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Dcr Einlhss des Phosphors auf den Organismus. 
Eine experimentelle Studie 

"/Oil 

Dr. Georg  W e g n e r ,  
hssiste:lten am patholo~:ischen lnstitut zu ~cllin. 

(Nach einem am 8. und 15. Novbr. i 871 unter Demonstration der Originalpr/iparate 
in der Berliner reed. Gesellschaft gehaltenen Vortrage.) 

(Hierzu Taf. I--IIL) 

Das lnteresse, das sich in nnseren Tagen innerhalb der iirzt- 
lichen Kreise an den Phosphor kntipft, bezieht sich wesentlich auf 
seine toxisct~e Wirkung. Wtthrend in tier suiciden Praxis der M~inncr 
das gewaltsame Itlingen und Schueiden nach wie vet seine domini- 
rende Stellung behauptet, ist beim weiblichen Geschlecht der bis 
dahin bevorzugten Methode der BefSrderung in's Jenseits, dem Wasser 
tode, in der Vergiftung durch Phosphor ein gliicklicher Nebenbuhler 
erstanden. Ein Schluck aus gewohnter Kaffeetasse mit den in 
dunkler melancholischer Ktiche dlimonisch leuchtenden Streichhiilzer- 
kuppen ist leichter gethan, als ein Sprung in's klJhle Wasser. Die 
fast absolut sichere tSdtliche Wirkung mit der leichten Zug~inglich- 
keit des Giftes, die Geriiuschlosigkeit, mit der dasselbe tier verborgen 
im Inneren sein oft genug fiir schmerzlos gehaltenes ZerstSrungs- 
werk vollzieht, vor dem das weibliche Schlinheitsgeftihl nicht zuriick- 
zuschrecken braucht, sic sind es, die den Phosphor man kann 
sagen zum augcnblicklichen Modegift, namentlich tier ungliicklich 
liebenden oder sonst wie bektimmerten I)amenwelt gemacht haben. 

Daher die in dcr Neuzeit so zahlreichen E~i[le der forensisch 
ebenso wichtigen als fiir die klinisch-anatomische Analyse inter- 
essanten Phosphorvergiftungen, yon denen ein sentimentaler ba?ri- 
scher pathologischer Anatom 1) nach einjlihrigem Aufeathalt in den 
Berliner mediciniscben ItSrsiilen nicht umhin kann zu sagen, dass 
sic in Berlin in ,,schreckenerregender" Weise zunehmen. 

Durch die Thiitigkeit ciner gri~sseren Zahl verdienter Forscher 
siud sowohl die Symptomatologie als auch die anatomischen Vor- 

t) Bair. /irztliches Intelligenzblatt. 1870. No. 31, 
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g~nge bei der delet~ren Wirkung des Phosphors festgestellt worden ~); 
~nan bat naehgewiesen, dass durch denselben in klirzerer oder l~nge- 
rer Zeit eine fettige Degeneration zuniichst der Leber. der Nieren, des 
Magens. des Herzens weiterhin der willk~irlicben Ktirpernt~sculatur, des 
~]atten Darm~huskelgewebes, ja aucb des Lut:ge@arenchyms bewirkt 
werde; zahlreiche I-l~imorrhagien finden sich im ganzen Kiirper. 

~aehdem eine Reihe yon acuten Vergiftungen yon rnir unter- 
sucht worden siad. kann ieh den bekannten Thatsachen verhliltniss- 
m~ssig wenig Neues hinzufiige~, nut einen Pu~kt n@hte ich her- 
vorheben. Es Jst nicht alas Centralorgan des Circulationsapparates 
allein, das Herz. welches yon der fettigen Deseneration hetroffen 
wird, es werden auch die peripherischen Theile des arteriellen 
Systetns bis zu den mikreskopisehen Gef~sscben herab ergriffen. Man 
kann diese fettige Entart, tmg der Gef~sswan(mngen beobachten in 
alien Organen. an  leiehtesten i n  Hirn, itn Knorpe], in  Knochen- 
mark und in der Leber. Dieser Vorgang wird unter gewShnliehen 
Verhltltnissen, we das Krankheitsbild yon den sehweren Veriin- 
derungen der gt'ossen Orga~e dominirt wird, kaun benerkt 
und ist, ab~esehen yon den im Ktirper verbreitcten H~morrhagien, 
dis vielleieht zorn gr~isseren Theile auf sie zuriickzufiihren sind, in 
der That ar wohl flit das Ganze yon un~erg'eordneter Bedeutung. 
Nur in einem Falle en~steJaen kliaiseh wie ana~onisch sehr sicht- 
bare Folgei'~, nehnlieh, wenn bei einen weihlichen Individuum die 
Vergiftung kurz vor die Zeit der Menstruation ftillt; dann trifft die 
ph~isiologisehe l:[yper~imie der 8exualorgane dis dutch die fettige 
Metamorphose it~ ihrer Widerstandsfiihigkeit stark herabgesetzte Ge- 
ftisswandur~g~ die Blut,ngen werden st~irker, off so hochgradig, dass 
eine allgeneine Ani~mie dis Folge ist. I)as yon tier Uteruswandung 
konnende  Blut wird entleert, nan findet bel tier Autopsie in tier 
Schleimhaut nur eine starker attsgesprocbene hiImorrhagische Be- 
schaffenheit; anders in den Ovarien, we die ungewtihnlieh starken 
Blutungen sogleieh keinen At~sweg finden, sondern sieh innerhalb 
des Organes verhalten. Hier bilden sieb wirkliehe Blutgeschwillste, 
die, da die Blutung wahrscheinlich nieht ruekweise, sonderr~ mehr 
alln~hlieb erfolgt, zun~ehst innerhalb des EJerStoekes, den Umfang 
desselben langsan vergriJssernd, bleiben; erst sparer ktinnen sich 

t) Siehe die Literatur bet Ht~semann: To~icologie S. 803 u. Supplementband 
S, 138. 
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dieselben entweder in das Gavum peritonaei, oder nach vorherge- 
gangener AnIiithung an das Rectum in dieses entieeren. ]Die griJsste 
Ausdehnung erreicht der Vorgang, wean in Folge vorhergegan- 
gener Perimetrilis sich im Umfang des Uterus und seiner Adnexa 
stark vascularisirte Bindegewcbsmassen gebildet hubert: dann erfolgt 
die Blutung nicht allein in's Ovarium, sondern auch aus den zahl- 
reichen, an sich diinnwandigea, jetzt fetti8 degenerirten Gefifssen 
des neuen Bindegewebes. Ich hatte im Anfang des Jahres 1870 
Gelegenheit in der Berliner geburtshtilflichen Gesellschaft die Prli- 
parate yon vier Ffillen zu demonstriren, wo in Folge yon Phosphor- 
vergiftung kirsch- his faustgrosse tt~matome sich gebildet batten; 
in zwei Fiillen lagen dieselben ianerhalb der Ovarien; in einem 
Falle war Bin Aufbrueh naeh der BeekenhiJhle, im letzten eine Per- 
foration in's Rectum erfolgt i). 

