petroleumather" kommen die leiehter flttehtigen 
(unter 100oC. Siedenden) Bestandtheile des amerikanischen Stein61s in 
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den Handel. Dass mit Hitlfe dieses L6sungsmitfels die Hippurs~ure yon 
der Benzoes~ure sich vollkommen seharf und sleher trennen lasst~ ersieht 
man aus den folgenden Versuehen: 

1) 0~3374 Hippursi~ure and 0~3 Benzoesaure werden gemiseht und 
mit Petroleumi~ther behandel~. Der ungelSst gebliebene Rtiekstand wird 
getroeknet und gewogen: er betr~gt 0~3376. Er wird darauf wiederhoit 
mit Wasser auf dem Dampfbade eingedampft~ ohne dass der geringste 
Gewichtsverlust eintritt --  ein Beweis~ dass er frei yon Benzoesi~ure war. 
- -  Der Rtiekstand tier Petroieumi~therlSsung wird auf Stickstoff geprtift: 
el'. erweist sieh als vollkommen stiekstofffrei, enthlilt also keine Hip- 
pursi~ure. 

2) 0,3517 Hippursi~ure mit 0~3 Benzoesiiure und 0,5 Talg werden 
mit Petroleumather behandelt. Der ungelSst bleibende Rtickstand wiegt 
0~3506 G.rm. 

E in  weiterer Versueh wurde in der Weise angestellt, dass ein Ge- 
menge yon Benzoesliure und Hippursi~ure in warmem Wasser gelSst und 
mlt Petroleumlither ausgeschiittelt wurde. Der Rtiekstand yon dem ab- 
gegossenen Petroleumi~ther erwies sieh als voilkommen stiekstofffrei. 

Der nach der Behandlung mit Petroleumlither hinterblelbende 
Rtickstand besteht aus Hippursiiure nebst einer geringen Menge ver- 
unreinigender Substanzcn. Derselbe wird in warmem Wasser gel(ist~ 
mit ein wenig Thierkohle behandelt und filtfirt. Das Filtrat wird 
in einer kleinen Glasschale b c i  miissiger Tempera~ur (h(ichstens 
50--60 0C.) eingeengt, his beim Erkalten die Hippursiiure heraus- 
zukrystallisiren beginnt. 

Ist die Menge der Hippursliure sehr gering~ so seheiden sich~ 
selbst wenn die Fltissigkeit auf wcnige Tropfen eingeengt ist, aueh 
nach tagelangem Stehen keine Krystalle aus. Es scheint~ dass die 
Anwesenheit anderer organischer S~uren - -  bei der Untersuchung 
gewisser Organ% hauptsi~chlich Mi lchs~ure-  die Ausscheidung sehr 
kleiner Hippursi~uremengen verhindert. In diesen Fi~llen gelingt es 
auf folgendem Wege die Hippursiiure yon tier Milchs~ure zu trennen : 

Die syrupSse Fltissigkeit (meist nut wenige Tropfen) wird mit 
etwas Wasser verdtinnt und mit Zinkoxyd auf dem Dampfbade di- 
gerirt. Die gebildete LSsung tier Zinksalze wird filtrirt und fast 
bis zur Trockne eingedampft. Der Rtickstand-wird mit Alkohol 
aufgenommen und filtrirt. Das in Alkohol fast ganz unliisliche Zink- 
salz der Milchsi~ure bleibt hierbei zum grSssten Theil zurtick und 
das hippursaure Zink geht in L(isung. Die alkoholische L~isung 
wird zur Trockne eingedampft, tier Rtickstand in etwas Wasser 
geliist, in einen Ballon gebracht~ mit Salzsi~ure versetzt und mit 
Essigi~ther ausgeschUttelt. Der abgegossene Essig~ither wird mit 
Wasser gewaschen und aus dem Rtickstande des Essigiithers erh~tlt 
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man auf Zusatz -con ein paar Tropfgn warmen Wassers naeh einigem 
S~ehen die Hippurs~ure krystalliniseh. 

Ein Verkennen der so gewonnenen Hippars~iurekrystalle ist 
sehon beim blossen Betraehten unm~glieh. N~thigenfalls gibt der 
Naehweis des Stiekstoffes und das Sublimiren yon Benzoes~ture beim 
Erhitzen weitere Sieherheit. 

Um uns yon der Genauigkeit und Zuverlttssigkeit dieser l~fe- 
thode zu tiberzeugen and zu zeig'en, class mit tttilfe derselben aueh 
sehr geringe Mengen Hippurs~ture mit Sieherheit in allen Organen 
naehweisbar sind und yon allen Bestandtheilen des Thierk~rpers 
sieh trennen lassen, haben wir folgende Versuehe ausgeftihrt: 

to grosse Fr~sehe werden mit Httlfe einer Hackmasehine rein zer- 
hackt and mit einer L~isung yon 0,0245 Hippurs~ure und 0,2 Benzoe- 
s~ture in kohlensaarem Natron innig gemiseht. Aus dieser gisehung werden 
naeh tier oblgen ~Ie~hode 0,0124 Hippurs~ure in mehrfaeh at~sgewasehenen, 
fast farblosen Krystallen wiedergewonnen. 

Dass nieht mehr Hippurs~ure wiedergefuuden wird, lieg~ haupt- 
s~tchlieh daran, class die aus dam Frosehbrei erhaltene Essigiither- 
l~sung Milehs~turc aufgenommen hat, welehe, wie bereits erw~hnt, 
naeh der Ver~reibunff des Esslg~tthers einen Theil tier Hippurs~ture 
in L~sung h~lt. Wurde nur 0,0t Grm. I-IippursSure zu einem Brei 
van 10 Fr~sehen hinzugefiig b so erhielten wit zuletzt als Rtiek- 
stand aus der Essig~ttherl~sung einige Tropfen eines Syrup, aus dem 
aueh nach mehrt~gigem Stehen keine Hippurs~ture sich aussehied. 
Bei Anwendung yon Zinkoxyd aber naeh der obigen Methode liess 
sieh aueh eine so geringe I~Ienge Hippurs~ture mit yeller Sieherheit 
naehweisen: 

%0105 Hippursaure und %1 Benzoesgure werden als Natronsalz 
mit dem Brei yon 10 grossen Pr6sehen gemiseht. Die Menge der aus 
diesem Brei bei Anwendung der Methode mit Zinkoxyd wiedergewonnenen, 
mehrmals mit Wasser ausgewasehenen Hippursiturekrystalle betrug 0,0045 
Grin. ~ Wit wit dutch besondere Versuehe festgestel[~ haben, enthal~en 
die "Frt~sehe unter normalen Verh~tltnissen niemals ltippurs~ure. 

Der Naehweis tier Hippnrs5ure im Blu te ,  mit dem wir es bei den 
folgenden Versuehen haupts~ehlieh zu than hatten, is~ welt leiehter als 
der im Frosehbrei, weil bei der Untersuehung des B1utes tier Essigather 
nieht soviel yon den syrupSsen Stoffen aufnimmt, welehe die Anssehei- 
dung der ttippurstturekrystalle hindern. Man" bedarf beim Naehweise 
der Hippurs~ure im Blute meist nieht der Anwendung des Zinkoxyds. 

Zum Naehweise tier Benzoes~ure neben tier I-Iippursgure liessen 
wit die bei der Trennung der beiden SSouren in der besehriebenen 
Weise erhaltene Petroleuml~sung bei m~tssiger Temperatur, am besten 
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bei Zimmertemperatur verdunsten. Der Rtickstand cnthielt die Benzoe- 
siinre in krystallinischem Zustande neben Fett. Von letzterem l~sst 
sie sich leicht durch Extraction mit warmem Wusser trennen, Beim 
Erkalten der filtrirten wi~ssrigen LSsung scheidet sich die Benzoe- 
s~ure in Krystallen aus. Ist die Menge der Benzoesliure sehr go- 
ring, so 1Esst man die wi~ssrige L(isung tiber Schwefelsliure einengelb 
his dig Kl~ystalle sigh ausscheiden. An der Form dieser Krystalle, 
dem Fehlen des Stickstoffes, an der Sublimirbarkeit and dem spe- 
cifischen Geruche beim Erwlirmen ist die Benzoes~ure leicht zu er- 
ke~nen und cine Verwechselung mit anderen Krystallen ganz unmSg- 
lich. War in den zu untersuchendGn Organen und Fltissigkeiten Ben- 
zoesliure in grSsserer Menge enthalten, so trat sie, wie b e r e i t s  
erwEhnt, schon in dem auf Zusatz yon Salzsiture zum Rtlekstande 
des Alkoholextractes entstehenden Niederschlage auf. 

