lieber einige die Phosphate des Harnes betreffende Verhaltnisse.

Von

Prof. Dr. Adolf Ott.

(Aus dom mcdicinisch-chemischen Laboratorium dor deutschen Universitat in Prag.)
(Ucr Redaktion /.»gegangen am 2»>. Juli 1H85.)

I. Bas Verhaltniss des sauren zum neutralen Phosphat.

Nach dem Vorgang von J. Vogel drickt man bekannt-
lich die Starke der sauren Reaktion des Harnes in derjenigen
Menge Oxalsdure aus, welche die zum Neutralismen des liames
verbrauchte Menge Alkali sattigen wirde. Man ist nun aber
dahin Ubereingekommen, die saure Reaktion des Harnes dem
in ihm vorhandenen sauren Phosphat zuzuschreiben, und es
erscheint daher natirlicher und praktischer, worin man den’
Grad der sauren Reaktion des Harnes ausdriickt in Mengeh
des vorhandenen sauren Phosphats.

Die Bestimmung der Aciditdt des Harnes hat man bis-
her vorgenommen durch ein einfaches Neutralismen desselben.
Phosphalhaltige Flussigkeiten gestatten aber auf diese Weise
bekanntlich eine genaue Neutralisation nicht, da schon, bevor
die saure Reaktion volistdndig verschwindet, die Flissigkeit
alkalisch reagirt. Diese amphotere Reaktion macht also das
Auffinden der genauen Neutralisationsgrenze unsicher, und
wenn der durch sie bedingte Fehler auch gering sein mag, so
ist er doch vorhanden. Zu scharferen Resultaten gelangt man
dagegen, wenn man aus dem Harn die Phosphorsdure vor
der Neutralisation entfernt. Nach der von Huppert ) be-

) Neubauer und Vogel, Analyse des Harnes, 8. Aull.. S. Hifi.
Zeitschrift fur physiologische Chemie. X. 1



schriebenen Mothode vorlalirt man im Princip dabei so, dass
man den Harn mit Natronlauge von bekanntem Gehalt Uber-
sattigt, den nun blos als basisches Phosphat in L&sung
befindlichen Rest Phosphorsaure mit Ghlorbaryum ausfallt und
das Filtrat mit Salzsdure von bekanntem Gehalt bis zur neu-
tralen Reaktion zurucktitrirl. Man erfahrt so diejenige Menge
Natron, welche erforderlich war, das vorhandene saure und
neutrale Phosphat in basisches Uberzufiihren, und ist ausser-
dem die Menge der gesummten Phosphorsaure bekannt, so
lasst sich aus den gegebenen Zahlen nicht blos die Menge
der tin sauren Phosphat, sondern auch die Menge* der im
neutralen Phosphat enthaltenen Phosphorsadure berechnen.

In den Versuchen, deren Resultate nachstehend mit-
gctheilt werden, wurde mit Viertelnormal-Natron und mit
Viertelnormal-Salzsdure titrirl. Statt der a. a. 0. angefuhrten
Formel zur Berechnung der beiden Phosphate habe ich mich
einer anderen mir von Herrn Prof. Huppert vorgeschlagenen
bedient, welche sofort die im sauren Phosphat enthaltene
Phosphorsaure in mg. angiebt. Sie lautet: S= 17,70 n — g.
In derselben bedeutet S die Menge der im sauren Phosphat
enthaltenen P20s in mg., n die Anzahl ebem. der zum Neu-
tralisiren verbrauchten Viertelnormal-Lauge, und g die Menge
des gesummten Pa Oo in mg.

Auf diese Weise habe ich eine Reihe von Harnen unter-
sucht. Der Harn wurde in 3 Abschnitten gesammelt, namlich
von 2—10 Uhr Nachmittags (Nachmittagsharn), 10 IThr Abends
bis 8 Uhr frih (Nachtharn) und 8 Uhr frih bis 2 Uhr Nach-
mittags (Vormittagsharn). Die Mahlzeiten wurden zu Beginn
jedes Abschnittes eingenommen und bestanden Mittags und
Abends aus Fleisch mit Zuspeise (Amylaceen), Morgens aus
Kaffee und Brod.

