Uber Saure- und Ammoniakbestimmung im Urin und ihre
klinische Anwendung.l)

Von
H. Bjorn-Andersen und Marius Lauritzen.

Mit einer Tafel und zwei Abbildungen im Text.

(Der Redaktion zugegangen am 25. November 1909.)

Im Frdhjahr 1905 baten wir Prof. S. M. JOorgensen um
die Erlaubnis, Untersuchungen Uber Saure- und Ammoniakbe-
stimmung des Urins iIm chemischen Laboratorium seiner An-
stalt vornehmen zu durfen.2) Durch Prof. JOrgensens grolies
Entgegenkommen und mit Hilfe des Carlsbergfonds wurde
es uns ermoglicht, die Untersuchungen durchzufthren.

L

Die bisher fir Ammoniakbestimmungen des Urins bevor-
zugte Methode ist wohl die von Schlosing, die jedoch bel
der langen Zeit, "die sie in Anspruch nimmt, und beil der Nel-
gung des Urins, bel der Garung aus dem Harnstoff Ammoniak
zu bilden, sehr grof3e Unbequemlichkeiten hat und kaum eine
einigermal3en genaue Methode ist. Nun sind freilich von meh-
reren Seiten3) Methoden publiziert worden, wo der Ammoniak
Im Vakuum abdestilliert wird: aber trotz des ausgezeichneten
Prinzips haben sie sich, vielleicht wegen der verwickelten Appa-

X) Der erste Teil ist von Bjorn-Andersen, der zweite von
M. Lauritzen bearbeitet.

2) Die meisten der In den Tabellen 11—V angefiihrten Analysen
sind zu klinisehen Zwecken von M. Lauritzen im Laboratorium seiner
Klinik ausgeftinrt.

3) Wurster, Zentralbl. f. Physiol., 1887, S. 485. — Nencki und
Zale ski, Archiv f. exp. Pathol., Bd. XXXVI, S. 385.
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rate, die die betreffenden Autoren angeben, doch nicht einge-
fuhrt. Die folgende Abbildung (Fig. 1) zeigt einen Apparat, der
sich zusammensetzt aus einem Fraktionskolben von 1 1, dessen
Seitenrohr durch Erwarmung in einer Bunsenflamme die an-
gegebenen Biegungen erhalten hat, und einem gewohnlichen
Kugelabsorptionsrohr (beide Apparate sind im Handel k&uflich
und brauchen nicht besonders hergestellt zu werden).

Fig. 1.

Der Kolben ist durch einen Gummipfropfen geschlossen,
durch den ein Glasrohr geht, das mit einer Gummischlange
und Klemmhahn geschlossen und mit einem Kugelrohr durch
einen Gummipfropfen verbunden ist. Endlich wird das andere
Ende des Kugelrohrs direkt mit einem Wassersauger verbunden.

Im Kolben werden 20 ccm Urin abpipettiert und 20 ccm
Barytwasser hinzugesetzt, der Pfropfen wird aufgesetzt und
der Klemmhahn geschlossen. In das Kugelrohr werden 20 ccm
Uio-Normal-Schwefelsaure gefallt, der Apparat fertig gemacht
und evakuiert. Der Kolben wird in ein Wasserbad getan, das
auf 50° erwarmt wird. Nach x/4 standigem oder 20 Minuten
langem Kochen ist 3/4 der Flussigkeit und damit aller Ammo-
niak Uberdestilliert. Es besteht dabeil grof3e Neigung zur Bil-
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dung von Blasen, die den ganzen Kolben erflllen, die aber
platzen, wenn sie den Hals erreichen; in seltenen Fallen gehen
sie zum Seitenrohr ab, weshalb sein erster Abschnitt eine
schwache Neigung nach rlickwarts hat, damit die wenige FlUs-
sigkeit, die beim Platzen der Blasen manchmal in das Seiten-
rohr gelangt, nicht in die Vorlage ablauft, sondern in den Kolben
zuriackkommt.

