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Schegge di Storia della Medicina

Nuovo componente dei calcoli vescicali
L’ “urostealite” di Heller

G. Dall’Olio

Laboratorio di Chimica clinica ed Ematologia, Ospedale “S. Bortolo”, Vicenza

Riassunto

Nel 1845 il chimico Johann Florian Heller scopre
nei calcoli vescicali di un paziente una sostanza
mai prima identificata che chiama wurostealite. Ne
studia le proprieta chimiche rilevandone in parti-
colare la solubilita in carbonato di sodio, sale che
pensa di utilizzare come litontritico nei soggetti
con calcoli che la contengono. L’esperimento te-
rapeutico si conclude con pieno successo, con-
fermato dall’analisi delle urine prima e dopo il trat-
tamento.

Altra caratteristica dell’urostealite, utilizzabile
come prova di laboratorio per evidenziare la so-
stanza nell’urina, ¢ il colore rosso-bruno che que-
sta assume per aggiunta di ammoniaca.

Heller ritiene anche che la presenza di urostealite
nell’organismo umano possa essere interpretata
come un “segno chimico” di patologia e quindi
utile nella diagnosi.

Summary

Urostealite a new substance found in vescical
calculi

The chemist Johann Florian Heller in 1845 found a
peculiar substance which formed some vescical calculi
in a man. He thought it was a yet unidentified substan-
ce that named wrostealite. During the investigation of its
chemical properties he observed a high solubility in
sodium carbonate. Heller tested the use of sodium
carbonate to remove calculi from bladder. The expe-
riment was successful, confirmed by urine analysis be-
fore and after the use of sodium carbonate in the pa-
tent.

Ammonia produced reddish-brown colouring of the
urine containing #rostealite, Heller used this colorimetric
reaction as a laboratory test for #rostealite detection.
Heller thought also that wrostealite in the uman body
was a “chemical sign of disease” useful for the physi-
cian’s diagnosis.

Gli studi chimici delle urine e dei calcoli
nella prima meta dell’Ottocento

Allinizio Ottocento le urine ed i calcoli sono i mate-
riali biologici piu analizzati chimicamente perché assi-
milabili alle acque minerali ed alle rocce per i quali era-
no note valide procedure chimico-analitiche. Le prime
ricerche vertono soprattutto ad individuarne i compo-
nenti, studiare il loro comportamento chimico e, pit
tardi, a determinarne la costituzione e la concentrazio-
ne. Si tratta di ricerche e studi di chimica oragnica a
vantaggio principalmente di altre discipline come la
medicina.

Ben presto si arriva infatti ad utilizzare nella clinica i
risultati delle analisi chimiche sia assegnando un valore
diagnostico ad alcune sostanze presenti nell’urina sia
per ricercare soluzioni terapeutiche soprattutto nella
dissoluzione di alcuni tipi di calcoli vescicali. I metodi
analitici sono pero talmente laboriosi da rendere pro-
blematico il loro uso nelle determinazioni utili alla me-
dicina pratica. Secondo George Owen Rees (1813-
1889), uno dei fondatori della chimica clinica, tali pro-
cedure analitiche “farebbero del medico un chimico” . La
necessita di conoscere a fondo la composizione chimi-
ca dei calcoli e delle urine per gli scopi sopraddetti
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spinge i medici, i chimici, i farmacisti a prolungate in-
dagini che portano alla identificazione di nuove sostanze.

Forte impulso a questi studi viene impresso da Johann
Florian Heller (1813-1871), secondo cui il “chimico-pato-
logo” dell’epoca deve possedere un buon substrato di
conoscenze dei prodotti fisiologici e patologici dell’or-
ganismo animale, liquidi e solidi, ed essere in grado di
identificarli e caratterizzarli sia con analisi chimiche sia
con osservazioni al microscopio. Necessita pero di
metodi agevoli e allo stesso tempo attendibili, bino-
mio che all’epoca ¢ ancora di difficile realizzazione.
Heller riesce in questa non facile impresa escogitando
semplici test subito adottati e che timarranno in uso
pet piu di un secolo™