II. 

U e b e r  d e n O r t  d e r H i p p u r s ~ u r e b i l d u n g  i m T h i e r k i ~ r p e r .  

Um die Verhi~ltnisse und Bedingungen, unter denen die Bildung 
tier Hippursaure im Thierk0rper zu Stande kommt, studiren zu kSnnen, 
musste vor Altem die Frage entschieden werden, in w e l c h e n  Or-  
g u n e n  d i e s e l b e  v o r  s i ch  geht .  

Zur Entscheidung dieser Frage sind bisher zwei Untersuchungen aus- 
gefiihrt worden, die eine yon Kt ihne und H a l l w a c h s l ) ,  die andere 
von Me i s sne r  und 8hepard.~) Kiihne und H a l l w a c h s  kamen zu 
dem Resultate, ,dass innerhalb der Lebergefltsse, also im Blute bei Ge- 
genwart yon Gallenbestandtheilen, und zwar durch eine Spaltung der 
Glykochols~ture aus der Benzoesi~ure Hippursaure entsteht" (S. 396). 
Me i s sne r  und S h e p a r d  dagegen schliessen aus ihren Versuchen, dass 
der 0rt der Hippursi~urebiidung die Nieren seien, geben indessen selbs~ 
zu, dass die Ergebnisse ihrer Versuche sehr wohl auch in anderem Sinne 
gedeutet werden k0nnen (8. 39). Die Frage nach dem Orte der Hippur- 
saurebildung im Thierk5rper" war also dureh die bisherigen Versuche 
noch keineswegs entschieden. 

Wit besehlossen zuuitchst die V e r s u c h e  mi t  A u s s c h l u s s  
des  L e b e r k r e i s l a u f e s  zu wiederholen. 

Yersuch L 
Einem kleineu ttunde werden in der Chloroformuurkose si~mmt- 

liche in de r  P o r t a  h e p a t i s  e in -  a n d  ~ u s t r e t e n d e n  G e f a s s e  

l i Ueber die Entstehung der Hippurs~ure u. s.w. Virchow's Arch. f. patho]. 
Anatomie ]S57. Bd. 12. S. 386. 

2) Untersuchungen fib. d. Entst. d. Hippursi~ure u. s. w. Hannover 1866. 
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mit einer gemeinsamen starken Sehlinge u n t e r b u n d e n. Darauf 
werden 1,22 Grin. B e n z o e s ~ u r e  a ls  N a t r o n s a l z  u n d  e ine  
i ~ q u i v a l e n t e  M e n g e  (0,75) G l y k o k o l l  in e i n e  S e h a l t e r v e n e  
injicirt. Das Thief lebte naeh der Injection 55 Minuten. Die Sec- 
tion ergab, dass die Unterbindung der Lebergefiisse vollkommen ge- 
lungen war. Die Harnbtase war eontrahirt und lee 5 die Nilz enorm 
angeschwollen und mit Blut tiberftillt. Die grossen Gefi~ssst~mme 
werden aufgesehnitten und mit Htilfe eines reinen Schwammes 
ca. 100 C.-Ctm. Blur gewonnen. In diesem B l u t e  liess sich mit 
Siehcrheit e i n e  g e r i n g e  M e n g e  H i p p u r s i i u r e  nachweisen. 

Yersueh IL 

Einem Hunde werden in der Chloroformnarkose die L e b e r -  
g e f i i s s e  u n t e r b u n d e n  und darauf2~44 Benzoes i~ure  als Na- 
tronsalz und 1~50 G i y k o k o l l  in d ie  J n g u l a r i s  injicirt. 50 Mi- 
nuten darauf wird dem noch lebenden Thiere die Carotis geSffnet, 
es fiiesscn aber nur ca. 46 C.-Ctm. Blut heraus. - -  Sectionsbefund 
wie beim vorigen Versuche. - -  Unterbindung vollkommen gelungen. 

Dureh Aufschneiden der grossen Gefiissstamme und Aufsaugcn 
mit einem Schwamme werden noch ca. 200 Grin. Blut gewonnen. 
Ia den vereinigten B 1 u t portionen liess sich n i c h t m i t S i c h e rh e i t 
Hip p urs~iure  nachweisen. 

Die Ergebnisse dieser zwei Versuche stimmen vollkommen mit 
denen der entsprechenden Versuehe yon M ei s s n e r und S h e pa r  d 
(a. a. 0. S. 46--50) tiberein. Wit wurden dureh dieselben zu der 
Ueberzeugnng gefiihrt, dass die Frage nach der Bedeutung der Leber 
bei der ttippurs~urebildung sich dutch Versuehe an Siiugethieren 
nicht entscheiden lasse~ weil bei diesen Thieren naeh Aufhebung des 
Leberkreislaufes in Folge der Stauung im Pfortadersysteme in ge- 
wissen Organen die Circulation fast vtillig sistirt wird. Die folgen- 
den Versuche wurden daher an F r ii s c h e n ausgefiihrt~ welehe nach 
vollst~indiger Exstirpation der Leber noch 2 - - 3  Tage am Leben 
bleiben. Nur wenn dan entleberten Fr(isehen grSssere Mengen (mehr 
als 0,03 Grin.) Benzoes~ure und Glykokoll injicirt warden, sterben 
die Thiere rasch. 

Versueh III. 
Dieser Versueh sollte dazu dienen~ zuniichst festzustellen, dass 

im Organlsmus der Frtisehe tiberhanpt Itippursi~ure gebildet wird. 
E i n e m  F r o s e h e  werden 0,09 B e n z o e s a u r e  als Natronsalz and 
0,06 G l y k o k o l l  in 3 C.-Ctm. Liisung in den  R t i e k e n l y m p h -  
s a c k  injieirt. E in  z w e i t e r  F r o s c h  erh~lt 0,06 Benzoes~ tu re  
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und 0,04 G l y k o k o l l ~  e in  d r i t t e r  0,05 B e n z o e s l i u r e  und  0,03 
G l y k  o k o 11. ~ach 15 Stunden werden alle drei mit Aether ge- 
tSdtet, rein zerhackt und auf ttippursiiure untersucht. Das Glas- 
gefi~ss~ in welehem sich die Fr(isehe wlihrend der Versuehszeit auf- 
gehalten haben~ wird ausgespiilt und die Fltissigkeit --  bei diesen 
wie bei allen folgenden Versuehen - -  mit dem zu untersuchenden 
Frosehbrei vereinigt. Es liess sicl~ mi t  r o l l e r  S i e h e r h e i t  H i p -  
p u r s i~ u r e naehweisen in wohlausgebildeten makroskopischen Kry- 
stallen. 

Versueh IY. 
Eine L(isung yon 0~52 B e n z o e s l i u r e  als Natronsalz ohne 

G l y k o k o l l  wird 10 F r ( i s e h e n  in d ie  R U e k e n l y m p h s i i e k e  
injieirt. Naeh 40 Stunden wurden die Thiere mit Aether get~dtet~ 
fein zerhackt u. s. w. - -  Es  l i e s s  s i ch  H i p p u r s i i u r e  n a e h -  
w e i s e n .  

O h n e  vorhergegangene Injection yon Benzoesliure haben wir. im 
Organismus der Fr5sche niemals Hippursaure nachwelsen k(innen, ob- 
gleich wir 5 real den Brei yon je 10 Friischen auf Hippursaure gepriift 
haben. 

Yersucb Y. 
9 F r~ i sehen  wird dutch einen Sehnitt reehts yon der Linen 

alba die Bauehh~hle gei~ffnet : d i e L e b e r wird herausgezogen, ab- 
gebunden und vollstiindig e x s t ir  p i r t. Die Bauchwunde wird sofort 
sorgfi~ltig dutch Nitthe geschlossen. An den Thieren ist naeh dieser 
Operation ~iusserlieh keine wesentliche Stiirung wahrnehmbar: sic 
springen mit fast ungesehwiiehter Kraft umher oder sitzen in der 
~ewohnten~ normalen Stellung. Gleich nach der Operation wird den 
9 F r S s e h e n  z u s a m m e n  eine LSsung~von 0,46 B e n z o e s i i u r e  
als Natronsalz und 0,30 G ! y k o k o l l  in d ie  R t i e k e n l y m p h s i i c k e  
injicirt. Einer starb bereits nach 2 Stunden; naeh 6 Stnnden waren 
weitere 3 todt, nach 20 Stunden war nur noch elner am Leben. 
Darauf wurdcn alle 9 zerhaekt u. s. w. Es liess sich eine bedeu- 
tende Menge H i p p u r s i i u r e  in seh~inen,  wohlausgebildeten K r y -  
s t a 11 e n darstellen. 