Dall kein Ammoniak zurtckbleibt, nachdem 3A der FlUs-
sigkeit Uberdestilliert ist, davon habe ich mich zu wiederholten
Malen durch Verdlinnung des Restes mit 20—30 ccm Wasser
und Uberdestillieren in eine;neue Portion Schwefelsaure Uber-
zeugt. Bel Zurucktitrierung wird die der ganzen Menge ent-
sprechende Natronmenge verbraucht, so daf3 also bel der zweiten
Destillation kein Ammoniak Ubergegangen sein kann, sondern
alles beim ersten Mal destilliert sein mu. Dieser Versuch ist
zugleich ein Beweis, dall der Harnstoff nicht zersetzt werden
kann und mit der Base bei dieser Temperatur keinen Ammo-
niak ergibt, was ich auch bel Versuchen mit reinem Harnstoff
gezeigt habe.

Die Zurucktitrierung findet am leichtesten im Kugelrohr
selbst statt; man entgeht dabei der Unbequemlichkeit, die mit
dem UmgielRen verbunden ist, und vermeidet die Verdinnung
der Flussigkeit mit dem Spulwasser.

Die  Ammoniakbestimmungen von 10 Urinen (7 verschie-
denen Personen) nach dieser Methode findet man in Tabelle |
aufgefuhrt.

(Derselbe Apparat kann zur Kohlensaurebestimmung des
Urins gebraucht werden. Der Urin wird mit wenig Saure Im
Vakuum destilliert, und die Kohlensaure wird im Kugelrohr
In titriertem Baryt aufgefangen. Der Basentberschul3 wird mit
Phenolphthalein als Indikator titriert.)

Die hier beschriebene Methode ist leicht, schnell und
absolut genau. Man kann jedoch fur den klinischen Gebrauch
eine Methode befolgen, die keinerlei Apparate erfordert. Der
Ammoniak wird allerdings nicht ganz richtig bestimmt, aber
die Schwankungen in der Ammoniakmenge zeigen sich von Tag
Zzu Tag besonders deutlich.
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Tabelle |I.
Aquivalenzen in 1000 ccm Urin.
Aciditat Aciditat Atr)nm_oniak Ammoniak
o ome M aDieren: g0 V.
Formalin aciditit  yorangehenden  destillation
1 0,0739 0,1350 0,0611 0.0536
2 0,0151 0,0318 0,0167 0,0119
3 0,0250 0,0454 0,0204 0,0175
4 0,0086 0,0333 0,0247 0,0202
0 0,0252 0,0600 0,0348 0,0277
6 0,0434 0,0920 0,0486 0,0383
7 0,0440 0,1020 0,0580 0,0517
8 0,0292 0,0685 0,0393 0,0321
9 0,0166 0,0469 0,0303 0,0237
10 0,0303 0,0792 0,0489 0,0423

Um das Prinzip zu erklaren, wollen wir annehmen, dai
eine FlUssigkeit vorliegt, die n Aquivalenzen einer oder der
anderen Séaure (z. B. HCI) und m Aquivalenzen eines oder des
anderen Ammoniumsalzes (z. B. NH4Cl) enthalt. Da letzteres
neutral reagiert, werden zur Neutralisation der vorliegenden
Flussigkeit n Aquivalenzen Alkali gebraucht werden (entspre-
chend den n Aquivalenzen Séure).

Wird zu einer neuen Portion etwas Formalin hinzugesetzt
(eine 40°/oige Auflosung von Formaldehvd), so verbindet sich
das mit dem Ammoniak des Ammoniumsalzes zu Hexamethylen-
tetramin und die Salzsaure wird frel.l)

6CH20 + 4NHAC1 = C6HI2N4+6H?20-T 4HClundbei einer
Titrierung werden nun zur Neutralisation n -f- m Aquivalenzen
Alkali verbraucht, (n fur die urspringliche Sauremenge und
m fur die durch das Formalin freigewordene.) Bel Subtraktion
der ersten Zahl von der letzten (n -J- m - n) erhalt man die

) J. Ploechs, Ber. d. Deutsch, chem. Ges., Bd. XXI, S. 2117. —
Schiff, Ann. der Chemie, Bd. CCCXIX, S. 59.
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Anzahl der Saureaquivalenzen, die an Ammoniak gebunden war
(= Anzahl der Aquivalenzen Ammoniak), und hieraus kann
man die Ammoniakmenge In Grammen durch Multiplikation
mit 17 erhalten.