“La chimica— afferma Heller nel 1843 - da alcuni decen-
ni 5i ¢ elevata a cosi alto grado, che ognuno conosce I'ntilita della
sua influenza, e specialmente in fatto di medicina antorizza a
concepire nuove ¢ liete speranze. I ben fa meravigha come mai
una scienza altrettanto difficile, quanto di tal natura che abbiso-
gna assai tempo ne’ suoi particolari, abbia potuto in si breve
intervallo toccare nuna meta tanto sublime””. Partendo dall’al-
chimia - continua Heller - che ha dato la spinta a rego-
lari studi di chimica, si ¢ potuto arrivare allo studio
della “rozza inorganica sostanza” cioe alla “chimica minera-
/e” e quindi ad investigare i componenti dei vegetali che
portarono alla nascita della “phytochimia”, la quale ‘pro-
cedendo a passi di gigante, preparava i materiali ad nna pin
nobile ed elevata parte, alla ‘zoochimia’. E questa trovasi oggi-
giorno a tal perfezione arrivata, che ammette ormai duplice divi-
stone, vale a dire in ‘fisiologica’ ¢ in ‘patologica’”, la quale &
come “un germe che molto studio richiede ¢ somma fatica a
coltivarsi, ma che ridotto a maturanza, tornar deve alla pratica

medica del pin trionfante successo™.

Heller e la“chimica patologica”

Johann Florian Heller (Fig. 1) ¢ una figura di rilievo
della prima meta dell’Ottocento per essere stato fra i
primi ad adoperarsi all’applicazione sistematica della
chimica alla clinica®. Si laurea in chimica a Praga nel
1837 e quindi studia con Friedrich W&hler e con Justus
Liebig a Giessen. Nel 1838 a Vienna, nel suo laborato-
rio privato, inizia studi sperimentali di “chimica patologi-
¢a”, effettua analisi a scopo diagnostico e tiene corsi di
chimica e lezioni di chimica fisiologica e patologica agli
studenti di medicina. Nel 1844 viene istituito all’ospe-
dale di Vienna il laboratorio di ‘patologia clinica” e la
direzione viene affidata a Heller. Tuttavia 'incarico uf-
ficiale di “chinrico patologo” non gli viene assegnato prima
del 1855, poiché alcuni membri della facolta medica
ritengono che il capo del laboratorio debba essere un
laureato in medicina con esperienza in chimica organi-
ca. Sempre nel 1855 I'Universita di Jena gli conferisce
la “lanrea honoris cansa” in medicina.

Heller, dopo la morte di Johann Franz Simon (1807-
1843) “Chimico patologe” all’ospedale Charite di Berlino,
dal 1844 continua la pubblicazione del giornale che
questi aveva fondato con il nuovo titolo “rchiv fur
Physiologische und Pathologische Chemie und Mikroscopie”, 1i-
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Figura 1. Johann Florian Heller (1813-1871).

vista dedicata prevalentemente ad argomenti di chimi-
ca applicata alla medicina. Heller ¢ noto ai laboratoristi
per le molteplici procedure analitiche per I’analisi delle
urine di sua ideazione come il metodo per il riconosci-
mento dell’albumina per aggiunta di acido nitrico, il
cosiddetto “test dell’anello” o “test di Heller”">*.

Per nulla intimorito delle difficolta poste dai “baro-
ni” della medicina alla sua nomina a “chimico patologo” e
probabilmente proprio per dispetto a questi ostacoli,
Heller si dedica con impegno alla “chimica patologica”
che a suo avviso deve rivolgere le ricerche a metodi
chimici utili alla diagnosi, ma anche “az chimici effetti che le
varie medicine producono sull'organismo, sul sangue, sulle nrine,
sulle secrezioni ed escrezioni istitnendo appositi esperimenti sui
bruti”>. Si occupa per molti anni a questo “Chimico studio,
ed invita il pubblico medjco e chimico a voler unire ai snoi i loro
sforzi e critiche osservazioni onde pervenire col tempo al nobile
scopo di essere utile alla scienza e di sollievo alla umanita lan-
guente per mezz0 della chimica patologica™.

Gli innumerevoli studi ed analisi effettuate per sem-
plificare i metodi e per studiare gli effetti dei farmaci
lo portano cosi ad individuare nelle urine e nei calcoli
nuovi componenti, 0 quantomeno ritenuti tali per le
conoscenze dell’epoca.

L'“urostealite”

Nel 1845 pubblica sulla sua rivista, ormai nota come
“Heller’s Archiv”, una memoria sull’isolamento di una
nuova sostanza da un calcolo vescicale di un uomo di
24 anni, un tessitore della Moravia, che lamentava dif-
ficolta nell’urinare, doloti alla vescica e alla regione re-
nale e riferiva emissione di calcoli “elastici e molli”. 11 la-
voro ¢ riportato in lingua italiana sugli “Aunali del Polli”
nel 1848° (Fig. 2, 3) ma era gia apparsa una estesa re-
censione in ligua inglese nel 1845°.
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Figura 2. Gli “Annali del Polli” (1848)°.