Jede Bestimmung wurde doppelt ausgefiihrt und aus
den Resultaten das Mittel berechnet, In der folgenden Tabelle
bedeutet s die im sauren Phosphat enthaltene Phosphorsaure
PiUs, n die im neutralen Phosphat enthaltene und g die
gesammtc Phosphorsaure.
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Fortsetzung iler Tabelle

auf Seite 3.
I

....... p N Pa'Oj in 1U0 cbcui.
Harn. Harn.
v F | obcin. S Il g S I U | r
! | . !
201 X-M. 070 0.4512 0,1301 0,5810 0,0073 0,0105 0,0808 0,20
X loo 00822 0,2737] 0.0550 0.1483 0.0505 0,2078; 0.10
Y.-M. 215 0,3270 0,1192 0,1408 0.1521 0,0551 0,2078 0,30
21 stil. 1345 1,1010 0,5233 1,0813 0.1087 0,03.88 0.1175’ 0.30
27 1 X-M. 020 0,8209 0,3827 1.2120 0,1330 0,0017 0,1050 0,40
X 780 0.0088 0,1081 1.1372 0,0858 0,0r*0() 0.1158 0,70
V-M. 580 0.1028 O 0 1011 0,0091 O 11,0092 O
21 stil. 1080 19015 0,45

0.8511 2,7512
!

0.0900
: |

0.0130 0,1300

Aus der Tabelle ist ersichtlich, dass der Harn bei saurer
Reaktion keineswegs blos saures Phosphat enthalt; es be-
sessen aller alle analysirten Harne saure Reaktion und waren
klar. Nur in einem einzigen Harn, im Vormiltagsharn vom
27., war nur saures Phosphat enthalten, und in einem zweiten
Harn, dem Nachmittagsharn vom 14., last blos saures. Aut
1 1*20Ob im sauren Phosphat kommen da nur 0,05 PaOs im
neutralen Phosphat. Lasst man die stark abweichenden
Zahlen vom 15. unbertcksichtigt* so gestalten sich die Ver-
haltnisse der Phosphatausseheidung nach den einzelnen Tages-

abschnitten im Mittel tblgendermasscn :
n

S ) 0 S
NachniitUg 0.V.U7 1.1301 0,01
XK', 0.0809 0.3870 1,0775 0,50
Vormittag . 0,3178 0,1811 0,5021 0,58
21 Stunden 1,5094 1,1101 2,7007 0,09

In der Tagesmenge Harn sind demnach 0,0 der ge-
sammten Phosphorsaure im sauren und 0,1 im neutralen
Phosphat enthalten; im Nachmittagsharn ist der Gehalt an
neutralem Phosphat, dem sauren gegentber, grdsser als in
der Tagesmenge, und im Nacht- und \ ormittagsluirn gelinget.
Dieses Ergehniss steht vollkommen in Einklang mit den
Erfahrungen, welche man Uber die Abhangigkeit der Aciditat
desHarnes von der Nahrungsaufnahme gemacht haf, und ist
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nur als ein anderer Ausdruck dieser Erfahrungen zu betrachten.
Eine Ausnahme von dieser allgemeinen Regel macht der Harn
vom 15., wo im Nacht- und im Vormiltagsharn das neutrale-
Phosphat bedeutend vorwaltet. Diese Abweichung erklart
sich aber hinreichend aus dem Umstande, dass am Abend
des 15. eine ausnahmsweise starke Mahlzeit eingenommen
wurde. Das geringe Vorherrschen des neutralen Phosphats
am darauf folgenden Tage durfte sich wohl als Nachwirkung,
dieser Diatanderung betrachten lassen. Die erwédhnte Aus-,
ndahme bestatigt also nur die Regel,

Il. Die Loslichkeit des Calciumphosphats im Harn.

In der Tagesmenge llarn sind etwa 0,25 gr. Kalk ent-
halten. Waren die Phosphate des Harns nur saure und ware
aller Kalk an die Phosphorsidure gebunden, so betrlige der
Rehalt des Harns an saurem Calciumphosphat in'.der Tages-
menge'Harn 1,015 gr. Diese waren in ungefédhr 1,5 Liter
gelost. Nach Erlenmeyerl) lost sich aber saures Calcitim-
phosphat vollkommen schon in 700 Thcilen Wasser und es
wirde demnach wohl das Harnwasser allein ausreichen, um
die im Maximum im Harn vorhandene Menge von saurem
Calciumphosphat in Losung zu erhalten. In Wirklichkeit
sind aber die LoOsungsbedingungen fir das saure Calcium-
phosphat-im Harn noch viel gunstiger, weil die Salze des
Harnes die LOsung dieses Phosphats wesentlich bef6rdern.
Mischt man Viertelnormallsungen von saurem Calciumphos-
phat und von Chlorcalcium nach gleichen Volumen zusammen,
so erhalt man eine vollig klare Ldsung, wiewohl hier das
saure eCalciumphosphat in nur 31,2 Thcilen Wasser enthalten
ist; die ihm &quivalente Menge Chlorcalcium reicht also aus,
seine Loslichkeit so erheblich zu erhdhen.