Es miuissen also 2 Sauretitrierungen des Urins vorge-
nommen werden, und ohne auf die besonderen Schwierigkeiten
bel der Sauretitrierung einzugehen, soll doch hier der Rat ge-
geben werden, sie nach der von Folinl) angegebenen Methode
auszufuhren, d. h. neutrales, oxalsaures Kali zur Sattigung der
FlUssigkeit hinzuzusetzen, um den Kalk auszufallen.

Die Titrierungen konnen z. B. auf folgende Weise aus-
gefuhrt werden: 20 ccm Urin werden abpipettiert, und dazu
werden 5 Tropfen einer Va °/oigen Phenolphthaleinldsung und
20 g feines, pulverisiertes, neutrales Kaliumoxalat hinzugesetzt.2)
(Die Handelsware enthalt haufig saures Salz, was sie naturlich
flr eine Aciditatsbestimmung unbrauchbar macht, aber bel dieser
Differenzbestimmung macht das nichts aus, nur dal es etwas
unpraktisch ist, weil soviel TitrierflUssigkeit verbraucht wird.)

Es wird nun Uio-Normal-Natron bis zum Farbentbergang
tropfenweise hinzugeftgt, und dann werden 5 ccm Formalin
dazugesetzt.3) Durch Zusatz des neutralisierten Formalins wird
die FlUssigkeit wieder sauer, und dann wird wieder bis zum
Ubergang titriert. Die fiur die letzte Titrierung verbrauchte

Natronmenge (oder die ganze Natronmenge -- der erst ver-

" Folin, Americ. Journ. Physiol.,, Bd. IX (vgl. 0. Hammarsten,
Lehrbuch der phys. Chemie, 1904, S. 471).

2) Erhaltlich bei Kahlbaum, Berlin.

3) Das Formalin des Handels enthélt leicht mehr oder weniger
grole Mengen freier Ameisensaure, und man mul} deshalb eine groRere
Portion 30—50 ccm im voraus neutralisieren durch Zusatz von Phenol-
phthalein und Natron bis zum Ubergang. In der starken Formalin-
flissigkeit ist die schwache rote Farbe schwer zu erkennen, wenn aber
das Ganze mit 1—2 Volumen Wasser verdinnt wird, wird sie hinreichend
deutlich. Die so neutralisierte Formalinlosung kann einige Tage saure-
frel bleiben.

Man kann auch zum Urin 5 ccm Formalin, genau abgemessen,
dazusetzen und Iin anderen genau abgemessenen 5 ccm die S&uremenge
bestimmen. Das zieht man ab zur Korrektion des Schlufdresultats.



20 H. Bj 6rn-Andersen und Marius Lauritzen,

brauchten Natronmenge) gibt die Sauremenge an, die an Am-
moniak gebunden war.

———————— Aquivalenter Ammoniak in 1000 ccm Urin (Titrierung).
........... Aquivalenter Ammoniak in 1000 ccm Urin (Vakuumdestillation).

Auf diese Weise wurden die Ammoniakbestimmungen
bei denselben 10 Urinproben ausgeflhrt, bei denen das Ammoniak
durch Vacuumdestillation bestimmt war, und die Resultate
sind zum Vergleich in Tabelle I und der besseren Anschau-
lichkeit wegen in graphischer Darstellung in Fig. Il angefihrt.

Man erkennt, dal} die letzte Methode regelmaldig etwas
groliere Werte als die direkt bestimmten gibt, dall aber die
Variation im Ammoniakgehalt der verschiedenen Urine deutlich
zum Ausdruck kommt, sodald die Methode gute Dienste tun
kann, wo es gilt, auf leichte Art einer solchen Variation zu folgen.

Diese Art des VVorgehens ist im Jahre 1905 ausgearbeitet
und seit der Zeit standig auf Dr. M. Lauritzens Klinik zur
Anwendung gekommen, und als Beweis ihrer Brauchbarkeit
mag hier angefuhrt werden, dal} seitdem von zwel ganz ver-
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schiedenen Seitenl) aus vorgeschlagen ist, diese Formalin-
titrierung zur Ammoniakbestimmung zu verwenden.