Es folgt aus diesem Versuehe, d a s s  d ie  L e b e r  n i e h t  d e r  
O r t ,  j e d e n f a l l s  n i e h t  d e r  a u s s c h l i e s s l i e h e  Or t  d e r  Hip-  
p u r s l i u r e b i l d u n g  ist. Indessen haben aueh K t i h n e  und S h e -  
p a r d  die Leber nut insofern als den Oft der ttippursiiurebildung 
bezeiehnet, als sie das Glykokoll zur Hippursiturebildung liefere. 
Um die Riehtigkeit dieser Ansieht zu prtifen, injieirten wir bei dem 
folgenden Versuehe den entleberten FrSsehen nur Benzoesiiure und 
kein Glykokoll. 
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Versuch VI. 
9 F r ~ s e h e n  wird d ie  L e b e r  e x s t i r p i r t  und allen zusam- 

men eine L(isung yon 0,5 B e n z o e s i i n r e  als Natronsa!z ohne Gly-  
k o k o l l i n  d i e  R t i e k e n l y m p h s a e k e  injieirt. Naeh 20 Stunden 
waren noeh 8 am Leben~ naeh 24 8tunden 6. Darauf die letzteren 
mit Aether get~idtet~ aIle 9 zerhaekt n. s. w. Es l i e s s  s i eh  t t i p -  
purs i~ure  in wohlausgebildeten Krj, stallen dars te l l en ;  d ie  l g e n g e  
d e r s e l b e n  aber war w e i r  g e r i n g e r  als be i  dem v o r i g e n  g e r -  
s n e h e. Wiigung'en wnrden nieht ausgeftihrt ; naeh einer annithernden 
Sehlitznng abet betrug die Menge der beim vorigen Versuehe er- 
haltenen Krystalle wenigstens das 5f  ache der bei diesem Versnehe 
ohne Glykokoll g'ewonnenen, 

D i e  e n t l e b e r t e n  F r S s e h e  s i n d  a l s o  im S t a n d e ,  a n e h  
o h n e  g l e i e h z e i t i g e  Z u f n h r  yon  G l y k o k o l l  B e n z o e s g u r e  
in t t i p p u r s ~ t u r e  u m z u w a n d e l n .  Es bMbt indessen die MSg- 
liekeit often, dass ~die geringe in der Hippursiiure ausgesehledene 
Glykokollmenge dennoeh aus der Leber stammte: es war mt~glieher 
Weise naeh Exstirpation der Leber das yon dei'selben gebildete Gly- 
kokoll noeh nicht vollstiiadig arts dem Organismus verschwunden, 
bevor die Benzoes~ture injieirt wurde. Bei dem folgenden Versuehe 
liessen wir daher eine litngere Zeit zwisehen der Leberexstirpation 
uud der Benzoesi~ure!gjection verfiiessen. 

Versuch VII. 

11 F r i i s e h e  e n t l e b e r t ,  n a e h  20 S t u n d e n  alle noeh am 
Leben. Sic werden m!t Wasser abgesptilt und darauf j e d e m  0,01 
B e n z o e s i~ u 1" e als Natronsalz in 0~5 C.-Ctm. Liisnng in den Rti c ken-  
l y m p h s a e k  injieirt. Naeh 10 Stunden noch alle 11 am Leben, naeh 
28 Stunden noch 8. Darauf alle 11 zerhackt u. s.w. Es l i e s s  s i ch  
H i p p u r s i ~ u r e  d a r s t e l l e n :  Das Gewicht der mehrmals ausffewa- 
sehenen, tiber Schwefelsi~ure getrockneten Krystalle betrug 07014 Grin. 

Ein Versueh, die entleberten Frbsehe vor der Injection noch 
l~nffere Zeit leben zu lassen, konnte nicht durchgeftihrt werden: 
nach 2 real 24 Stunden waren yon 12 Fr(isehen b~'eits die tlNfte 
todt, die tibrigen matt - -  nach 3 real 24- Stunden waren alle todt. 

Jedenfalls kann man schon aus dem Versuehe VII mit grosser 
Wahrscheinlichkeit sehliessen~ dass  a u e h  das  G l y k o k o l l  zu r  
H i p p u r s K u r e b i l d u n ~  n i c h t  yon  d e r L e b e r  g e l i e f e r t w i r d .  

Versuch VIII. 
i4 m~ tnn l i chen  F r (~schen  werden b e i d e  N i e r e n  sammt 

den Hoden nach vorhe:gegangener Unterbindung der gr~isseren ein- 
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und austretenden Gef~isse vollst~ndig e x s t l r p l r t  und die Baueh- 
wunde wird sorgf~ltig dureh N~the geschlossen. Darauf wird allen 
zusammen sins L~sung yon 0,12 B enz o e s~ure  als Natronsalz und 
0,08 G l y k o k o l l  in d i e  R i i e k e n l y m p h s ~ c k e i n j i c l r t .  Nach 24 
Stunden 11 noah am Leben. Es wurden alle 14 zerhackt u. s. w. 
Es l i e ss  s ich  H i p p u r s a u r e  d a r s t e l l e n :  die mehrfaeh abge- 
sptilten und tiber Schwefels~ure getrockneten, wohlausgebildeten, 
makroskopischen Krystalle wogen 0,0252 Grm. Aus der Mutterlauge 
schieden sigh weitere Krystalle aus. 

Im Or f f an i smns  der  F r S s e h e  is t  a lso  aueh  die  N i e r e  
n i e h t  de r  a u s s e h l i e s s l i e h e  Oft  de r  t t i p p u r s a u r e b i l d u n g .  

Die folgenden Versuche wurden wiederum an Itttnden ausgeftthrt. 

gersueh IX. 

Einem kleinen H u n d e  (ca. 4 Kgrm.) wird in der Chloroform- 
narkose durch einen Schnitt in der Linea alba die BauchhiShle ge- 
~ffnet und an b e i d e n  N i e r e n  w e r d e n  die  Gef~sse  u n t e r -  
b u n d e n ;  die Bauehwunde wird vern~tht und 1,22 B e n z o e s a u r e  
als Natronsalz n e b s t  0,75 G l y k o k o l l  in d ie  J u g u l a r i s  injieirt. 
11/4 Stunde naGh der Injection wird tier Itund, an welehem ausser- 
lieh keine tiefer grelfsndsn St~rungen des Befindens wahrnehmbar 
sind, dutch Verbluten aus  der Carotis get~dtet. Es wurden 270 Grin. 
Blut gswonnen. Die Section ergab, dass dis Unterbindung vollkom- 
men gelnng'en war. Im Bln te  liess sigh v i s l  B e n z o e s a u r e  aber 
k e i n e  S p u r  yon  I - I ippurs~ure  nachweisen. 

VersuGh X. 

Einem mittelgrossen I t u n d e  (ca. 8 Kgrm.) werden in der Chlo- 
roformnarkose an b e i d e n  N i e r s n  d ie  G e f a s s e  u n t e r b u n d e n .  
Das Eindringsn in die BauehhShle geschah in der gewShnliehen 
Weiss yon der Lendengegend aus mit Schonung des Periton~tums. 
Darauf werdsn 2,44 Benzoes~ ture  als Natronsalz un4 1,5 Gly -  
k o k o l l  in d ie  J u g u l a r i s  injicirt. 2t/.2 Stunde nach der Injection 
wird das Thier dnreh Verbluten aus der Carotis get~dtet. Es werden 
550 Grin. Blur gewonnen. Die Section ergibt, dass die Unterbin- 
dnng vollkommen gelnngen war. Ausser dem B1 u t e wird noch die 
L e b e r  und tier grSssere Theft d e r ' M u s k e l n  (ca. 2/3 der gesamm- 
ten Musculatur aus allen KSrpertheilen) auf HippursSure untersucht. 
E s l i e s s  s ich  w e d e r i r a  B l u t e ,  n o e h i n  de r  L e b e r ,  noch  
in den  Mus.keln auch  nnr  e i n e  Spur  t t i p p u r s a u r e  nach -  
w s i s e n ,  w o h l a b e r  in a l l en  Benzoes l tu re .  
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Versneh XL 
Einemmittelgrossen H u n d e  werden in der Chloroformnarkose 

b e i d e  U r e t e r e n ,  jede dm'eh zwei SchIin~en u n t e r b u n d e n .  
Darauf win'den 2 Grin. B e n z o e s ~ u r e  als Natronsalz und 3 Grin. 
G l y k o k o l l  in d i e  J u g u l a r i s  injicirt. 21/2 Stunde darauf wird 
das Thier durch Verbluten aus der Carotis getiidtet. Die Section 
ergibt, dass die Unterbindung vollkommen gelungen war. Das B lu t 
und die N i e r e n  werden getrcnnt auf Hippursiiure untersueht. In 
b c i d e n  li~sst sieh in ansehnlicher Menge H i p p u r s i ~ u r e  neben 
Benzoesanre naehweisen. 