Wlihrend somit uasere Kenntniss yon den Ver~inderungen, wie 
sic dureh die acute Phosphm.vergiftung in den versehiedensten Or- 
ganen hervorgerufen warden, eine ziemlieh vollstiindige ist, so er- 
sehBpfend, dass aller Wahrseheinliehkeit naeh die niiehste Zeit kaum 
viel Neues zu Tage fiirdern wird, wissen wir relativ wenig daraber, 
welehe Wirkungen dieser in gewissen Dosen so geNhrliehe Stoff 
entfaltet, wenn er liingere Zeit, dutch Woehen und Monate hindureh, 
in geringeren nieht direct tiidtliehen Gahen dem K~irper einverleiht 
wird. 

In den ersten Jahrzehnten dieses Jahrhunderts wurde der 
Phosphor als ein therapeutisches Mittel, yon dem man eine sehr 
bedeutende speeifisehe Wirkung auf das gesammte Nervensystem 
erwartete, iu der Praxis vielfach lange Zeit mid wie es seheint aueh 
in nieht unbedeutenden Dosen gegeben; seine Anwendung wurde 
aber begreiflieh nieht soweit getrieben, dass man zu einer exaeten 
anatomisehen Untersuchung etwa dutch denselben gesetzter Vermin- 
derungen hlitte gelangen ki3nnen. Nur kliniseh eonstatirte man 
einigermaassen sieher, dass naeh all zu langem gebraueh sich eine 
ehronisehe Gastroenteritis einstelle. 

Ein ausgedehnteres Feld far klinisehe wie ftir anatomisehe Un- 
tersuchungen schien sieh darzubieten, als mit der Erriehtung 

a) Veriinderungen am weichen Gewebe des Knochens oder des Knorpels, abge- 
sehen yon der Degeneration der Gefltsse naeh neuter Intoxication, set es 
beim Menschen oder bet Thieren, habe ich nicht bemerkt, 
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der Phosphorztindholzl~briken eine grosse Anzahl yon Menschen 
clutch die Art ihrer Erwerbsfl~iitigkeit in die Lage kamen, (lurch Jahre 
hindurch w~ibrend emes grossen Theiles des Tages nolens volens 
die D~impfe des Phosphors mit der eingeathmeten Luft und den 
eingefiibrten Speisen aufzmlehmen. Als Folgeo davon stellte sich 
nach kiirzerer oder l'angerer Zeit zweierlei bera~:~: einmal mit Ga- 
stricismus verbundeae Bronchitis mit ocler ohne d:arauf folgende 
tiefere Uision der Luage~ Empb~sem, Tuberculose, andererseits dos 
berfihmte, unter dem Namen Phosphorneerose bekannte Kieferleiden 1). 
In Bezng auf den ~ifiologisehen Zusammenhang, namentlich zwischen 
Phthise derLu.ngen und Phosphorvergiftung, isl man in neuerer Zeit 
etwas rescrvirter gewordea, indem man mit Reeht darauf lfinwies, 
dass cinerscits be, i der im 6anzen schlechten ErnRhrung der Fabrik- 
bevSlkernng, im Mlgemeinen auch unter de~jenigen Arbeiter~, die 
nic etwas mit Phosphor zu thun habem Lungenphthise eine der ver- 
breitets~ea Erkrankungen sei; auf der anderen Seite hat die Beob- 
achtung gelehrt, dass Arbeiter in grosser Zahl lange Zeit Phosphor- 
d~mpfen ausgesetzt sei~: k~nnen, ohne auel~ ~ r  im mindesten an 
ihren Lungen einen schgdlichen Einfluss za erleiden, lmmerhin 
spreehen die Beobachtungen dafiir, dass bei bestehender Pr~idispo- 
sition chronis@e Magem trod Bronehokatarrhe gelegentlieh aucl~ mit 
seeund~ren Lungenleidea dutch die 9~mpfe angeregt wereten kiinnen. 
Dagegen kann man den Zusammenhang zwischen tier Kieferperiosti- 
tis und den Phosphord~mpfen als kliniseh volIkommen erwiesen 
betraehten; vor dem Bestehen dee Phosphorziindholzfabriken existirte 
die betreffende Kieferaffectio~ nieht, in ihnen wurde sir ausschliess- 
lich gefunden; mit dee Einftihrung geeigneter sanitgrer ~Iaass- 
regeln, clie mit l)esssrer Ventilation der Fabri~r~ume, kiirzerer Ar- 
beitszeit etc. alas Quantum der eingeathmeten Phosphordiimpfe au[" 
eit~ Mi~imum reducirten, ist sir immer sel~ener und seltener ge- 

worden. 
Namentlieh dieses interessante Kieferleiden, alas seiner Zeil die 

Chirurgen sebr lebhaft beseh~ftigte, war es, was Herrn yon  B ib ra  
veranlasste~ sieh experimentell mit tier Frogs zu beseh~ftigen. Er 
fiitterte lange Zeit Kaninchen mit Phosphor., andere wurden in 
grosser Zahl durch Mohair hindurch in eigens dazu construir/en 

f) s. die Liter~tur in dem weiterhin citirter~ Werk vcn v. [Hbra und Grist. 
S. 105 u, 102. 
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K~isten den Phosphord~mpfen ausgesetzt. Die Resultate dieser zahl- 
reichen Versuche, die in dem ersten Theil der yon ibm und yon 
Geist  verfassten Monographie: ,Die Krankheiten der hrbeiter in 
den Phosphorztindholzfabriken etc." Erlangen 1847 - -  in e xtenso 
mitgetheilt werden, waren wenig befriedigend; an den inneren Or- 
ganen land man, abgesehen yon zufiilligen Complicationen, nichts 
Wesentliches, eine allgemeine Wirkung auf das Knoehensystem 
wurde nicht gesehen 1). Was das Kieferleiden anlangt, so war 
auch hier trotz aller angewendeten Miihe das Ergebniss ein voll- 
stiindig negatives, wenn manes nicht mit Iterrn yon Bibra  wagen 
will, den Callus, den er nach kiinstlichen Fracturen des Unterkiefm's 
auch bei den den Phosphord~impfen exponirten Thieren land, auf 
im hi~chsten Grade zweifelhafte Grtlnde hin ~), als ein Analogon der 
t?pischen, spontan entstehenden Phosphorperiostitis hinznstellen. 