Malfatti hat Sauretitrierungen in der weniger sicheren
Weise ausgefuhrt (ohne oxals. Kali) und das Ammoniak wurde
nach Schlosing bestimmt, sodald maoglicherweise analytische
Ungenauigkeiten es verschulden, dall nur in 2 seiner 7 Be-
stimmungen dasselbe herauskommt wie bei allen unseren 10 —
dall die Formalintitrierung ein hoheres Resultat ergibt.

Nach der oben angeflhrten Arbeit von Schiff sowie
nach einer neueren Arbeit von S. P. L. SOrensen?) liegt die
Annahme nahe, dal dieser Differenz ein Gehalt von Amino-
sauren im Urin zugrunde liegt.

Wie aus den angefuhrten Arbeiten hervorgeht, vereinigt
sich Formaldehyd mit den Aminosauren und hebt die basische
Funktion der Amidgruppe auf (ebenso wie beli Ammoniak),
sodald die Saurefunktion frei wird und titriert werden kann.

Dal} es nicht die gewohnlichen Ammoniakderivate, Harn-
stoff oder Harnsaure, sind, deren Aciditdat vom Formaldehyd
verandert wird, habe ich ebenso wie S. P. L. SOrensen
konstatiert. Der Formaldehyd bildet zwar Verbindungen mit
Ihnen beiden, aber die Harnstoffverbindung ist durchaus nicht
sauer und die Harnsaureverbindung ist einbasisch ebenso wie
die Harnsaure selbst, aber ist leichter zu titrieren als diese.
Es bestand ja die Maoglichkeit, dal} das Formalin die Amid-
verbindungen zur Hydrolyse disponieren wirde, und dal}
dadurch die Saurefunktion freigemacht werden wduirde. So
gibt S. P. L. SOrensen an, dal Asparagin nach Formalin-
zusatz und Neutralisation nach einer Weile sauer wird. Ich
nabe daher versucht, reine Losungen von Kreatinin und
Hippursaure mit und ohne Formalin zu titrieren, und dabei
nat sich gezeigt, dafl keinerlei Unterschied besteht. HOchst-

*) Ronchese, Neues Verfahren zur Bestimmung des Ammoniaks
Journ. Pharm, et Chem. (6), Bd. XXV, S. 611—617, 1907.

Malfatti, Eine klassische Methode zur Bestimmung des Ammoniaks
Im Harn, Zeitschrift f. anal. Chemie, 1908, S. 273.

2) Mitteilungen aus dem Carlsberg-Laboratorium, Bd. VII, S. 1.
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wahrscheinlich werden die besprochenen Verhaltnisse durch
eine Aminosaure (z. B. Glycin) bedingt.

Kopenhagen, Polytechnikum d. 15. 5. 1909.

Waltersl)2 grundlegende Versuche an Hunden haben
gezeigt, dal nach Zufuhr von Salzsaure in grolieren Mengen
die Ammoniakmenge des Urins ansteigt, indem 3/4 der Saure
sich mit Ammoniak paart und im Urin ausgeschieden wird.
Im Anschlu hieran unternahm Hallervorden systematische
Untersuchungen Uber den Ammoniak des menschlichen Urins
und wies zum erstenmal eine ganz betrachtliche Vermehrung
des Ammoniaks bei Diabetes mellitus nach. Hallervorden
nahm an, dal3 die Vermehrung vorzugsweise auf anorganischen
Sauren beruhte, die inVVerbindung mit Ammoniak als Ammonium-
salze ausgeschieden wdrden.

Stadelmann3) nahm die Untersuchungen wieder auf
und bestimmte — bel einem Gesunden und bel einem
Diabetiker — die im Urin vorkommenden Sauren und Basen,
Inklusive Ammonium, und fand bel Gesunden die Summe der
Saureaquivalenzen etwas groRRer als die der Alkaliaguivalenzen.
Bel den Diabetikern waren dagegen die Basenaquivalenzen
bedeutend groRer als die der Sauren. Es multen also zur
Sattigung der Uberschussigen Basen organische Sauren vor-
handen sein. Es gelang thm auch, eine solche Saure — die
Crotonsaure — zu Isolieren. Spatere Untersuchungen von
MinkowskKi zeigten jedoch, daf3 sich die Crotonsaure im Urin
nicht praformiert, sondern als [-Oxybuttersaure findet.