Versuch XIL 

Einem grossen H u n d e  werden 3,74 B e n z o e s a u r e  als Natron- 
salz und 2,30 G l y k o k o l l  in d i e  J u g u l a r i s  injicirt. 1/2 Stunde 
daranf wird das Thief dureh Verbluten aus der Carotis gettidtet. 
Der "w~thrend dieser Operation entleer~e Harn wird aufgefangcn. I m 
B l u t e  (790 Grin.) licss sieh ncben Benzoesiiure nnr eine s e h r  ge-  
r i n g e  M e n g e  t t i p p u r s i ~ n r e  nachweisen, im t t a r n e  r e i c h l i e h  
H i p p u r s i ~ u r e  und  k e i n e  Benzocs i~nre .  

Es folgt aus diesen Versuchen, d a s s  de r  Or t  de r  H i p p u r -  
s ~ u r e b i l d u n g  ira O r g a n i s m u s  d e s  ~ u n d c s  d ie  N i e r e  ist .  

Falls ausser den Nieren noch andere Organe tIippursaure bilden 
sollten, so kSnnten es nut noch die Schweissdriisen sein, welche ihr 
Secret nach aussen bef6rdern~ so (lass die in ihnen gebildete Hippur- 
s/~ure nach Unterbindung der Niere im Organismus nicht zuriickgehalten 
wird. Es ist diese Vermuthung insofern nicht unwahrscheinlich, als die 
Schweissdriisen ja tiberhaupt eine gewisse Analogie mlt den Nieren auf- 
weisen nnd vieariirend ftir die Nieren fungiren zu k@nen scheinen. Ob 
thatsachlich im Sehweisse Hippursaure ausgeschieden wird, bleibt noch 
unentschieden. S e h o t t i n  t) und ~ e i s s n e r  und S h e p a r d  2) konnten 
nach Aufnahme yon Benzoesaure keine ttippursaure im Schweisse nach- 
weisen. H. i~I eis sn er 3) dagegen gibt an~ ttippursaure im Schweisse ge- 
funden zu haben. Sollte die Angabe dieses le~zteren Forschers sich be- 
stiitigen~ so wfirde damlt die Vermnthnng nahe gelegt, dass auch beim 
Frosche, welcher thatsiichlich~ wie Versuch gIlI  lehrt~ auch ohne Nieren 
Hippursaure bildet, diese Biidung in den Hautdriisen vet sich geht. Die 
Richtigkeit dieser Vermuthungen zu prtifen mtissen wir weiteren For- 
schungen tiberlassen. 

Znr Best~tigung der Anffaben yon M e i s s n e r  und S h c p a r d ,  

1) Ueb. d. chem. Bestandth. d. Schweisses. Vierordt's Arch. f. phys. tteilk. 
1852. Jahrg. 11. S. 97--99. 

2) ~.a.O.S. 2S ft. 
3) De sudoris secretione. Dissert. Leipzig 1859. 
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dass das normale Blut niemals Hippursi~ure enthi~lt (a. a. O. S. 9--19), 
theilen wit noch mit, dass  aueh  wi r  im n o r m a l e n  R i n d s b l u t e ,  
yon w e l e h e m  wir  2 L i t e r  in A r b e i t  n a h m e n ,  k e i u e  S p u r  
vi)n H i p p u r s ~ u r e  h a b e n  n a c h w e i s e n  k( innen.  

III. 

U e b e r  d ie  B e d i n g u n g e n  de r  H i p p u r s ~ t u r e b i l d u n g  in der  
N i t r e .  

Die Verhgltnisse und Bedingungen, unter denen die Bildung der 
Hippurs~ure in den Nieren zu Stande kommt, mit Erfolg studiren 
zu kiinnen, duriten wir nur dann hoffen, wenn es geli~nge, aueh in 
der isolirten, ausgesehni t tenen Niere diese Bildung vor sieh gehen 
zu lassen. Wir stellten daher die folgenden Versuehe an. 

Versueh XIII. 
Ein H u n d  (ca. 10 Kgrm.) wird durch Verbluten aus der Carotis 

getiSdtet. Das defibrinirte und eolirte B l u t  wird mi t  0~5 B enzoe -  
sgu re  als Natronsalz u n d  e i n e r  ~ q u i v a l e n t e n  Menge  Gly-  
k o k o l l  ve r s e t z t .  Eine N i e r e  wird h e r a u s g e s e h n i t t e n  und 
es werden in die Arterie, in dig Vene und in den Ureter Glas- 
cantilen eingebunden. Das Blut wird in einen mit einer Ausfluss- 
r(ihre versehenen Glasballon gegossen, der Ballon 1,75 Meter hoch 
tiber der Niere befestigt und durch elnen Kautschukschlaueh mit 
der Cantile der Nierenarterie in Verbindung gesetzt. DiG Menge des 
aus der Vent fliessenden Blutes betrug anfangs 600, zuletzt 100 C.-Ctm. 
in der Stunde. Das ausgeflossene Blut wurde nach abermaligem 
Coliren wieder in den Glasballon zurtiekgegossen. Das D u r e h -  
l e i t e n  begann I/2 Stunde nach dem Verbluten des Thieres und 
wurde 8 S t u n d e n  l a n g  fortgesetzt. Aus demUreter flossen W~h- 
rend dieser Zeit ca. 30 C.-Ctm. einer klaren~ alkalisch reagirenden 
Fltissigkeit, welche in den ersten 5 Stunden nur sehwaeh gelblieh 
gefi~rbt war, zuletzt aber eine rSthliche Fi~rbung (Hiimoglobin) an- 
nahm. Sie enthielt etwas Eiweiss. Sowohl das B lu t  als auch d i e 
N i e r e  und dig F l t i s s i g k e i t  aus  dem U r e t e r  wurden jedes ftir 
sich aui Hippursi~ure untersucht. Es liess sieh i n  a l l e n  d r e i e n  
mit roller Sieherheit Hi p p u r s i~ ur e neben Benzoesiiure naehweisen, 
besonders reichlich im B l u t e . -  In  der  a n d e r e n  N i e r e  liess sich 
k e i n e  Spu r  yon  Hippur s i~u re  nachweisen. 

Da also dig Nieren keine Hippursi~ure enthielten und das nor- 
malt Blut niemals welche enthi~lt, so konnte dig bei dem Dutch- 
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leitungsversuche gefundene Hippursaure nur w~thrend des Durch- 
leitens durch die ausgesehnittene Niere gebildet women seth. 

Zu den weiteren DurehIeitnngsversuehen diente der folgende A pp a- 
r a t :  Das Reservolr far dab dnrehzuleitende Blut bildete ein Glasbalion~ 
welcher ca. 1 Liter Nut auNahm, oben tnhulirt war and nntdn in eine 
mit einem Glashahn versehene ROhre auslief. Dan Druek f~r die Dnreh-  
leitung des Blutes lieferte die Wasserleitung: Das Wasser floss in einen 
gewOhnliehen Gasometer and eomprimirte in demselben die Luft; der 
Druek dieser eomprimirten Luft wurde auf das Blur in dem Reservoir 
tibertragen, indem der Luftraum in dem Gasometer mi~ dem tiber dem 
Blare in dem Reservoir befindliehen Luftraume eommunieirte. Dureh den 
Hahn der Wasserleitung" konnte der Druek bequem lind genau regulirt 
werden. Das Blutreservoir hefand sich in ether Bleehwanne~ welehe mit 
Wasser yon K~h'pertemperatur g'efallt war und auf dieser Temperatur 
dureh eine darunter gestellte Gasflamme erhalten wurde. Die aus dem 
Reservoir austretende G1asr6hre war mit der Glaseantile der Nierenarterie 
in Verbindnng gesetzt. Unmittelbar vor dem Eintritte in die Niere com- 
munieirte die RShre mit einem seitlieh anffebraehten Quecksilbermano- 
meter. Um etwalge Luftblasen aus dem Blute zu entfernen, waren in die 
Verbindungsr6hre zwisehen dem Blntreservoir und der Niere zwei T-Riihren 
ei~geschaltet~ an denen der eine Schenkel senkrecht nach ohen g'erichtet 
und dureh ein Sttiek Kautsehnksehlaueh and eine Klemmsehranbe go- 
sehlossen war. In diesem Schenkel sammelten sieh alle mitgerissenen 
Luftbliisehen and konnten n6thigen Falls dureh vorsichtiges Oeffnen der 
Klemmsehraube fortgesehafft werden. 