Nicht ganz so einfach gestalten sich die Ldsungsver-
héltnisse des neutralen Calciumphosphats. Mischt man
2 Vol. Viertelnormal-Chlorcalciumlosung mit 1 Vot. Vief.tei-

It Erlcnuieyer, Berichte der chemischen- (e'sHLchnfl, IM. 0,!
S. 1SP>9, 187C. . ;



normallosung von neutralem Natriumphosphat in steigenden
Mengen Wasser, so gelangt man endlich zu einer Verdinnung,
hei welcher die L&ésung unmittelbar nach der Darstellung
opalin ist, sich aber beim Stehen klart. Nimmt man diesen
Punkt als die Loslichkeitsgrenze des neutralen Calciumphos-
phuts an, so hatte sich in den vorliegenden Versuchen
ermitteln lassen, dass im Liter Wasser 0,10:2 gr. CallPO«
oder 0,200 GallPC>4, 2 1120 (bei Gegenwart der aquivalenten
Menge Chlornatrium) I6slich sind. Nach Birnbaum ldsen
sich bis 0,152 gr. des Kkrystallisirten Phosphats im Liter
Wasfcer, nach Dusart und Pelouzo 0,28 gr. Nimmt man
die Tagesmenge Harn wieder zu 1,5 Liter an und setzt ferner
voraus, dass sammtlicher Kalk als neutrales Phosphat in ihm
enthalten sei, so kamen auf | Liter Harn 0,4 gr. CallPCL,
also viel mehr, als Wasser allein aufzulésen im Stande ist.
Ware bei der Losung des Calciumphosphats nur das Wasser
betheiligt, so koénnte klarer Harn nur 0,4 des Kalks als
neutrales Phosphat enthalten und es kamen dann auf 0,0 P2os
im sauren Phosphat nicht ganz 0,35 Pad«' im neutralen
Phosphat, wahrend nach meinen Bestimmungen der normale
Harn im Mittel noch etwas reicher an neutralem Phosphat
ist. Er kann aber im VerhaltHiss zum sauren Phosphat auch
noch viel mehr neutrales enthalten, ohne eine Phosphat-
tribung zu zeigen, weil gewisse llarnsalze ein grosses LOsungs-
Vermogen fir neutrales Calciumphosphat besitzen. So gentigt
rin Zusatz von 2 ebem. Viextelnormalldsung von saurem
Kaliumphosphat (= 0,008 gr.) oder von 15 gr. NaCl zu
I Liter Wasser, um 0,4 CalrPCL in Lo6sung zu erhalten.
Das sind aber Verhaltnisse, wie sie beim Harn zutreffen;
denn der Harn enthalt viel mehr Chlornatrium als 1,5 gr.
iIm Liter und neben dem Calciumphosphat immer noch Alkali-
phosphate; sind diese sauer, so mussen sie neutrales Calcium-
phosphat in L6ésung halten.

Die neutralen Alkaliphosphate dagegen sind keine
Losungsmittel fur das neutrale Calciumphosphat. Sie féllen
es im Gegontheil. Bereitet man sich durch Mischen &qui-
valenter Mengen Chlorcalcium und neutralem Natriumphos-
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phat in viel Wasser eine geséattigte oder schon schwach
Uberséttigte Losung von neutralem Calciumphosphat und setzt
noch neutrales Natriumphosphat hinzu, so entsteht ein Nieder-
schlag, der bis zu einer gewissen Grenze um so starker wird*

je mehr man Natriumphosphat hinzufigt.

Beide Calciumphosphate zersetzen sich helm
Erhitzen der wasserigen Lo6sung. Das saure Phosphat
giebt dabei einen Niederschlag von neutralem Phosphat, wah-
rend Phosphorsdure neben einem Rest des sauren Phosphats
in Losung bleibt ). Das neutrale Phosphat giebt gleichfalls
feinen Niederschlag und zwar von basischem Phosphat und
die Flussigkeit nimmt saure Reaktion an. Von dieser letzt-
erwahnten Erscheinung kann man sich leicht Uberzeugen,
wenn man eine verdinnte Chlorcalciumlésung mit nicht
mehr als der aquivalenten Menge neutralem Natrium-
phosphat mischt und kocht; ein Ue ber schuss von neutralem
Phosphat verdeckt dagegen die saure Reaktion..