Auf diesem wenig geniigenden Stande w~ire nnser Wissen fiber 
die chronische Wirkung des Phosphors auf den Organismus vielleicht 
noch fiir Ringere Zeit stehen geblieben~ wean nicht im Januar 1871 
auf tier iiusseren Abtheilung der Charitd ein Fall vorgekommen w~re, 
der durch seinen sehr ungewiihnlichen Verlauf den Gedanken wach 
fief, ob nicht zwischen der Einwirkung der Phosphord~impfe und 
biJsartigen Erkrankungen nicht allein der Kiefer, sondern auch an- 
deter Knochen ein innerer causaler Zusammenhang bestehe. 

Der Posamentier Emil Renter, 18 Jahre alt, aufgenommen 
den 13. Januar 1871, hatte eine Quetschung des reehten Unter- 
sehenkels erlitten, dadureh dass das Rad eines ihn umwerfenden 
Wagens denselben streifte. Patient ist erst vor kurzem Posamentier 
geworden, naehdem er vorher yon seinem vierten Lebensjahre an 
in einer Phosphorztindholzfabrik gearbeitet, ohne jedoch irgend 
welehe tihle Folgen davon je gesptirt zu haben, noch Zeiehen der- 
selben in seinem Aeusseren darzubieten; die Un'tersuchung des 
Kiefers und der inneren Organe zeigt nichts Abnormes. Im oberen 
Brittel des rechten Untersehenkels zwei miissig aus~edehnte, nicht 
his auf den Knoehen reichende Wunden. Als nach Abstossung des 
Necrotischen dieselben zu granuliren begannen, wurden sie yon 
l%soeomialgangrlin befallen; naeh Beseitigung derselben durch starke 
Aetzmittel stellte sieh unter hohem Fieber eine ausgedehnte gangr~- 

1) 1. c. p. 67, 7t. 2)'l. c. p. 73. 
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n~ise Periostitis de~ Tibia ein, das Periost J(isle sich m weiter 
A,lsdehnung ~ach oben his zum Kniegelenk ab. der Knoehen rauh. 
Oa eine Heilung niebt za erwarten, die ennrme Eiterung aber. das 
hohe Fieber and die andauernde Scblaflosigkeii (ten Patientea auf- 

zureiben drohten, wurde am 4. Februar die Amputat[o femoris tiber 

den Cond'ylen vorgmmmmen. Wgbrend tier Amputation wurde yon 
d em bebandelnden Arzt, I-Ierrn Stabsarzl Dr. P f~ u g m a c h e r ,  jetzigen 

Chef der M.ilit~irmedicinal-Angelegenheiten des F(l~.sten yon Kisc |~u,  

die Beobacbtung gemaeht, (lass das Periost an der Stelle der Dureh- 

schneidung, obgleich yon normaler Dieke und a~scheinend intacter 

Besebaffenheit. utgew~brllieb lose dem Knoebe~ adhiirirte und sich 

anch an dem abgesetzten Stficke das Knoehens mit grosset Leich- 

tigkeit bis zu den Condylen zurtickstreifen ~iess. Weger, starken 

Andr~ingens des Schaftes gegen die Weiebtbeiie mussten wenige 

Tage nacher (lie N[ihte ent~ernt werden; je~z~ I(iste sich das Periost 

im ganzea Umfang des Sehaftes bis zum Trochanter minor hin ab. 

sank mit den Wei@theilen in Form eines sehiaffe(~ triehterffirmigen 

Saekes zurilek, so dass der oberfl~iehlich necrotisirende ScnafL in 
d@ L~inge yon } Fuss frei emporstarrte. [Jute(. fortdauerndem boheu 

Neber. irre~uI~iren SehattelfrSsten erfolgte m~ter zunehmendem 

Gollapsus am seehsten Tage nach der Operation de(. Ted 
Die vo(~ mir am 13. Febraar ausget'ahrte Obduetien ergab: 

gangriin~ise Periostitis des im unteren DriP(el amputirten Femur, 

l)eginnende eortieale und eentrale Neerose des Knoehens m der 

;~usdehnun gfast des ganzen Sehaftes, putride Os~eomyelitis, jauehige 

Thrombophlebitis femoralis, metastatisebe, zum Theft gangr~niise 
Iafarete clef Luugen und der Muskeln der reeh~ea oberon Extremit~it. 

Phlebitis der Venen bier. eitriges Exsudat im reehten Sehuitergelenk, 
Sehwellung tier Milz, parenehymatiJse Nieren~ and Leberentztindun~. 
Naeh der Naceration zeigte sieh sparer geringe allgemeine Bvper- 
ostose des SeMdels, leiehte ossifieirende Periostitis am Alveolarrande 