Die Nieren warden bet allen Versnchen mit der Fettkapsel zusam- 
men ausgesehnitten. Niemals liess es sieh vollstitndig vermeiden~ dass eine 
geringe 3{enge Blur aueh auf anderem Wege als dutch die grosse Vene 
die Kapsel durchdrang. Soweit als m(iglieh warden solehe Blntungen 
durch sorgfaltige Unterbindnngen gestillt. 

DaB arts der Vene fliessende Blur war stats dunkelven0s geflirbt. 
Vet dam Zurtiekgiessen in' das Reservoir Wurde dasselbe stets so lange 
mit atmosphi~riseher Luft gesehtittelt~ bib es wieder die hellrothe arterielle 
Farbung angenommen hatte~ and darauf dureh Leinwand colirt. 

gersueh XIV. 
Ein gl"osser I-Iund wird dutch Verbluten aus der Carotis ge- 

tiidtet. Es werden 1500 C.-Ctm. B l u t  erhalten~ defibrinirt~ colirt 
and m i t  0~7 Grin.  B e n z o e s g u r e  als Natronsalz n e b s t  e t h e r  
a q u i v a l e n t e n  M e n g e  G l y k o k o l l  versetzt. B e i d e  N i e r e n  
werden ausgeschnitten und alas B l u r  3 S t u n d e n  l a n g  d u r c h  
b e i d e  h i n d u r c h g e l e i t e t .  Der am Manometer abgelesene Drnck 
betrug h~ichstens 120 Mm. t tg ,  die Menge des aus beiden Venen 
ausstr~menden Blutes bis 8 Liter in der Stnnde. Das Durehleiten 

begann  ~/2 Stunde nach dem Verblnten des Thieres and dauerte im 
Ganzen 3 Stunden. Nach 1 ~/2 Stunden wurde das Blur mit 150 C.-Ctm. 
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2proeentiger Koehs~lzlSsung verdtinnt. Zuletzt wurden der ganze 
Apparat and die Niere mit KochsalzlSsung ausgesptilt. Aus den 
Ureteren floss wi~hrend dieses Versuehes keine Fltissigkeit. In. der 
ganzen mit der durchgeleiteten KochsalzlSsung vereinigten B 1 u t- 
menge liess sich neben  B e n z o e s ~ u r e  H ippu r s~ i u r e  nachweisen: 
die mehrfach umkrystallisirCen~ fast vSllig farblosea~ troeknen Kry- 
stalle wogen 0~095 Grin. Man kann annehmen~ dass m~ndestens 
0,l 5 Grin. gebildet waren. 

Yersueh Xu 

Ein grosser H und  wird dureh Verbluten aus der Carotis ge- 
t,alter. Die Menge des defibrinirten and colirten B lu t e s betr~tgt 
1950 C.-Ctm. 1/2 Stunde naeh dem Verbluten beginnt das D u r c h -  
l e i t e n  d e s  r e i n e n B l u t e s d u r c h  d ie  e ine  a u s g e s e h n i t t e n e  
N i e r e .  Die ersten aus der Vene fliessenden 100 C.-Ctm. Blur 
werden besonders aufgefangen und mit der anderen Niere zusammen 
auf Hippursiiure untersucht. Das tibrige Blur wird darauf m i t  1,5 
B e n z o e s E u r e  als Natronsalz und  e i n e r  i ~ q u i v a l e n t e n  M e n g e  
G l y k o k o l l  versetzt and 2 S t u n d e n  d u r c h g e l e i t e t .  D a r a u f  
wird das Blur mit noeh  1 Grin. B e n z o e s i i u r e  u n d  l Grin. 
G l y k o k o l l  versetzt a n d  w e i t e r e  41/2 S t u n d e n  durehgeleitet, 
im Ganzen also 61/2 Stunden. Die Menge des durchfiiessenden Blutes 
betrug ca. 5 Liter in der Stunde~ im Qanzen also ilber 30 Liter. 
Der Druck wurde hie h~iher gesteigert als auf 100 Mm. Hg; bei 
40 Mm. floss meist schon ein continuirlicher Strahl aus der Vene. 
Aus dem Ureter fiossen wEhrend des ganzen Versuches nur wenige 
Tropfen einer Serum:i~hnliehen Fltissigkeit. Eine geringe Menge 
Blut floss aus den kleinen Gef~issen der Nierenkapsel und wurde 
mit dem aus der Vene gefiossenen zusammen auf Hippursiiure unter- 
sueht, ~ die geringe Menge Fltissigkeit aus dem Ureter and 
die Niere selbst. Es wurde neben Benzoesi~ure e i n e  b e d e u t e n d e  
M e n g e H i p p u r s iiu r e gefunden: Die nmkrystallisirten, trockenen 
Hippursiturekrystalle wogen 0,535 Grm. 

In den z u e r s t a u s g e fl o s s e n e n, nicht mit Benzoes~ure versetzten 
100 C.-Ctm. Blur  nebs t  der  a n d e r e n  N i e r e  liess sieh dagegen 
ke ine  Spu r  yon H i p p u r s i i u r e  nachweisen: Der RUckstand des 
Essigathers bestand aus einem kleinen Tropfen einer syrupOsen Fltissig- 
keit~ aus der sich' nach tagelangem Stehen eine geringe Menge mikro- 
skopischer Krystalle ausschied~ Garben sehr feiner Nadeln, die nach 
ihren L0slichkeitsverhgltnissen nicht fttr Hippursaure gehalten werden 
konnten. Sie waren unliisllch in Esslgiither~ 'sehr leieht 16slieh in kaltem 
Wasser. 
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Die 3 Versuehe lehren also tibereinstimmend und unzweifelhaff, 
class b e i m  D u r c h l e i t e n  yon  B e n z o e s a u r e - G l y k o k o l l -  
h a l t i g e m  B l u t e  d u r c h  d ie  N i e r e  H i p p u r s ~ u r e  g e b i l d e t  
wird .  

Wir siell~en aus der bei diesen Durchleitungsversuchen erhaltenen 
Hippursiiure das Silbersalz dar; es krystallisir~e in langen 7 fe[neni seidel)- 
gl~tnzenden Nadeln. 0~1414 des fiber Schwefels~ture getroekneten Salzes 

gaben 0~0531 Ag ~--- 37~55 pC$. Die Formel CoI-IsAgTN03 fordert 
37~76 pCt. 

Unentschieden dutch die blsherigen Versuche bleibt die Frage, 
ob a u c h  das  d e m  B l a r e  z u g e f t i g t e  Glykokol l  an d e r  B i l -  
d u n g  d e r  H i p p a r s i i u r e  s i c h  b e t h e i l i g t  oder ob das Gly- 
kokoll tier Hippurs~ture aus irgend welchen Bestandtheilen des B lutes 
oder der Nieren sich abspaltet and im Status nascens mit der '.Ben- 
zoesiture vereinigt. 

Ftir eine directe Vereinigung des in den Organismus einge- 
fiihrten Glykokolls mit der Benzoes~ture spricht eiu in Nencki's La- 
boratorium yon S p e n g e 1 1) ausgefiihrter Versuch : S p e n g e 1 gab 
einem Hunde (15 Kgrm.)'zu seinem Fatter 3 Grm. Beuzoes~ure and 
land in dem darauf ausgeschiedenen Harn Benzoesiture und Hippur- 
siiure in naheza gleicher Menge. Einige Tage daraaf erhielt der- 
selbe ttund 3 Grin. Natron benzoicum und schied darnach mehr 
Benzoesiiure als Hippurs~tt~re im Harne aus. Dasselbe Resultat er- 
gab eine nochmalige Wiederholung dieses Versuches. Als nun aber 
derselbe Hand 5 Grin. Benzoes~ure und 5 Grin. Glykokoll erhielt, 
warde im Harne nur Hippursaure and keine Spur yon Benzoesiiure 
gefunden, ebenso in einem zweiten Versache, wo der ttund 5 Grin. 
Natron benzoicum und 5 Grin. Glykokoll erhielt. Mit diesem Re- 
sulfate S p e n g e l ' s  steht der you uns mitgetheilte Versuch XII im 
besten Einklange. Der fblgeude Versuch dagegen ergab ein ent- 
geg'engesetztes Resultat. 