Magnus Levy4) hat spater in sehr eingehender Weise
das Verhalten der Oxybuttersaure und der anderen im Ather

*) Walter, Die Wirkung der Sauren auf den tierischen Orgaﬁismus,
Arch. f. exp. Path. u. Pharm., Bd. VII, 1877.

) Hallervorden, Arch. f. exp. Pathol, u. Pharm., Bd. XII, 1880.

) Stadelmann, Arch. f. exp. Pathol, u. Pharm., Bd. XVII, 1883.

4) M. Levy, Arch. f. exp. Pathol, u. Pharm., Bd. XLII, 1899, und
Bd. XLV, 1901. — Die Acetonkdrper, in Ergehn, der inneren Medizin
und Kinderh., Bd. I, 1908, S. 352.
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|6slichen Sauren im Urin der Diabetiker besonders in Fallen
von Coma diabeticum verfolgt und gefunden, dal} das Ammoniak
als ungefahrer Malstab flr die abnorme Saureausscheidung
benutzt werden kann. Seit der Zeit benutzt man auch allge-
mein Ammoniakbestimmungen vom 24 Stunden-Urin, wenn
man bel der Behandlung schwerer Falle von Diabetes Auf-
klarung Uber den Grad der Acidose wiuinscht.

Die taglich ausgeschiedene Ammoniakmenge bel gesunden
Menschen variiert zwischen 0,6—1,6 g; sie ist geringer bel
vegetabilischer und hoéher bei animalischer Kost. *)

Bel reiner Fleisch-Fett-Diat treten groere Mengen Acet-
essigsaure und Oxybuttersaure Im Urin auf und gleichzeitig
kann das Ammoniak bis auf 2,8—3,3 g ansteigen. Die
organischen Sauren, die nicht zu Kohlensdaure verbrennen,
sondern In den Urin Ubergehen, verhalten sich also wie auf-
genommene Mineralsauren und paaren sich mit dem fixen
Alkali und Ammoniak.

Bel den Diabetikern kann die tagliche Ammoniakmenge
— In den schweren Fallen — stark Uber die Norm steigen;
so wurden in einzelnen Fallen 7—12 g Ammoniak gefunden.

Wahrend Saurezufuhr und pathologische Saurebildung
das Ammoniak zum Steigen bringt, wird Alkalizufuhr die
Ammoniakzahl herunterdriicken. Das geschienht bel Gesunden
und bei patholog. Acidose.d) Das Ammoniak wird dann von den
fixen Akalien aus ihrer Verbindung mit den Sauren gel0st
und geht zum grolen Teil in Harnstoff tber. —

Den chemischen Vorarbeiten (im Jahr 1905) zu diesen
Untersuchungen lag die Absicht zugrunde, zuverlassige und
leichte Methoden zur Bestimmung der Totalaciditat und der

1y G. Piccini (Zentralbl. f. ges. Phys. u. Path, des Stoffw., 1908,
S. 599) fand neulich bei Selbstversuchen folgende Zahlen:

Bel veget. Kost Bei Fleischkost Bel gern. Kost
0,69—0,862 g NH3 1,418—1,605 g NH3 0,992—1,175 g NH3
NH3-Quotient: 4,15 °/0 5,03 °/0 4,98 °lo

J) Bei starker diabetischer Acidose sient man jedoch oft, dal
groBe Dosen Natr. bicarb, die Ausscheidung der Acetessigsaure und der
Oxybuttersaure bedeutend vermehren, wahrend die Diurese stark ansteigt.
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Ammoniakmenge des Urins zu finden. Die damals benutzten
Methoden nahmen lange Zeit in Anspruch und erforderten
allerhand Apparate.