bolder Kiefer bei intaeten Z~lhnen, relativ starke osteoporotisehe 

Auflagerungssehiehten an den Epi- und Apopbysen der Extremit~iten- 

knoehen. 
Der rapide maligno Verlauf in diesem bemerkenswerthen Falle 

ha(to etwas sebr AuffaHendes: das Trauma stand seiner [ntensitiit 
naeh in darehaus keinem VerhNtniss zu der Naligaitltt des sieb 
entwiekelnden Prozesses~ Naehdem einmal die Thatsaehe eruirt 
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war, dass der Patient lange Jahre der Einwirkm~g yon Phosphor- 
diimpfen ausgesetzt gewesen war, wurde in dem be handelndeu Arzte 
die Vermuthung rege, ob bier nicht etwas den b~isartige n Phosphor- 
necrosen des Kiefers Verwandtes vorl~ige. Trotzdem dass fiber con- 
stitutionelle Einwirkung des Phosphors auf das allgemeine Knoehen- 
system nichts 1) bekannt war, konnte man, wean man iiberhaupt 
eine Erkl~irung fiir den so ungew~ihnlichen Verlauf des Falles sucben 
wollte, sieh dem Gedanken nicht verschliessen, dass doeh vielleicht 
die chronische Einwirkung des Phosphordampfes ebenso wie am 
Kiefer so an den Riihrenknochen, in den weichen Theilen, Periost, 
Markgewebe etc. eine Reizung unterhalte und eine grOssere Vulne- 
rabilitiit setze. Man konnte sich vorstellen, class unter Umsffinden 
eine verhtiltnissm~ssig geringe Sch~idlichkeit, ein m~issiges Trauma 
yon sehr weitgehenden b(isartigen Folgen begleitet sei. Die Ver-  
muthung erschien um so begriindeter, als einmal yon Herrn P f lug -  
reacher  w~ihrend der Amputation in dem sonst normal aussehenden 
Periost des Femur eine ungewShnliche AblSsbarkeit eonstatirt wor- 
den war~ andererseits die Section I gewisse Vel;~inderungen am Ge- 
sammtknochensystem anscheinend demoastrirt iiatte. 

Wir unternahmen es in Gemeinschaft durch Experimente zu 
prfifen, ob in der That in Folge chronischer Phosphoreinwirkung 
ein deletiirer Einfluss auf das Knochensystem entstiinde; wit fiitterten 
Wochen und zum Theil Monate lung Kaninchen mit Phosphor und 
untersuchten ~ ob nach spontanen oder willktirlich gesetzten Traumen, 
spiiter auch kiinstlichen complicirten Fracturen eine maligne Peri- 
ostitis sich entwickele. Das Ergebniss tier Experimente schien dieser 
Hypothese keinen factischen Anhaltspunkt zu geben, wit sahen iu 
keinem Falle etwas der Art. Leider musste in dieser Zeit Herr 
P f l u g m a c h e r ,  zu sehr durch anderweitige Th~itigkeit in Anspruch 
genommen, die Theilnahme an der Untersuchung aufgeben, und 
musste ich die Experimente allein fortse|zen. Im weiteren Verlaufe 
derselben ist zwar das gesteckte Endziel~ nehmlich der Nachweis 
einer dutch Phosphorwirkung gesetzten Vulnerabilitiit des allgemeinen 
Knochensystems nicht erreicht worden; doch hubert sich dabei eine 
Reihe yon Thatsachen ergeben, die einmal unsere Kenntniss yon 
den dutch chronische Phosphoreinwirkung im Organismus angeregten 

1) v. Bibra und Geist, I. e. S. 254, 
Archly f. pathol. Anat. Bd. LV. Hft. 1 u. 2. 
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Vorgitnge vermehren~ andererseits noeh in mancher anderen ttinsicbt 
nieht obne Interesse, ja nicht ohne prinzipielle Bedeutung sind. 

I)er anatomiscb nachweisbare Einfluss des Stoffes, wenrt er in 
rela~iv kleiner, r~ic~t fiber kurz odor lang ti3dtlicher Dose dem Kiir- 
per zugefiih~'t wird, erstreckt sich haupts~iehiich auf zwei grosse 
Systeme des K~irpers: de~ Verdauungsapparat~ besenders Magen und 
Leber, und zweitens auf das Knochonsystem. 

W i r k u n g  auf  Magen and Leber .  

Bringt man Kaninehen, Katzen, odor I:[unden fortgesetzt l~i~gere 
Zeit minimale Dosen yon Phosphor bei, so zwar, class man dieselben 
entweder in Form yon kilnsttich erzeugten D~mpfen einathmen odor 
dass man den Phosphor eiugeschlossen in ir~end welche indiffercnte 
Suhstanz als Piile direct in den Oesophagus gelangen liisst, so sicht 
man kaum einen Einfiuss desselben; die Thiere fressen nach wie 
vor, n~ihren sich gut, befinden sicb anscheinend vollkommen wohl 
und die Untersuchung yon Magen und Leber zeigt nichts Abner- 
rues '). Steigert man die Dosis langsam a ber stetig, so dass keine 
acute odor subacute Intoxication entstcht :), so treten sehr bemer- 
kenswertbe Ver~nderungen auf. Zun'~ichst am Magen: die Scbleim- 
haut wird hyperi~misch, schwill~ an, hier und da bilden sicb H~mor- 
rhagien, wirkliche biimorrhagische Infarcte, sp~iter ~amentlich auf der 
H(ihe tier natiirtichen Falten grtibchcnartige f~ache Geschwtire, deren 
schmutzig brauner Rand und Grund ihre Get~ese anzcigt. Welter- 
him naeh monatelanger Reizung wird die Mucosa um alas Doppelte 
und Drcifache des Normalen verdickt, indurirt~ yon rauchig grauer 
bis brauner diffuser Fiirbung, die namentlich am Fundus am aus- 
gesprochensten ist. Das Mikreskop zeigt dann tnassenbaftes Pigment 
in Form schwarzbrauner K@nchen in das Gewebe eingelagert, die 
DrtiseD verl~ngert~ das im gesunden Zustande kaum nachzuweisende 
lnterstitielle Bindegewebe in dieken breiten Ziigen entwickelt. 

Hand in Hand damit gehen Alterationen in tier Structur der 
Leber. Whhrend b e i d e r  acuten ](ntoxieation haupts~ichlich die 
Leberzellen betroffen werden, isl hier alas Object der Einwirkung 

~) 1)erartige minimale Quantit/iten gen(igen schon~ wie wir sp/iter sehen werden, 
um am Knochensystem sehr palpable Veri~nd.erungen herbeizuffihren. 