“Nell 'esame delle concrezioni emesse coll'orina che intendo qui
descrivere, io vi ho riconosciuto un NUOVO COYPO che possiede
proprieta chimiche cosi caratteristiche che non si puo scambiare
con aleun altro corpo, per cui riesce anche di molto facile la dia-
2nos.

Io ho chiamato questo corpo, per la sua derivazione e per le sue
proprieta, che ha comuni col grasso, ‘urostealite’”>.

Riporta per esteso le analisi dell’urina, la descrizione
dei calcoli vescicali, le proprieta chimiche della nuova
sostanza e la scoperta di una possibile terapia per la
dissoluzione dei calcoli che essa forma.

Caratteri chimici dell’urostealite

- riscaldata su un cucchiaio di platino diventa molle
senza fondere, si gonfia emettendo un fumo di “vdbo-
re particolare e aggradevole” che ricorda un miscuglio di
ceralacca e “benzoe”. L’odore ¢ forte e basta una pic-
cola quantita di #rostealite per renderlo chiaramente
percepibile;

- insolubile in acqua anche a caldo;

- solubile in etere; per successiva evaporazione lascia
un residuo di “wrostealite amorfa” che per blando 1i-
scaldamento si colora fortemente in violetto;

- molto solubile in idrato di potassio a caldo. “1/ pro-

dotto della dissoluzione alcalina é un sapone bruno”>;

PATOLOGIA

Ukostealite, nuove materia di concretions orie
nosa. Analisi dell orina , diagnosi del caleolo
¢ sua eliminasione per via chimica :

del doit. L. HELLER,

Ne\l’ esame delle concrezioni emesse coll’ orion che
intendo di qui descrivere, fo vi ho ricunosciuto unm
auovo corpo particolare che passisde proprieta chi-
miche cos) caratieristiche che non if pnd scumbiare
con alcun altro corpo, per cui riesce anche di molte
facile disguosi.

Figura 3. La memoria di Heller pubblicata sugli “Annali de/
Polli” (1848)>.

- solubile in carbonato si sodio.

“Da queste proprieta deriva che I'nrostealite’ appartiene ai
grassi o alle resine. Io non volli fare una analisi ele-
mentare, perché non voglio consumare le proprieta che posseg-
g0, sebbene pint che sufficiente a questo oggetto, e la conservo pis
volentieri nella mia raccolta e la tengo pronta alla dimostrazione
ed all’esperimentazione degli altri””.

La scelta di non eseguire 'analisi elementare ¢ atteg-
glamento tipico dell’epoca triguardo agli studi di chi-
mica organica dei prodotti naturali che si polarizza pit
sul loro comportamento chimico in diverse situazioni
sperimentali piuttosto che mirare ad individuarne la
costituzione’.

Laterapia per dissolvere i calcoli di
urostealite

Heller, fedele al suo principio che la chimica patolo-

gica debba occuparsi anche di terapia, intravede nella
solubilita dell’#rostealite in carbonato di sodio la possi-
bilita di rimuovere i calcoli “wrostealitici” dalla vescica
somministrando al paziente il sale sodico. La dose di 2
grammi/die si dimostra ottimale. “L urina fu emessa pii
Sacilmente e senza difficolta, e ogni volta uscirono solo particelle
rammollite di calcoli, che crescevano ogni giorno in numero ed in
grossezza (... ). D improvviso comparvero molti frammenti gros-
§i ¢ cavi come la metd di una piccola noccinola, il cui passaggio
destava invero dolore, ma non era molto evidente perché le concre-
zioni non erano affatto dure.

(-..) Se si domandasse ora come il carbonato di soda faccia da
litontritico sul calcolo di ‘nrostealite’, la spiegazione sarebbe mol-
to facile considerando i pexzi usciti e la pietra di ‘urostealite’
disciolta nell'urina dopo 'uso di carbonato di soda. 1/ calcolo
consisteva sempre in m10lti grossi pezi concavi uniti insiense, conm-
posti di ‘urostealite’ e avvicinantesi con strati di una soffice tessi-
tura di fosfato di ammoniaca e magnesia; attraverso i mea-
ti di questo tessuto penetra il carbonato di soda
disciogliendo o saponificando I’ ‘urostealite’ e di-
saggregando cosi gli strati del calcolo in modo da
separarli a bricciole”.
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Figura 4. Risultati dell’analisi quantitativa dell’urina del
paziente dopo la terapia con carbonato di sodio (riferiti a 1000
parti)’.

Avvalora e conferma le sue ipotesi per mezzo del-
l'analisi chimica dell'urina che “dimostrera come dopo l'nso
interno del carbonato di soda 'nrina realmente contiene disciolta
Lurostealite, cio che non succede prima, né ricomparve dopo la
cessazione dei rimed)””.