Versueh XVI. 
Einem kleinen H a n d e  (ca. 4 Kgrm.) wird I Grin. B e n z o e -  

s ~ u r e  als NatroI!salz in d ie  J n g u l a r i s  injicirt. :Nach 31/2 Stunden 
wird der Harn mit dem Kathcter entleert. De r  H a r n  en th~ t l t  
0,t41 Benzoes~ tu r e  u n d  0~201 t t l ppu r s : , t u r e ,  entsprechend 
0:137 Benzoesliure. Nach 3 Tagen wurde demselben Hande wiederum 
I G r m. B e n z o e s ~ u r e als iNatronsalz in die Jugalaris injicirt~ aber 
zugleich mit 1,5 Grin. (mehr als 2 Aequivalenten) G l y k o k o l l .  

1) Ueb. d. chem. u bei d. Bildung d. Hippurs~ure. Bern 1875. 
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Der naeh 31/2 Stunden mit dem Katheter entleerte H a m  e n t h i e l t  
0,259 B e n z o e s i i u r e  uncl 0,339 H i p p u r s i i u r e ,  cntspreehend 0f131 
Benzoes~ure. 

Es  war  a l so  in  b e i d e n  F K l l e n  n u r  d ie  H ~ l f t e  tier aus-  
g e s e h i e d e n e n  B e n z o e s a t ~ r e  als  H i p p u r s a u r e  a u s g e s c h i e -  
d e n w o r d e n. Ein Einfluss des eingefUhrten Glykokolls auf die 
Umwandlung der Benzoesaure in Hippursaure ist in d i e s e m  Ver- 
suehe nicht nachweisbar. 

Es sehien uns daher, dass auch die Frage naeh der Betheiligung 
des in den Organismus eingeftihrten Glykokolls an tier Bildung der 
Hippursi~ure am siehersten durch Versuche an der ausgesehnittenen 
Riere sieh mtisse entseheiden lassen. Wir stellten daher den fol- 
genden Versuch an. 

Versueh X-VII. 

Ein grosser H u n d  wird dureh Verbluten aus der Carotis ge- 
tSdtet. Die Menge des defibrinirten und colirten Blutes betri~gt 
930 C.-Ctm. Das D u r e h l e i t e n  d u r c h  e i n e  a u s g e s e h n i t t e n e  
N i e r e  beginnt 1/2 8tunde naeh dem gerbluten des Thieres. Die 
aus der Nierenvene zuerst ausfiiessenden 100 C.-Ctm. Blut werden 
mit der anderen Niere zusammen auf Hippursi~ure untersucht. Das 
tibrige Blur  wird mit einer Liisung yon 0,4 B e n z o e s ~ u r e  als 
Natronsalz ohne G 1 y k o k o 11 versetzt und 31/2 Stunden durch die 
Niere geleitet. W~hrend dieser Zeit floss die gauze Blutmenge 8 real 
dureh die Niere. Aus dem Ureter fiossen nur einige Tropfen einer 
Serum-artigen Fltissigkeit. ~ Diese wurde nieht untersueht. Durch 
die Nierenkapsel &aug bei diesem Versache nur wenig Blur. Dieses 
wurde mit dem aus der Vene gefiossenen zusammen untersueht. Es 
liess sieh neben Benzoes~ure nur s e h r w e n i g H i p p u r s ~ u r e naeh- 
weiseu: der Troptbn syrupSser Fltissigkeit, aus dem sich die Hippur- 
siiurekrystalle aussehieden, wurde mit den Krystallen zusammen tiber 
Sehwefelsiiure eingetroeknet und gewogen. Das Gewicht betrug 
070296 Grin. Darauf wurden die Krystalle mit einigen Tropfen 
kalten Wassers abgespttlt, abermals getrocknet und gewogen. Ihr 
Gewieht betrug nun 0,0105 Grin. 

In den z u e r s t  d u r c h g e l e i t e t e n  100 C.-Ctm. Blur  und de r  
a n d e r e n  bTiere liess sich ke ine  Spur  yon Hippurs i~ure  nach- 
weisen: aus dem zutetzt erhaltenen Tropfea syrupiiser Fltissigkeit schied 
sich nach mehrtligigem Stehen nur eine geringe 5Ienge derseibea mikro- 
skopischen: garbenf(~rmig geordneten feinen ~adeln aus~ die wir bereits 
im Versuche XV bei der Untersuchung der hIiere, niemals abet in aa- 
deren Organen oder im Blute gefundeu haben. 

A r c h l y  fiir experiment. Pathologie u. Pharmakologie. Vii Bd. 17 
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Man sieht also aus diesem Versuehe, class die  Nie re  beim 
D u r e h l e i t e n  yon  B e n z o e s i i u r e - h a l t i g e m  B l u t e  H i p p u r -  
si iure b i l d e t ,  a u c h w e n n  k e i n G l y k o k o l l  dem Blu te  be i -  
g e m i s c h t  wurde .  Die Menge der g e b i l d e t e n  I t i ppu r -  
si iure is t  a b e t  wei t  g 'erinffer  als  bei g l e i e h z e i t i g e r  Zu- 
fuhr  yon G l y k o k o l l .  Somit seheint der Sehluss gereehtfertigt~ 
dass  in den g e r s u e h e n  XIII~ XIV und XV das dem B lu t e  
zuge f t i g t e  G l y k o k o l l  s ieh in de r  N i e r e  mit  der  Benzoe-  
s~ure  n n t e r  W a s s e r a u s t r i t t  z u r  t t i ppu r s i i u r e  v e r e i -  
nifft hat. 

Par circe Beflleiligung des in den Organismus eingeftthrten Glyko- 
kolts an der Hippurs~urebild~:rg sprechen ferner auch die Resultate der 
oben mitgetheilten Proschversuche V und VI. 

Durch die folgenden Versuche sollte die Frage entsehieden 
werden, wie lange Zeit nach dem Tode der  T h i e r e  die N ie ren  
d i e F i t h i g k e i t  b e w a h r e n ,  Benzoes~ture  in H i p p u r s a u r e  
u m z u w a n d e l n .  

V ersuch XVIIL 

Ein It und  wird dutch gerbluten aus der Carotis und dureh 
Compression der Trachea get~dtet. 51/~ S t u n d e n  nach  dem 
T o d e  werden die N i e r e n  h e r a u s g e s e h n i t t e n ,  die aus der 
Carotis erhaltenen 900 C.-Ctm. Blut  warden mit  0~5 Benzoe-  
si~ure als Natronsalz und e ine r  i~qu iva len ten  Menge Gly-  
k o k o l l  versetzt and 11/~- Stunde lang d u r e h  be ide  N ie ren  ge- 
le i te t .  Daranf wird das Blut dm'eh Zusatz yon 90 C.-Ctm. 2pro- 
eentiger KoehsalzlSsung verdiinnt und weitere 1 J/2 Stun@ durehffeleitet, 

- -  Druek bis 120 Mm. I-Ig. ~ Ausflussgesehwindigkeit bis 6 Liter 
in der Stunde. - -  Aus den Ureteren floss keine Fliissigkeit. ~ Es 
liess sich im d u r e h g e l e i t e t e n  B lu te  mit roller Sieherheit H i p -  
p u r s ~ u r e naehweisen. Die Ienge derselben seh~tzten wir anf 
ca. 0,05 Grin. 

Versuch XIX, 
Eine a t t s g e s e h n i t t e n e  Hui~cleniere hat 2 real 24 S~un- 

den in e i n e m  E i s s e h r a n k e  gelegen. Das d u r e h z u l e i t e n d e  
Blur  ist yon einem anderen Itunde gewonnen und hat24 Stun-  
d en in e inem E i s s e h r a n k e  gestanden. Das Blut (350 C.-Ctm.) 
wird mit 0,3 B e n z o e s a u r e  als Natronsalz und einer a q u i v a l e n -  
ten  Menge G l y k o k o l l  versetzt und 3 Stunden lang durchgeleitet. 
Das Durehleiten geht sehr langsam vor sich~ so dass in der Zeit 
yon 3 Stunden die 350 C.-Ctm. Nut nur 3 real dureh die Niere 
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hindurehfliessen. Darauf wird das Blut mit 200 C.-Ctm. 2proeentiger 
KochsalzlSsun~ verdt~nnt und weitere 11/2 Stunden durchgeleitet, In 
dieser Zeit floss die gauze Blutmenge noch 3 real dutch die Niere. 
Aus dem Ureter flosseu ca. 50 C.-Ctm. einer Serum-artlgen Fliissig- 
keit. Diese v~rd mit dem d u r e h g e l e i t e t e n  B l u t e  zusammen 
untersuchto Die I~enge der gefundenen, gereinigten und getroekneten 
H i p p u r s ~ u r e k r y s t a l l e  wog 0,026 Grm. 