~) Man kann bei dieser langsamen Steigerung es zu sehr hohea Desert brin~en, 
clio ohne diese allmtihliche Gew~hnung baldigen Ted zur Folge haben wfirden. 
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das interstitielle Gewebe '). Innerhalb des im Ganzen angeschwolle- 
nen und sich hiirter anftihlenden Organes entsteht in dem die por- 
talen Geflisse tragenden Bindegewebe und um diese herum eine 
intensive zellige Wucherung, wciterhin entwickelt sich aus den jungen 
Zellcn ein derbes faseriges Bindegewebe in einer mehr oder weni- 
get breiten Lage in tier Peripherie tier Acini. Die peripheriseh 
gelegene Zone der Leberzellen geht dnrch fettige Metamorphose zu 
Grunde, in dem grSssten Theile des Aeinus sind die Zellen icteriseh 
geflirbt, offenbar in Folge des Druckes, den das neu sich entwik- 
kelnde proliferirende Gewebe auf die abf~ihrenden mit den portalen 
Verzweigungen verlanfenden Gallengef~sse austibt. Knrz es entsteht 
eine interstitielle Hepatitis in optima forma 3); der Ausgang derselben, 
wie er sich nach monatelangen relativ sehr hohen l)osen Phosphor 
bildet, ist saehlich immer gleieh, nehmlich Atrophie, dcr Form naeh 
ein dreifaeher, entweder glatte Induration des Organes, oder eine 
Form der Atrophic, wie sic helm Menschen in Folge yon Lues sieh 
gelegentlich finder, ein Hepar lobatum mit zahlreichen tier gehendcn, 
alas Organ stark deformirenden Narbenziigen oder cndlich die typisehe 
Granularatrophie, die klassische Cirrhose der Leber (Tar. III. Fig. 1); 
in allen diesen Fiillen ist Chroniseher Icterus vorhanden. Kommt 
es zu der letztgenannten Form der Atrophic der ~ Leber, so finden 
sich regelmlissig ausgesprochen diejenigen seeund~ren StSrnngen, 
die aus der menschlichen Pathologic bekannt siad, veniJse Hyperlimie 
der Magen- and Darmschleimhaut, indurative Vergr~sserung der Milz; 
schliesslich gehen die Thiere an Ascites nnd Hydrothorax zu Grunde. 

Ieh will dabei bemerken, dass es leichter ist, diese schweren 
Organerkrankungen herbeizufi.ihren bei tier Application des Giftes 
per Oesophagum, die eine genaue methodische Steigerung der Dose 
gestattet, als bei der Entwickelung v0n Diimpfen, wo eine einiger- 
maassen genaue Dosirung wenigstens bei so einfaehen Vorrichtungen, 
wic sic mir zugiinglich waren, immerhin ctwas Pree~res ist. Bei 
letzterer Einwirkung concurrirt tibrigens auch Beizung der Bron- 
chien; namentlich anflinglieh finder sich constant acute Bronchitis, 

l) Bei protrahirten acuten Vergiftungsf/illen sind h~f/inge dieses Prozesses be- 
reits beobachtet worden, siehe Wyss in diesem Archly Bd. XXX[I. S. 232. 

2) Ich babe es flit unnSthig erachtet, besondere mikroskopische Abbildungen 
zu geben~ well der bei den Thieren sich abspielende Prozess, dem yon dem 
Menschen her genugsam bekannten, volikommen gleiche Bilder liefert. 

2* 
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an der namentlieh die so empfindlichen Raninchen oft genug zu 
eorunde gehen, doeh such daran gewiihnen sich die Thiere alimi~hlich 
retativ leicht, Seetmdi~re Affcetionen des, Lungengewebes, Pneu- 
monie oder Pleuritis babe ieh nnter diesen Umst~nden nieht hiiuti- 
get vorgefunden als sic unter gewiJhnliehen Verh~iitnissen beobaehtet 
werden; 'rubercu!iose habe ieh hie geseben, so dass mir eine ape- 
cifische Wirku~g tier Phosphordifmpfe at!f das e!gentliche Lungen- 
gewebe zum ~Iindesten weder experimentell noch kliniseh bewiesen 
erscheint. 

Derjenige Rtirpertheil, auf den der Phosphor zweitens eine 
hervorrag:ende Einwirkung austibt, ist der Knoehenapparat. 

W i r k u n g e n  auf  das Knochens ' y s t em.  

Hier muss man "ton vornherein eine Scheidnng machen zwi- 
schen denjenigen F~illen, wo die D~impfe des Phosphors in mchr 
odor weniger erhcblicher Concentration direct mit dam Periost tines 
Knochens in Bertihrung kommen, odor wo rainimale Quantitiiten 
des Phosphors in Substanz (wahrscheinlich in Dampfform) in's Blur 
aufgenommen, mit demselben in rclativ grosser Verdtinnung cireu- 
liren und vermittelst des Gef'~sss:/steras in einen mehr indirectcn 
Contact mit dem Knochengewehe gebraeht werdem Den ersteren 
Vorgang will ich, ohgleich der Ausdruck nicbt ganz correct ist, der 
Kiirze halber als directe 5rtliche,-den tetzteeen als indirecte allge- 
racine Einwirkung bezeiehnen. 

Di rec te  5 r t i i c h e  E i n w i r k u n g  tier P h o s p h o r d i i m p f e  
auf  das  P e r i o s t .  

Bringt man Kaninchen w~hrcnd einer Anzahl yon Wochen und 
Monaten in oine mit Phosphordlimpfen geschw~ingerte Atmosphiire 1), 
so gewhhncn sieh diesclbcn, nachdem die ersten Bronchialreizungen 
vortibcr: wie erwithnt, leicht an die sch~tdliehe Luft; an don macc~ 
rirten Schiidc]knochcn sieht man nichts Abnormcs bis auf ganz feine 