Wie man aus Bjorn-Andersens Verotffentlichung ersieht,
glickte es ihm, eine leichte Titrierungsmethode auszuarbeiten, die
aulBer der Totalaciditat die Ammoniakmenge des Urins ergibt.
Die Methode erwies sich als genau genug, um das zu geben,
was man am Krankenbett verlangt: Aufklarung dber die
Schwankungen, die die Saure- und Ammoniakmenge von Tag
zu Tag zeigt. Hierfur ist die Methode ca. 3 Jahre lang standig
auf meiner Klinik bei den schweren Diabetesfallen mit Acidose

verwendet.

Ich habe in Tabelle Il die Analysen flr drei dieser Art Falle
(J. K., K. K. und J. H) angeftihrt. Alle drei Patienten erhalten zu dieser
Zeit gemischte, antidiab. Diat und bekommen Natr. bicarb. Die in Grammen
ausgedrickten Ammoniakzahlen zeigen, wie die Ausscheidung, unter-
brochen von einzelnen kleinen Steigungen, sich von Tag zu Tag ver-
mindert.

In Tabelle IV sind die Analysen von vier Patienten mit verschie-
denen Graden von Diabetes zusammengestellt. Sie haben alle die gleiche,
abgemessene Didt. (Die verschiedenen N-Zahlen im Urin der ersten Tage
beruhen zum Teil darauf, daB sie vorher auf etwas verschiedener Diat
waren.) Die zwel ersten (S. S. und M. L.s) sind zunachst mittelschwere
Falle und scheiden mehr Ammoniak als die beiden letzten aus, die
leichtere Féalle sind (M. B. und J. C.2). Bei der folgenden gleichmaRigen
Veranderung in der Zusammensetzung der Kost haben die beiden ersten
Patienten andauernd die starkste Ammoniakausscheidung.

In Tabelle V sind die Analysen fir zwel Patienten mit leichtem
Diabetes zusammengestellt, die zu gleicher Zeit auf eine Kost gesetzt sind.
Patient N. B. zeigt bei gleichartiger Kostanderung stets etwas hohere
Ammoniakzahlen.

Am SchluB der Tabelle stehen die Zahlen flr ein 10jahriges
Madchen mit mittelschwerem Diabetes. Am 18./V. ist sie auf Gemuse-
Fett-Diat und das Ammoniak geht diesen Tag bis auf die Hélfte zurlck,
um am 19./V. dann wieder bis auf fast die urspriingliche Héhe zu steigen,
wo sie wieder die friher gebrauchte Diat bekommt.

Wenn man die Zahlen untersucht, die die Totalaciditat
und die Ammoniakmenge in Agquivalenzen ergeben (die
zwel Rubriken mit den stark gedruckten Zahlen), so erkennt
man, dall in allen Tabellen (Tafel I—V) diese zwel Werte
einander folgen, die gleichzeitig steigen und fallen. Aus den
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peigefligten Kurven sieht man am besten den parallelen Ver-
auf, den die Werte der Totalaciditat und des Ammoniaks
naben. Dieser Parallelismus ist ebenso bei der Vakuumdestil-
ation vorhanden wie da, wo die Titrierungsmethode mit For-
malin benutzt ist. Man findet i1hn sowohl bei Gesunden wie
bei Diabetikern verschiedenen Grades.

Dieser parallele Verlauf der Kurven fur die To-
talaciditat und das Ammoniak ist — soviel mir bekannt
— bisher nicht gezeigt worden. Er besagt zunachst,
dall man die Schwankungen im Grad der Acidose durch tag-
liche Bestimmungen der Totalaciditat mit der Titrierungs-
methode verfolgen kann.

Dann beleuchtet er die Frage, die in den letzten Jahren
viel diskutiert wurde ;. welche Zahl gibt uns den richtigsten Aus-
druck fir den Grad der Acidose? Ist es die absolute Ammo-
niakmenge des Urins oder das Verhaltnis des Ammoniakstick-
stoffs zum Totalstickstoff des Urins, das der Bestimmung des
Grades der Acidose zugrunde gelegt werden mul.