Es fragt sich nun, wie diese Zersetzlichkeit der beiden
Calciumphosphate zu dem Verhalten des Harnes beim Kochen
in Beziehung gebracht werden kann. Der Harn giebtbeim
Kochen selten einen deutlich flockigen Niederschlag und dieser
bestent dann nur aus Calciumphosphat, In den bei Weitem
meisten Féllen giebt der llarn beim Kochen nur eine sein-
geringe, in Sauren verschwindende Tribung oder das Reagenz-
glas beschlagt sich mit einem sehr zarten Ueherzug, den man
leicht Gbersieht, wenn man auf die Erscheinung nicht gefasst
ist, oder endlich der Harn bleibt klar. Es ist ferner bekannt
dass man aus jedem normalen sauren Harn beim Kochen
einen Niederschlag von basischem Calciumphosphat erhalten
kann, wenn man ihn vor dem Kochen vorsichtig, mit Alkali-
hydrat oder Carbonat oder mit neutralem Phosphat versetzt hat.

Das Verhalten des sauren Calciumphosphats beim Kochen
lasst sich leicht mit dem Verhalten des liames beim Kochen

») Erlenmeyer. Jahresbericht dor Chemie, 1*57, S. 147, und
1S73 S, 274. _ (J. Vorbringen, Zeitschrift fur analytische Chemie,
Bd. 9, t57. 1*70. — K. Birnbaum. Zeitschrift tuvV Chemie, N\ K.
Bd; 7. S. 140. 1*71.
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in Einklang bringen. Wie die Gegenwart anderer Salze die
Loslichkeit dieses Phosphates in der Kélte erhoht, so ver-
hindert sie auch die Zersetzung des sauren Calciumphosphates
oder vielleicht richtiger die Abscheidung seines Zersetzungs-
produktes beim Kochen. Es ist oben gezeigt worden, dass
sich bei Gegenwart der &quivalenten Menge Chlorcalcium
| Thcil saures Calciumphosphat schon in 31,2 Theilen kaltem
Wasser 16st, wahrend das reine Salz dazu 700 Theile kaltes
Wasser braucht. Nun giebt zwar eine Lésung von 1 Theil
saurem Calciumphosphat in 500 Theilen Wasser bei Gegen-
wart der dquivalenten Menge Chlorcalcium beim Kochen noch
eine schwache Trlbung, bei noch starkerer Verdinnung aber
nur einen Beschlag des Reagenzglases, so dass man, wenn
der Harn allen Kalk als Calciumphosphat enthielte (also
1 Theil in ungefédhr 1500 Theilen), was jedoch nie eintriffl,
gleichfalls nicht mehr als einen Beschlag zu erwarten hatte.
Auch andere Salze verhindern, wie das Chlorkalium, die
Fallung des Calciumphosphats beim Kochen. So giebt Birn-
baum ‘) an, dass bei Gegenwart von 2 Mol. Gyps auf 1 Mol.
Ca(ILP04)2 in der Siedehitze mehr Phosphorsaure in LAsung
bleibt als bei Abwesenheit von Gyps, und dass gar kein
Phosphat auslallt, wenn ausser dem Gyps noch 0,5 Mol.
Kaliumphosphat oder ! Mol. Natriumphosphat (oder, was tur
den Harn kaum in Betracht kommt, noch 4 Mol. Salmiak)
zugegen sind. Nach meinen Erfahrungen kann bei einem
Gehalt der Losung von 1 Theil saurem Calciumphosphat (und
dem Aequivalent Chlorkalium) in 1,5 Liter Wasser die Flussig-
keit bei gleichzeitiger Anwesenheit von 4 Mol. KalLPOi auf
1 Mol. saures Calciumphosphat beim Kochen Kklar bleiben.

N'iel leichter als das saure Calciumphosphat giebt das
neutrale beim Kochen Niederschldge. So erhalt man (bei
Gegenwart der aquivalenten Menge NaCl) beim Kochen noch
einen geringen Niederschlag mit der noch schwach triben
Losung von 1 Theil CallPCL in 1,5 Liter, dem Verhaltniss,
wenn aller Kalk einer Tagesmenge Harn in 1.5 Liter geldst