~) Ich sperrte die Thiere zu diesem Zwecke in dnea durch Gazefenster ver- 
decktea, yon Luftzug m6g|ichst freien~ durch Latten begrenzten Bantu, in 
den ich alle Tage mehrere Stficke reinen Phosphors warf~ oder Oleum 
phosphoratum ausgoss~ so dass jederzeit ein deutlicher Phosphorgeruch vor- 
haaden war, 
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eben noch sichtbare osteophyt~re Periostauflagerungen an den die 
Nasenh~ihle begrenzenden Knochet). Bet ether sehr geringen Mi- 
noritiit derselben entsteht meist ohne ersichtliche iiusserliehe Veran- 
lassutig eine Ansehweliung am Unter- oder Oberkiefer, der Knochen 
treibt sich auf, die Weichtheile schwellen dutch ausgedehnte k~isige 
Infiltration oft monstrSs an, die Athmung wird erschwert, das Kau- 
gesch~ift genirt. Immer wetter schreitet die Verdickung des Knochens, 
die Spannung der bretthart gewordenen Weiehtheile, bis schliesslich 
die Bewegung der Kiefer ganz unm~glich wird und das Thief an 
Inanition zu Grunde geht. W~ihrend man sonst bet Kaninchen, 
wenn der Tod in Folge einer acuten oder chronischen Erkrankung 
erfolgt, im Tractus intestinalis immer relativ grosse Speisemengen vor- 
findet, da das Thier wie kaum ein anderes bis zu seinem Tode 
einen beneidenswerthen Appetit entwickelt, so zeigt sich hier der 
Magen und tier griJsste Theil des Darmkanals vollstiindig leer, hi~ch- 
stens etwas schleimiges Secret in demselben, die Thiere verhungern 
eben factisch. Nach dem Abziehen oder noch besser nach dem Abfaulen 
der ~iusserst lest adh~trenten k~isig infiltrirten Weichtheile sieht man 
an der Oberfiiiche des Kiefers vom Alveolarrand meist ausgehende, 
sich weithin erstreckende oft kolossal dicke Knochenauflagerungen, 
yon meist sehr dichter Beschaffenheit, die bis zum Winkel des Un- 
terkiefers innen und aussen, sitzt die Affection am Oberkiefer, bis 
zum lNasen-, Thr~in- und Stirnbein gehen; trichterRirmige mit kiisi- 
gem Exsudat geftillte Knochengeschwtire mit kraterartig aufgeworfe- 
hen R~indern, oberfl~ichliche oder tiefere partielle Necrose des alten 
Knochens, oft genng mit sammt den neugebildeten Osteophyten: mit 
anderen Worten die yon der Beobachtung am Menschen her ge- 
nugsam bekannte Kieferperiostitis mit massenhafter Knochenneubil- 
dung und Neerose (Tar. II. Fig. 1, 2, 3). 

Wenn es bet den Kaninchen nicht zu der bet den Menschen 
so h~infig beobachteten Totalnecrose des ganzen Kiefers kommt, so 
liegt der Grund dazu nicht in ether essentiellen Verschiedenheit 
des ganzen Prozesses, sondern ist offenbar darin zu suchen, dass 
die iirtliche Entwiekelung beim Kaninchen nicht diejenige Hiihe er- 
reichen kann, wie beim Menschen: bet der kiisigen, festen Beschaffen- 
heit des Exsudates und der Unmiiglichkeit der Entleerung desselben 
tritt in Folge' der Spannung tier Weichtheile frtihzeitig Verhinderung 
der Nahrungsaufnahme und damit Inanition ein. Bet den Menschen 
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Jst das eitrige Exsudat fiJ~ss~ger Natur, scbafft sieb eventuell selbst 
Abfluss oder wird dureh Eir~sehreiten der Ktmst entfernt~ eventuell 

kommt ktinstliche Ernghrung zur Hilfe nnd so hat der Prozess be- 

liebig Zeit mit relativ geringem Sehaden fiir den gJesammmrganis= 

mus sich zu entwiekelm Bet dem Kaninehen erfolgt der Ted unter 

besagten Umsti~nden in 5 - - 1 0  Woe'hen, wlihrend die chronisehe 

Phosphorperiosti~iS tier Kieferknochen beim gem;then sich hekamat- 

lieh iiber viele Jahre erstreeken kann. 

Der Umstand, dass bei den Arbeitern in Ziinclholzfabriken eben- 

so wie bet den Versuehsthieren es immer nur eine ganz geringe 

Zahl yon Individuen ist, die unter gleichen scb~dlichen Allgemein- 

verh~ltnissen vegetirend der Kieferaffection unterliegt, ist kaum an- 
ders zu erkl~lren, ale wenn man im Einzelfalle eoeh ein besonderes 

perstfnliches Causalmoment annimmt, in der That hat die klinisehe 

Beobachtung Nr die MehrzaN der F~lle beim Mensehen Caries der 

Ziihne ats Atrium tier Einwirkung des reizeaden Stories mit grosser 

WahrseSeinliehkeit naehgewiesen; in den wenigen Fitllen, we die- 

selhe fehlte, muss man eine traumatische Verletzung respective Ent- 

bliSssung des Periostes als Gelegenheitsursaehe annehmem Aueh bei 

meinen Versuehen ist in einem Fslic der Prozess wahrscheinlich 

yon e i n e m  sehadhaften Schneidezahn des gnterkiefers ausgegangen, 

(Tag IL Fig. 3 ) ;  fiir die Mehrzahl war etwas Abnormes an den 

Z~ihnen nieht aufzufir~den, abgesehen davon, dass einzelne derselben 
durch die perialveol~tre Periostitis seeundiir soweit gelnekert waren, 

dass sic leieht herausfiele~, oder dutch eireumseripte Necrose des 

Knoehens in situ mit emem Kiefersttiek gelegentlich abgestossen 

wurden. Fiir diese Fiille muss man auf die erwiihnte H37pothese 

einer, dutch die Function des Kiefers, ebenso wie seine, Tranmen 
so leieht ausgesetzte Lage ja leieht erk|~rliehe gelegentlicl~e Ver- 

let~ung des Perinsts reeurrireu,  um so meter ale das Experiment 

~tieselbe best~tigt, gxcidirt man ether Anzal~l Kaninchen an dcr 
lnne~lseite des Kiefers kleine Sttiekchen Sehleimhaut, so daas das 
Periost fret liegt, so heilen solehe Defeete untee gewbhnlichen Vet= 

h~iltnisseu dutch Granulationen schnell zu; setzt man derartige Thiere 
Phosphordgmpfeu aus, so entwiekel~ sieh yen dieser kleinen careum- 
scripten SteIie her constant eine weitgretfende k~i.sig ossifleirende Pe- 
riostitis mit ~heilweiser Neerose yon vollkommerl ayptseher A~,t. I)ureh 

diesen Versuch ist. racine ich, erwiesen~ dass yon: einer unbedeute~den 
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Periostverletzung aus, wiesie gelegentlich entstehen mag, eine Phos- 
phorPeriostitis in der That zu Stande kommen kann. 

Dass die Periostitis am Kiefer mit allen ihren Folgen nicht eine 
auf Allgemeinwirkung des Phosphors beruhende, sondern durch 
den iirtlichen Zutritt der reizenden D~impfe bewirkte Affection ist~ 
geht daraus hervor, dass ich bei den zahlreichen fiber M~onate fort- 
gesetzten Fiitterungsversuchen mit Phosphor, wo doch die occasio- 
nellen traumatischen Ursachen dieselben sein mussten, niemals Ge- 
legenhait hatte, Weder an den Kiefern noch an anderen Knochen 
maligne Periostaffectionen zu beobachten. Ja noch mehr: Legt man 
im Laufe der Phosphorftitterung in der oben erwiihnten Weise am 
Kiefer das Periost blos, so heilen die Wunden, wofern die Thiere 
in normaler Luft leben, in derselben Weise sehnell zu wie unter 
gewiih nlichen Verhiiltnissen. 