Die  N i e r e n  b e w a h r e n  a lso  noeh  2 real 24 S t u n d e n  
n a e h  der  L o s t r e n n u n g  yore 0 r g a n i s m u s  d ie  P • h i g k e i t  
B e n z o e s ~ u r e  in H i p p u r s ~ u r e  u m z u w a n d e l n .  

Wir mussten uns nun die Frage stellen, ob be i  d e r  B i l d u n g  
de r  H i p p u r s a u r e  das  intacte Gewebe d e r N i e r e  e i n e R o l l e  
s p i e l t  oder ob sieh die Niere an diesem Proeesse blos dutch die 
Einwirkung gewisser chemiseher Bestandtheile betheiligt, die vie!- 
leicht aueh im isolirten Zustanda 'diese Wirkung beibehalten. Wir 
stellten daher folgende Versuche an. 

Versueh XX. 
3 frisehe K a l b s n i e r e n  werden rein zerhaekt, darauf in einem 

Serpentinm6rser mit einem Holzstempel aufs feinste z e r s t a m p ft ,  mlt 
0,2 B e n z o e s a u r e  und einer ~ q u i v a l e n t e n  Menge  Glykokoll 
versetzt und 24 Stunden stehen gelassen. Es konnte k e i n e  S p u r  
yon  H i p p u r s ~ u r e  in diesem Nierenbrei naehgewiesen werden. 

Tersueh XXI. 

Blur  u n d  N i e r e n  yon einem K a l b e  werden noeh warm ans 
dem Sehlaehthause ins Laboratorium gebraeht. Die N i e r e n  w~rden 
sofort fein zersehnitten und z e r s t a m p f t ,  mi t  400 C.-Ctm. Blur  
nebst einer LSsung (3 C.-Ctm:)yon 0,3 B e n z o e s g u r e  als Natron- 
salz u n d t e i n e r  g q u i - c a l e n t e n  Menge  G l y k o k o l l  g e m i s e h t  
und unter hgufigem Durehsehiitteln 24 Stunden stehen gelassen. Es 
liess sich k e i n e  S p u r  yon  H i p p u r s ~ u r e  in dem Gemisehe naeh- 
weisen. 

Es wurde ferner noeh versucht, in dem Brel yon zerhackten 
Fr~sehen nach Zusatz yon Benzoesaure und Glykokoll ttippurs~ure 
nachzuweisen. Die Versuehe wurden in versehiedener W e i s e -  mit 
freier Benzoqs~ure und an Natron gebundener Benzoes~ure, Sehiitteln 
mit Kohlens~ure und atmosph~rischer Luft -- ausgefUhrt. In keinem 
dieser Versuehe abet liess sieh aueh nur eine Spur yon tiippur: 
s~ure naehweisen. 

Dureh die folffenden Versuehe sollte die Frage entsehieden 
werden, ob be i  de r  B i l d u n g  d'er H i p p u r s ~ u r e  d i e  Blut- 

1.7" 
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k~rl~erehen e ine  R o l l e  sp i e l en .  Ein Durchleitungsversueh mit 
reinem Serum musste die Frage-entscheiden. Da aber reines Hunde- 
blutserum in grtisserer Menge schwer zu besehaffen ist, so stellten 
wir die ersten Versuche mit Kochsalzltisung an. 

lrersueh XXII .  

Ein mittelffrosser H u n d  dureh Verblaten ffetbdtet. Eine halbe 
Stunde darauf beginnt das D u r e h l e i t e n  e i n e r  2 p r o e e n t i f f e n  
K o e h s a l z l S s u n g  d u r e h  b e i d e  a u s g e s e h n i t t e n e  N ie r en .  
Es wird anfangs reine KochsalzI~isung durehgeleite% his die aus der 
Yene ausfiiessende Fltissigkeit fast farblos ist. Darauf werden 2 
Liter KochsalzlSsung mit 1 Grm. Benzoes~iure  als NatronsaIz 
und einer i i q u i v a l e n t e n  lgenge  G l y k o k o l l  durehgeleitet. Das 
Durehleiten dauert 3~/2 Stunden. Die Durehstriimungsgesehwindig- 
keit war eine sehr geringe~ es fiossen in der ganzen Zeit nur 3 Liter 
durch beide Nieren. Eine bedeut~nde Menge KoehsalzlSsung durch- 
drang die Nierenkapsel. Diese wurde mit der aus der Vene ausge- 
flossenen zusammen untersueht. Ans den Ureteren flossen ca. 70 
C.-Ctm. Fliissigkeit. Die zuerst ausgeflossenen 30--40 C.-Ctm, warden 
fUr sich untersucht: es liess sieh keine ttippurs~ture darin nach- 
weisen. Die tibrige aus den Ureteren gefiossene Fltissigkeit wurde 
mit der aus den Venen ausgeflossenen vereinigt. In den vereinigten 
Fltissigkeiten licss sich clue s e h r  fferinffe Menge  H ippu r s i~u re  
nachweisen. 

Yersuch XXII I .  

Durch die eine a u s g e s c h n i t t e n e  N i e r e  eines mittelgrossen 
H u n d e s  wird 1/2 Stunde nach dem Verbluten des Thieres so lunge 
2proeenti~e Kochsalzl~sung ffeleitet, .bis die aus der Vene fliessende 
Fltissigkeit farblos und klar ist. - -  Darauf 1 Liter 2 p r o e e n t i g e r  
K o e h s a l z l S s u n g  mi t  0,5 B e n z o e s i i u r e  and  e i n e r  i iqui-  
v a l e n t e n M e n g e G l y k o k o l l 3 S t u n d e n  lanff d u r e h g e l e i t e t .  
Das Durchfliessen ging anfanffs rasch, dann aber immer lanffsamer 
vor sich: die aus der Vene fliessende Fltissigkeitsmenge wurde immer 
geringer and die auf anderem Wege die Nierenkapset durchdringende 
immer g'r(isser - -  nach 3 Stunden floss nichts mehr aus tier Vene. 
Aus dem Ureter floss anfanffs, wahrend des Durchleitens der reinen 
KochsalzlSsung eine klare Fliissigkeit in raseh aufeinander fblgendea 
Tropfen. Diese Fltissigkeit wurde nieht untersucht. Wiihrend des 
Durchleitens der Benzoesiiure-haltigen Kochsalzl(isung floss nichts 
mehr aus dem Ureter. Die aas der Vene geflossene und die dutch 
die Kapsel gedrungene Fltissigkeit warden zusammen untersueht. 
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Es liess sich nut eine s e h r  g e r i n g e  M e n g e  t t i p p u r s ~ , u r e  
neben dcr Benzoes~ure nachweison. Die bei diesem und dem vorigen 
Versuche erhaltenen Hippurs~urekrystatie wurden zusammen sammt 
der Mutterlauge~ aus der sie sich ausgeschieden hatten~ tiber Schwefel- 
s~urc getroeknet und gewogen: ihr Gewieht betrug 070350 Grm.  
Darauf wurden die  Krystalle mlt ein paar Tropfen kalten Wassers 
abgespttlt, wiederum getrocknet und gewogen: ihr Gewicht betru~ 
nun 0;0116 Grm. 

Versuch XXIV. 