]) Birnltaum. a. a. 0. S. HIL
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ware, und noch eine starke Tribung, wenn die LOsung nur
0,4 des Calciums als neutrales Phosphat enthalt, soviel, als
der normale Harn im Mittel, nach seinem Gehalt an neutralem
Phosphat im gunstigen Fall enthalten kann. Man sollte daher
recht haufig gut wahrnehmbare Niederschlage von Calcium-
phosphat erwarten durfen, wenn nichts weiter in Betracht
kame, als die LoOslichkeit des neutralen Calciumphosphates
fur sich. Allein gerade hier tGben die Harnsalze eine merk-
bar losende Wirkung aus. Der Harnstoff ist allerdings
ohne allen Belang, das Natriumphosphat hat gleichfalls eine
sehr untergeordnete Bedeutung in Mengen, wie sie im gun-
stigsten Fall im Harn Vorkommen konnen, das heisst, wenn
man alle Schwefelsdure des Harnes als Natriunisulplnit an-
nimmt; das neutrale Natriumphosphat verstarkt sogar den
Niederschlag. Aber in aufféalliger Weise wird die Bildung
des Niederschlages beeintrachtigt durch das saure (Kalium-)
Phosphat, noch mehr durch Chlornatrium und am ausgiebigsten
durch Magnesiumsulphat. Bereitet man sich aus Chlorcalcium
und den entsprechenden Alkaliphosphaten eine L&dsung von
neutralem und saurem Calciumphosphat in der Weise, dass
sich in 1,5 Liter 0,25 gr. CaO befinden und die Phosphor-
saure der beiden Phosphate sich wie 4 : 6 verhalt, und flgt
ausserdem noch Chlornatrium, Schwefelsdure Magnesia und
saures Phosphat in dem Verhéltnisse zu, wie sie im Harn
Vorkommen, so erhalt man eine Mischung, welche sich kochen
lasst, ohne einen Niederschlag zu geben. Unginstiger sind
die Resultate, wenn man der LOsung noch neutrales Alkali-
phosphat hinzuflgt, so dass die Mischung ausser den beiden
Calciumphosphaten auch die Alkaliphosphate in dem ange-
gebenen Verhdltnisse enthalt; solche Mischungen geben beim
Kochen schwache Niederschldge. Durch massige Verminderung
der Chlorcalciummenge kann man es aber dahin bringen, dass
die Niederschldge ausbleiben; treten sic dann noch schwach
auf, so bieten sie die Eigentimlichkeit dar, dass sie beim
Erkalten wieder verschwinden.

Nach den vorliegenden Erfahrungen kann cs daher
keinem Zweifel unterliegen, dass es durch eine passende
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Conibinirung der im Harn moglichen Salze gelingen wird,
Mischungen mit Calciumphosphat herzustellen, welche sich
heim Kochen ganz wie der Harn verhalten.

Alle Erscheinungen, welche der Harn heim Kochen dar-
hictel, lassen sich in einfacher Weise erklaren. Wenn ver-
schiedene Salze neben einander in Ldsung gebracht werden,
so zersetzen sie sich gegenseitig so weil, bis sich die neu
entstandenen Salze und die Reste der alten unter einander
das Gleichgewicht halten. Das Gleichgewicht ist also die
Resultante der zwischen allen Salzen im gegebenen Fall ein-
Irotenden Grenzreaktionen. Eine solche Salzmischung ist der
Harn  Beim Erhitzen desselben zerlegen sich die Phosphate,
die sauren in neutrale und Phosphorsdurc und die neutralen
in basische und saure. Das alte Gleichgewicht zwischen den
Salzen ist gestort und es stellt sich ein neues her. Das neu
entstandene basische Phosphat setzt sich mit den uUbrigen
Salzen um, es entsteht auch unter Anderem basisches Calcium-
phosphat, und da dieses von den mdoglichen basischen Phos-
phaten das am schwersten 16sliche ist, so fallt es aus. Des-
halb besteht der sich beim Kochen mancher Harne bildende
Niederschlag aus diesem Salz. Weiter setzt sich aber die
frei werdende Phosphorsaure, wie schon von Birnbaum
hervorgehoben worden ist, und ferner auch das saure Phos-
phat mit den vorhandenen Neutralsalzen um. Es werden
andere Sduren frei, welche ihrerseits neutrales oder basisches
Calciumphosphat in Losung erhalten. Wenn die verschiedenen
Neutralsalze in dieser Hinsicht nicht gleichwerthig sind, so
liegt das daran, dass nicht alle Neutralsalze durch die Phos-
phorsaure oder das saure Phosphat in gleichem Grade zer-
setzt werden. Mit einem Wort, alle diese \orgiinge lallen
unter die Kategorie der Massenwirkung. Als eine solche ist
auch die Thalsache aulzulassen, dass Chlorcalcium mit einem
Peberschussc von neutralem Alkaliphosphat einen starkeren
Niederschlag giebt als mit der &quivalenten Menge.