Demnach scheint es wahrseheinlich, class die Phosphordiimpfe 
bei directer Beriihrun~ einen specifisch reizenden Einfluss auf das 
Periost austiben. Wenn dem so ist, so llisst sicb unter geeigneten 
~'erh~iltnissen auch an anderen Knochen etwas Analoges erwarten 4 
Auch dies wird dutch den Versuch best~itigt. Legt man an der 
inneren breiten Flitche der Tibia beim Kaninchen durch Incision 
und partielle ExcisiOn der bedeckenden Weichtheile das Periost in 
gr(isserer Ausdehnung frei, und unterh~ilt man diesen Zustand meh- 
rere Wochen dadurch, dass man die zur Verwachsung geneigten 
Theile immer wieder yon Neuem auseinander zerrt, so entsteht uDter 
gewShnlichen Verh~iltnissen eine unbedeutende oberfllichliehe ossifi- 
cirende Periostitis der Tibia in tier Ausdehnung der Wunde,  deren 

Produc te  tibrigens verg~inglich sind, nach Vernarbung durch Re- 
sorption schnell schwinden. Bringt man gleich behandelte Thiere 
dagegen unter den Einfluss der Phosphorditmpfe, so producirt das 
intensiv gereizte Periost sehr viel massenhaftere und dabei dichtere 
ossificirende Lagen auf der Oberfl@he; es entsteht eine ungleich 
betr~chtlichere dickere Hyperostose und wunderbar genug eine Hy- 
perostose, deren Kaochenmassen einen stabilen Charakter haben, sich 
Monate nach der Heilung noch nnver~indert erhalten ~). 

1) Vielleicht h~ingt dies damit zusammen, dass die unt'er dem Einfluss des 
Phosphordampfes gebildete Knochensubstanz yon vornherein eine sehr viet 
dichtere~ gef~issarme fast sklerotische Beschaffenheit hat~ wahrend auch bei 
Kaninchen alas gewShnliche Osteophyt sehr ]ocker~ yon weiten Gef~ssr/iumea 
durchzogen und daher leichter resorbirbar ist. 
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Wenn die dutch Phosphordlimpfe erzeug~e kiiastliehe Periostitis 

a~ ~ter Tibia nicht den k~isigen, ulcertisen Verlauf nimnat win die 

am Kiefer, so finde Jch dies dadurch erkliirlieh, dass im ersten 

Falle die reizende Substanz nicht in so innlge Bertihrung mit dena Per~- 

ost kommt, win ann Kiefer. An einer ExtrenaiRii:t, so sehr aueh alas 

Periost freiliegt, streicht die nail den sehi~dliChen Stoffen geschw~in- 

gerte Atnaosphiire i.mmerhin an den wunden Theilen nut vorbei; 

dieselben sired obendrein dutch die immer verhandene Lage yon 

Secret relativ gesch[itzt, wiihrend bei det~ Kiefer, durch die Vnr~iinge 

sowohl bei tier Athmung als bei der 5'lastieatien die sehlidliehe Sub- 

stanz direcL mit relativ grnsser Vehemenz immer und immer winder 

an die gereizte Stelle herangefiihrt, gewissermaassen in sie hinein- 

gepresst wird. 

Dutch die angeftihrten Beobachtungen ist es, glaube ich, wahr- 

sehein]ieh gem~cht, dass die Phosphorperiostitis brim Menschen w~e 

brim Thiere, nicht wie man fr~iher gewotlt hat ' ) .  aufzufassen ist 

als Ausdruck eines constitutionellen Leidens, einer Dyscrasie, son- 

darn als reia tdrtliehe Erkrankung, bedingt dureh den local re izend~ 
EiaflJss der Phosphord~inapfe. Dieselben wirke~ tiberalt, we sir 

mil dem Periost in direelen Contact komnaen, irritirend auf dasselbe 

ein; die Irritation h~ilt sich in den Grenzea formativer Vorg~inge, 

es entsteht reine ossificirende Periostitis. wo die D~mpfe relativ wenig 

eoneentrirt herankommen; sir wird zugleich eitriger maligner Natur 

rail allen Folgen dieser Steigerung, we dieselben win am Kiefer m 

griJsserer Masse und rnit erheblicherer Kraft in das Gewebe ein- 

dringen. 

A l l g e m e i n e  E i n w i r k u n g  d e s  P h o s p h o r s  a u f  d a s  

Kn o c h e n s y s t e m .  

Gibt ~nan einem Kaninchen, Hunde, Katze oder Huhn ganz 
minimale Dosen in Pillenfbrm, Dosen die so gering sind, dass sir, 

wie oben erw~ihnt, keinerlei Sttirungen an Magen und Leber her- 

vorrufen ~), oder liisst man dieselben eine in rn~tssigem Grade mit 

1) Win Lorinser  sieh ausdrfickt: Reflex des durch den Phosphor erzeugten 
A]lgemeinieidens auf einzelne Knochen, yon Bibra untl Gris t  1. e. 8,249. 

:) Ieh habe neugehornen Kaninehen ohne irgend welehen Sehaden Phospllor in 
angemessener Quantitlit gegeben mit ausgesproehener Wirkung auf die Knoehen~ 
uad bei bestem Beflnden dieser so empfindlichen Thiere. 
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Phosphord~impfen geschw~ingerte Luft einathmen, so finder man 

bei genauer Untersuchung des Knochensystems nach verh~iltniss- 

mfissig kurzer Zeit I) Veranderungen mehr oder weniger bedeutender 

Art, die sich in versehiedener Weise priisentiren~ je nachdem der 

Versuch an einem wachsenden oder an einem ausgewachsenen Thiere 

angestellt wird. Am leicbtesten zu sehen, und bei gr~isseren Ttfieren 

fast handgreiflich sind dieselben bei waehsenden lndividuen. Zur 

Erkliirung des Folgenden will ieh beilliufig bemerken, class ich bei 

der Darstel[ung und Deutung der nachfolgenden Thatsachen ill 

Bezug auf die Theorie des Knochenwachsthums ausgehe yon dem 

Standpunkt~ wie er im Wesentlichen gewonnen ist dutch die Ex- 

perimente yon J o h n  Hun te r~  D u h a m e l  und F l o u r e n s  einerseits, 