Stadelmann, Magnus-Levy und v. Noorden, die
vornehmlich  Ammoniakbestimmungen bei Diabetikern vorge-
nommen und sich Uber diese Frage ausgelassen haben, meinen,
dal man am richtigsten so verfahrt, dall man den Grad der
(NH8)N

N
weilireichere Kost die absolute Ammoniakzahll) sehr beein-
flussen kann.

Camerer jun.2) und Schittenhelm3) meinen, dall die
absolute Ammoniakmenge vom Eiweiliumsatz abhangig ist, und
Schittenhelm betont, dal die Ammoniakausscheidung Im
Urin mit der ausgeschiedenen N-Menge parallel geht, und dai
trotz bedeutender Schwingungen in den absoluten Ammoniak-
werten der Ammoniakquotient sich konstant halt, gleichgultig
ob viel oder wenig Eiweil3 gegeben wird.

Acidose durch das Verhaltnis berechnet, well die el-

Y Handbuch der Pathol, des Stoffw., Bd. I, S. 114; Bd. II, S. 81,
82 und 88.

s) Zeitschrift fur Biologie, 1902, Bd. XLIII, S. 37.
3) D. Archiv f. klin. Med., 1903, Bd. LXXII.

3*
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Schillingl) kommt zum selben Resultat. Dann haben
Schittenhelm und Katzenstein2) — nach Versuchen an
Hunden — betont, dall in Wirklichkeit nur eine andauernde
Prifung der Ammoniakmenge und des Ammoniakquotienten
einen sicheren Einblick geben kann, ob Acidose besteht oder
nicht. «Ein Ansteigen der absoluten Ammoniakmenge zeigt an,
dal} eine vermehrte Umsetzung von N-haltigem Material vor-
gegangen ist. Will man wissen, ob eine vermehrte Saurebildung
besteht, die von N-haltigem Material nicht direkt abhangig ist, so
mull man dazu den Ammoniakqguotienten verwenden, der dann
ein einseitiges Ansteigen von Ammoniak anzeigt.»

Im Jahr 1903 hat Fr. Mullerd) sich dagegen ausge-
sprochen, dal es allgemeiner Brauch geworden ist, das Ver-
haltnis des Ammoniak-N zum Total-N zu verwenden, wenn
man den Grad der Acidose ausdricken will. Er meint, dal}
nur die Ammoniakmenge in Gramm der Beurteilung der Aci-
dose zugrunde gelegt werden kann, «denn wahrend die N-
Ausscheidung vom EiwelBumsatz abhangig ist, ist die Am-
moniakmenge des Urins vom Grad der Acidose bedingt».

Magnus-Le vy4) empfiehlt, den Quotienten nicht fallen zu
lassen, weil ein hoher Quotient so gut wie immer auf das
Vorhandensein von organischen Sauren hinweist, wahrend das
bel einer hohen absoluten Ammoniakzahl keineswegs immer

der Fall ist. Der Ammoniakquotient I schwankt bel ge-

wohnlicher gemischter Kost zwischen 3—6°/0; steigt er auf
8—10°/«, so missen nach Magnus-Levy besondere Grinde
daftr vorliegen. Diese bestehen fast ausnanmslos in einer Ver-
mehrung der organischen Sauren des Urins, nur In einzelnen
Fallen In einer Zunahme von Mineralsauren.

Bel Diabetes mit Acidose kann der Quotient oft bis auf
20—25°/0 ansteigen, wahrend er seltenerauf 35—48°/o0 kommt.
Von Noorden fuhrt an, dall er einzelne Male 63,4—67,7°/0

»)
2)
3)
4)

D. Archiv f. klin. Med., 1905, Bd. LXXXIV.

Zeitschrift f. exp. Path. u. Ther., Bd. I, 1906, S. 542.
Handbuch der Ern.-Ther. u. Diatetik, Bd. I, 1903, S. 261.
Handbuch der Path, des Stoffw., Bd. I, S. 114, 1906.
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gefunden hat, aber das ist in Fallen, wo Gemdise-Fett-Diat mit
5—6 g N-Gehalt angewendet wurde.

Vergleichen wir nun die 3 Kurven, die die Totalaciditat,
das Ammoniak und den Ammoniakqguotient angeben, so zeigt
es sich, dal} die letzte einen ganz abweichenden Verlauf von
den beiden ersten hat, die ja den oben besprochenen Paralle-
lismus zeigen.