Frale caretteristiche dell’'urina del paziente, Heller nota
la costante assenza di acido urico ed un interessante
comportamento per aggiunta di ammoniaca.

Prima del trattamento “wostro abbondante fosfato terro-
s0, senza colorazione del liquido .

Con l'inizio della terapia 'urina ha come caratteri sa-
lienti: “nessuna traccia di acido urico (. ..) per sedimento presen-
tava molti piccoli frammenti di nrostealite (...). L’ammonia-
ca diede una colorazione rossiccio-bruna dell’uri-
na. Cio che non si osservo prima dell uso del carbonato di soda.
Noi vedremo pii tard; che la urostealite era la cagione
di questa colorazione, cui I'urina pel carbonato di soda
veniva ora a contenere disciolta”> . Eccounasemplice reazio-
ne colorimetrica per individuare Unrostealite nell’urina.

Dopo 24 ore di uso del carbonato di sodio il giova-
ne tessitore emette un calcolo di #rvstealite delle dimen-
sioni di “wegza nocciola”. Nell’urina I’acido urico ¢ total-
mente assente mentre viene rilevata urostealite attraver-
so la caratteristica colorazione rosso-bruna che si svi-
luppa per aggiunta di ammoniaca.

L’urina raccolta dopo 72 ore di terapia mostra an-
cora assenza di acido urico, presenza di urostealite e “sic-
come diede la pin grande quantita di calcoli durante nso del
carbonato di soda, fu di nuovo sottoposta ad un’analisi quantita-
tiva”>.

I risultati riferiti a 1000 parti di urina sono riportati in
Figura 4.

“Da cio noi vediamo chiaramente che il carbonato di sodio
teneva disciolta I'nrostealite (.. ) Dopo che non comparvero pin
nell'urina particelle di calcoli coll'uso ripetuto di carbonato di
soda, I'nrina fu anche sempre chiara mentre dapprima era sem-
pre torbida. L ammoniaca diede tosto una pin debole e finalmen-
te nessuna reazione bruno-rossa indicante urosteali-
te (...). La sparigione dell’nrostealite dall nrina per l'uso conti-
nuato di carbonato di soda era del resto stata dimostrata non
s0lo dal benessere e dalle normali senzazioni del malato, ma an-
che dell’esplorazione chirnrgica colla guale si trovo la vescica libe-
ra da calcoli”.

Heller ribadisce come in tutti i campioni di urina esa-
minati non si rilevasse “traccia alcuna di acido urico, sebbene
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avesse tutte le proprieta dell'urina normale ad eccezione della

”5

reazione, che era ancora neutra o solo debolmente acida””.

Conclusioni

Gli studi chimici condotti da Heller sui calcoli vesci-
cali emessi dal paziente ricoverato all’ospedale di Vien-
na lo portano a riscontrare in essi una sostanza che egli
ritiene essere ancora sconosciuta: 'wrostealite. La reazio-
ne chimica con 'ammoniaca gli indica un metodo qua-
litativo per rilevarla nell’urina (colorazione rosso-bru-
na) mentre la sua solubilita in carbonato di sodio lo
porta ad ipotizzare 'uso del sale come /Ztontritico per le
concrezioni che la contengono. L’ipotesi “della totale eli-
minazione del calcolo per via chimica nsando internamente il
carbonato di soda”’ & confermata dalle analisi chimiche
sull’'urina del paziente prima e dopo la terapia. “‘Questo
¢ certamente il primo esempio di una tale guarigione. lo racco-
mando percio questo soggetto ad una ulteriore osservazione ¢
destdero solo che ci possa accadere anche in altri casi di avere una
terapia ugnalmente efficace””.

Ma Pimmagine di Heller “chimico-clinico” appare alla
fine della memortia quando si chiede se la presenza di
urostealite nell’oragnismo sia normale o patologica e
quindi possa rappresentare un eventuale “segno chimi-
co” di malattia utile al medico nella diagnosi. “C7 s
affaccia ancora la domanda: I'nrostealite ¢ dessa un corpo che
esiste forse in cosi minima quantita nell organismo normale che
sia sfuggito finora alle nostre osservaziont, o ¢ un prodotto ano-
malo, il prodotto di una particolare diatesi? 1. ultima opinione
i sembra pin verisimile, perché anche 'urina possiede particolari
proprieta, fra le quali vuole annoverarsi specialmente la completa
assenza di acido urico e la permanente nentrale sua reazio-
ne”>.
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