Circa 250 C.-Ctm. durch Centrifugiren yon den Blutk~rperchen 
bcfreiten H u n d e b l u t s e r u m s  werden mi t  dem ann~hernd g l e i -  
chert  V o l u m e n  2 p r o c e n t i g e r  K o c h s a l z l ~ s u n g  g e m i s c h t  
und  d u t c h  e i n e  a u s g e s c h n i t t e n e  N i e r e  yon einem anderen 
liunde g e l e i t e t .  Das Durchleiten begann 1/2 Stunde naeh dem 
Tode des ttundes, dem die Niere entnommen wurdr 7 und 24 Stun- 
den naeh der am anderen I-Iunde vorgenommenen Blutentziehung.-  
Sobald die aus der bTierenvene ausfliessende Serum-KochsalzlSsung 
keine rothe F~rbung mehr zeigt% wurde die tibrige L~sung mit 0,4 
B e n z o e s ~ n r e  als ~qatronsalz und einer ~ q u i v a l e n t e n  MenEe  
G ly  k o k o 11 versetzt und diese Fltissigkeit 4 Stunden lung dutch 
die Niere geleitet. Das Durehleiten gin E raseh vor sieh: bei'120 
Mm. ltEt floss aus der Vene ein continuirlicher Strahi. Dureh die 
~qierenkapsel dran E nur wenig Fliissigkeit -- w~hrend des ganzen 
Verstlehes nur ca. 100 C.-Ctm. Diese wurden mit der aus der Vene 
geflossenen FliissiEkeit zusammen untersueht. Die BlutkSrper-haltige 
FliissiEkeit ~ welehe zum Ausspiilen der hTierengefftsse gedient hatte, 
wurde selbstverstandlieher Weise nicht mituntersucht. In der dureh- 
geleiteten Serum-Koehsalzl~sun E wurde nut eine eben nachweisbare 
Spur ttippurs~ure Eefunden: wit erhielten einen Tropfen einer syru- 
pSsen Fltissigkeit, aus der naeh mehrt~Eigem Stehen eine unw aE- 
b a r e  M e n g e  H i p p u r s ~ u r e  sich aussehied. 

Yersueh XXV. 

Ein kleiner t t u n d  (ca. 5 Kgrm.) dutch Verbluten EetSdtet - -  
b e i d e  N i e r e n  h e r a u s E e s e h n i t t e a - -  R i n d s b l u t s e r u m  dutch 
CentrifuEiren yon den K~rperchen befreit und d ur  e h b e i d e ~ i  e r e n 
g e l e i t e t ~  bis aus der Vene reines Strum floss - -  darauf 2 Liter 
Strum mit I Grin. B e n z o e s ~ u r e  als Natronsalz und einer ~qu i -  
v a l e n t e n  MenEe G l y k o k o l l  versetzt nnd 3 Stunden lan E dureh- 
geleitet. Es flossen in dieser Zeit ca. 4 Liter durch. Ein bedeu- 
tender Theil (ca. 600 C.-Ctm.) dnrehdranE die Nierenkapsel; dieser 
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mit dem aus der Vene g'eflossenen Serum zusammen untersueht. Aus 
den Ureteren floss keine Fltissigkeit. Bei der Prtifung des dureh- 
geleiteten Serum auf Hippurs~ure krystallisirte aus dem zuletzt er- 
haltenen Tropfen Syrup trotz tagelangen Stehens keine Hippurs~ure. 
Naeh Anwendung yon Zinkoxyd wurde - -  neben anderen mikro- 
skopisehen Krystallen, we]ebe wir auch bei der Untersuchung des 
normalen Rindsblutes beobaehtet hatten - -  eine sehr geringe Menge 
mikroskopischer Nadeln gefunden, welehe m • gi i che  r W e i s e H ip- 
p u r s ~ u r e  waren. - -  Jedenfalls handelte es sich um eine unwi tg -  
b a r e  Spur .  

Versueh XXYI. 
Um 8 Uhr morgens Mrd ein grosset H u n d  dureh'Yerbluten 

aus der Carotls getSdtet; - -  es wird ein Liter Blur gewonnen und 
auf die Centrifuge gebraeht: Um 11 Uhr werden einem zweiten 
Hunde ca. 600 C.-Ctm. Blur entzogen und gleichfMls eentrifugirto 
Der HuM bleibt leben. Es werden im Ganzen 600 C.-C~m. voll- 
kommen klaren Serums erhalten. Um 6 Uhr wird der Huud darch 
Verbluten get,alter. Eine N i e r e  w i r d  h e r a u s g e s e h n i t t e n  and 
Serum dutch dieselbe geleitet. Naehdem 150 C.-Ctm. durehgeflossen 
siud, ist das herausfliessende Serum vollkommen Mar. Das tibrige 
S e r u m  wird mi t  0,5 B e n z o e s ~ u r e  als Natronsalz und eiuer 
~ q u i v a l e n t e n  M e n g e  G l y k o k o l l  versetzt und 31/~ Stunden 
(v0n 6~/2--10 Uhr) d u t c h  d ie  N i e r e  g e l e i t e t .  In dieser Zeit 
floss die gauze Serummenge (450 C.-Ctm.) 9 real durch die Niere. 
Dureh die Nierenkapsel drang nur wenig Serum ; dieses wurde filtrirt 
and, mit dem iibrigen Serum vereinigt, wiederum durchgeleitet. Aus 
dem Ureter floss keine Fltissigkeit. - -  Es liess sieh nur Benzoe- 
s~ure und k e i n e  S p u r  yon  H i p p u r s a u r e  in dem durehgelei- 
teten Serum naehweisen: es wurde zuletzt ein kleiner Tropfen einer 
syrup~sen Fltissigkeit erhalteu, aus dem naeh 8t~igigem Stehen keine 
Spur yon Krystalleli sieh ausschied. Der Tropfen wurde darauf 
noehmals in etwas Wasser gel(ist, mit Essig~ther ausgesehtittelt 
u. s . w .  Aber aueh so liess sich keine Spur Hippursiiure nach- 
weisen. 

l~ian ersieht aus diesen Versuehen, das s  be i  d e r  B i l d u n g  
de r  t t i p p u r s i ~ u r e  in d e r  N i e r e  d i e  B l u t k ~ r p e r e h e n  e i n e  
w e s e n t l i e h e  R o l l e  s p i e l e n .  

Die geringe Spur yon Hippursi~ure~ welehe in den Versuchen XXII~ 
XXIII und XXIV geflmden wqrde~ erklart sich vielleicht daraus, dass 
die Kochsalzl6sung ~ welche ein rasches Aufquellen des Nterengewebes 
l~nd Verstopfung der Capillaren bewirk~ ~ die Blutgef~sse nicht so 
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voll~t~ndlg ausgespiflt und yon allen KSrperchen befreit hatte wie das 
Serum. In der That beobachteten wir~ dass die durchgeleltete Kochsalz- 
[6sung allm~hlich eine merklich rothe Fill"bung annahm. 

Welcher Art die Rolle der BlutkSrperchen bet der Hippursaure- 
bildung ist~ haben wir noch nieht ermitteln ktinnen. Es liegt die 
Vermuthung nab% dass sie nut als Sauerstofftrager wirken. Qb 
dieses thatsiichlieh der Fall ist, muss sich auf experimentellem Wege 
mit yeller Sicherheit entscheiden lassen. Man ktinnte den S~uerstoff 
aus dem Blute dutch Kohlenoxyd oder besser dm'eh ein indifferentes 
Gas~ etwa Stiekstoff verdr~ngcn~ oder Erstiekungsblut eder durch 
kUnstliehen Zusatz redueirender Substanzen sauerstofffrei gemaehtes 
Blur anwenden uud solehes Blur naeh Zusatz yon Benzoes~ure uud 
Glykokoll unter Abschluss der atmosph~risehen Luft dutch die Nieren 
leit~n. Wiirde aueh in diesem Falle ttippursi~ure gebildet, so ware 
damit entschieden~ dass die Blutkiirperchen nieht als Sauerstoff- 
trager sondern in anderer Weise bet der Bildung der Hippursaure 
mitwirken. 

Dass mit Htilfe der Durchleitungsversuehe an der ausgesehnit- 
tenen Niere noeh eine Reihe anderer~ wiehtiger Frageu tiber die 
Vorgange des Stoffweehsels im Thicrki~rper, insbesondere tiber den 
Oft der Harnstoffbildung, fiber die Vorstufen des Harnstoffes u. s. w .  
sich k(innte entseheiden lassen, brauehen wir wohl kaum hervorzu- 
heben. Von besonderem Interesse seheint es uns~ zu uutersuehen~ 
ob das kohlensaure Ammon, dessen Umwandlung in Harnstoff beim 
Durehtritt dm'eh den ThierkSrper neuere Beobachtungen wahrschein-" 
llch m~c.hen, diese Umw~ndlung in den Niereu erleidet. Dieses 
ware ein der Hippurs~urebildung vollkommen analoger Process. Bisher 
haben wir den Versueh nicht ausgefiihrt, well es uns noeh nicht 
gelungen ist, eine flit unsere Zweeke gentigend genaue Methode des 
Naehweises und der quantitativen Bestimmung des Harnstoffes a~ls- 
findig zu machen. 

S t r a s s b u r g  i. El, den 12. Augus t  1876. 