Daraus mu3 man notwendigerweise den Schlul3 ziehen,
dall es die Totalaciditat und nicht der Totalstickstoff
des Urins ist, der die Ammoniakmenge bestimmt.

Wenn sich bel den oben angeflhrten Untersuchungen
ein gleichzeitiges Ansteigen des Totalstickstoffs und Ammo-
niaks Im Urin ergeben hat, so mul} das damit erklart werden,
dal eine erndhte N-Ausscheidung eine vermehrte Saurebildung
bewirkte, die wiederum eine vermehrte Ammoniakausscheidung
mit sich brachte, wahrend andere saurebildende Einflisse nur
untergeordneter Natur waren.

Die Bedeutung, die ein vermehrter Eiweillumsatz fur die
Totalaciditat und damit fir die Ammoniakmenge erhalten kann,
wird natdrlich davon abhangig sein, welche saurebildenden und
antisaurebildenden Faktoren sich im Augenblick geltend machen.
Bel normalen Personen und beil Diabetikern ohne Acidose wird
eine plotzliche Vermehrung der Stickstoffausscheidung merk-
barer auf die Totalaciditat und das Ammoniak einwirken als
bel Diabetes mit vermehrter Ausscheidung organischer Sauren,
deren Menge gerade gleichzeitig durch die antiketogene Wir-
kung der Eiweil3stoffe vermindert werden kann. Hier wird
sich oft die saure- und antisaurebildende Wirkung des Eiweil3es
gegenseitig aufheben.

Die von Bjorn-Andersen hier mitgeteilte Titrierungs-
methode zur Bestimmung der Totalaciditat und des Ammoniak
Ist so bequem und gibt so schnell die taglichen Schwingungen
Im Grad der Acidose, dald sie sicher allgemeine Anwendung In
den Krankenhausern finden wird. In meinem Laboratorium wird
die Methode standig mit groliem Nutzen angewendet. — In
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der Padiatrie wird diese Saure- und Ammoniakbestimmung
ohne Zweifel fur die Diagnose und Behandlung der sogenannten
«relativen Acidose> (Steinitzl) in Anwendung kommen, einer
Ammoniakvermehrung Im Urin, hervorgerufen durch Alkali-
verlust Im Stuhl der Sauglinge. (Beli magendarmkranken
Sauglingen fand Steinitz bekanntlich in fettreichen Faeces
bedeutend mehr alkalische Erden und Alkalien als unter
normalen Verhaltnissen.) Bei alteren Kindern (von 2—10
Jahren), wo Vergely?) schon im Jahre 1898 bei Magendarm-
leiden Aceton und Oxybuttersaure nachgewiesen hat, kann die
Methode auch gebraucht werden.

In der inneren Klinik wird die Methode — aulder bel
Diabetes — bel Leberleiden mit stark vermehrter Ammoniak-
ausscheidung thren Nutzen erweisen, dann bel Ulcus ventriculi,
das mit Rektalerndhrung behandelt wird, bei Achylia gastrica,
Cancer ventriculi und Pankreasleiden mit sehr fetthaltigen Faeces.

M. Lauritzens Klinik, Kopenhagen, Juni 1909.

) Steinitz, Jahrb. f. Kinderh., Bd. LIX, 1902, S. 6809.

2) Vergely, Revue mensuelle des maladies de I'enfance, Bd. XVI,
1898.



Fig. 1II.

---------------- Aquivalente Totalaciditat des Urins.

...................... Aquivalenzen des Ammoniaks des Urins (bestimmt durch Vakuumdestillation).
Aquivalenzen des Ammoniaks des Urins (bestimmt durch die Titrierungsmethode).

»  Ammoniakstickstoff in Prozenten des Totalstickstoffs des Urins.

Hoppe-Seyler’s Zeitschrift fur physiologische Chemie. Band LXIY, Tafel 1.
Zu «H. Bjorn-Andersen und Marius Lauritzen, Uber Saure- und Ammoniakbestimmung im Urin und ihre klinische Anwendung». Verlag von Karl J. Tribner in StraRburg.