die histologischen Untersuchungen yon K t i t l i k e r ,  V i r c h o w  und 

H e i n r i c h  Mf i l l e r  andererseits. Durch die neuesten Beobachtungen 

yon H u e t e r ~  V o l k m a n n ,  J. W o l f f  and R u g e  erseheint es als 

wahrscbeinlich~ class auch die interstitielle Expansion des Knochenge- 

webes bis zu einem gewissen Grade an dem allgemeinen Wachs- 

thum der Knochen Antheil hat; den extremen Ansichten tiber das 

Knochenwachsthum, wie sie Herr W o l f f  auf Grnnd der Beobach- 

tungen H e r r m a n n  M e y e r ' s  fiber die Architectonik der spongiiisen 

Substanz gewisser RiJhrenknochen und deren ebenso tiberraschenden 

als sehlagenden mechanischen Interpretation Seitens des Prof. C u l -  

m a n n  aufgebaut hat, pfiichte ich nicht bei ~). 

,) Bei schnellwaehsenden jungen I4aninchen bereits nach etwa 10 Tagen, bei 
]angsamer erfolgendem Waehsthum nach etwa 3 Wochen deutlich be- 
merkbar. 
Herr Wolff hat bei der Discussion des betreffenden Vortrages in der Ber- 
liner medicin. GeselIsehaft an reich die Frage gerichtet, wie ich mir naeh 
der H u nt er- F] o n re n s' schen Theorie die Constanz gewisser Strueturver- 
h/itItnisse am Femur erkl/ire. Ich f/ihle mieh im hugenblick nicht so kurz- 
lebig, dass ich, wie es ]eider dem verstorbenen Schweigger-Seydel pas- 
sirte (s. Centralblatt ffir die med. Wissenschaften 1871. No. 35. S. 559), 
in dieser Frage ein Malum omen meines herannahenden Todes f/ihlen sollte; 
ich hoffe, dass die Parzen mir meinen Lehensfaden noch so lange spinnen 
werden, dass ich fiber kurz oder lung bei der huseinandersetzung gewisser 
pathologischer Wachsthumsvorg/inge an den Knochen auf die Beantwortung 
dieser Frage ex professo werde eingehen kSnnen, die mit der Darstelluog 
der Wirkung des Phosphors auf den Organismus nut in relativ losem Zu- 
sammenhange steht. 
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Unter dem Einfluss tier Phosphorfiitterung wird an allen den 
Stellen. wo sieh aus Knorpel physiologisch spongi0se Enochensub- 
stanz entwiekelt, start dieser normalen weitmaschigen~ viel rothes 
Markgewebe enthaltenden Knoehensubstanz, ein Gewebe erzeugt, 
class bei der Betraehtung mit blossem Auge wie die Knochenmasse 
an der Rinde der Rtihrenknochen vollkommen gleichmiissig, solide 
und compact erscheint. Man sieht den Vorgang also an den gpi- 
and Apoph3sen tier Riihrenknochen, an den Wirbeln inclusive tier 
Seh~fdelwirbel, an den Rippen, an tier Scapula, am Becken, an den 
Fuss- und Handwurzelknochen etc. Am instruetivsten erseheint der 
L~lngssehnitt nines grSsseren Riihrenknoeheus; namentlieh an dem 
in der Abbildung (Taf.I. Fig. 2) wiedergegebenen IIumerus nines Kal- 
bes, alas mir dureh die Liberalit~it des Directors der hiesigen Thier- 
arzneischule IIerrn geheimraths G e r l a c h ,  zu seinem dutch S Wo- 
ehen fortgesetzten Fiit~erungsversuehe zur Disposition gcstellt wurde. 
Man sieht bier yon dem Intermedi~rknorpel der oberen EpiphTfse 
naeb unten bin sieh erstreekend eiue sehr hohe. yon dem unteren 
Intermedi~irknorpel naeh oben gehend, am Kopfe, dem Tubereulum 
maius and an der unteren Epiphyse ilberall im ganzen Umfange 
an der Knnrpelknochengrenze nine sehmale Zone nines anseheinend 
~ollkommen eompaeten Knoehengewebes, dessen Fremdartigkeit ver- 
glichen mit den normalen Verhiiltnissen (TALL Fig. 1) sofort in die 
Augen springt (vergleiehe hierzu die Abbildungen yon den Kaninehen- 
knoehcn Tar. IL Fig. 4, 5~ 6, 7). Die Schiel~ten entsprechen in ihrer IIiihe 
angeflibr dem, was mater normalen Verh~itmissen in Form vou ge- 
w~'ihnlieI~er Spongiosa yore Knorpel aus entmekelt worden wlire. 
Die vor Beginu der Fiitterung bereits gebiidete spongi0se Knoehen- 
masse bleibt vollkommea unverltndert. Die absolute IIiShe dee ent- 
wiekelten, um kurz zu sprechen, Phosph0r~ehieht ist an den beiden 
Epiphysen je nines Rtihrenknochens nieht gleich; sic ist versehieden 
ie nach tier Waehsthumsenergie dee beiden h~ermedi~rknorpel, win 
ieh dies fiir normale and pathologisehe Vorg~inge bei Raehitis, Sy- 
philis etc. ~) naehgewiesen babe. SO, um ein Beispiel anzuffihren, ist 
die Phosphorsehieht zlemlinh gleieh hoeh an beiden gnden tier Tibia, 
am unteren Ende des Radius and der Uin~ ist sic sehr hoeh, an 
der oberen Epiphyse dieser Knoehert sehl~ unbedeutend: gel dem 

~) Dieses hrchiv B6. L. S, 321. 
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Humerus ist die obere Epiph~se mehr betheiligt, die untere tritt 
zuriick etc. etc. 

Die Substanz der Phosphorschicht zeigt sich bet mikrosknpischer 
Untersuchung als wirklicher wohl gebildeter Knochen (Tar. III. Fig. 2); 
die grosSen Markr~ume sind reducirt his zur gewiihnlichen Weite 
der Haversischen Kaniile der compacten Knochensubstanz, um die- 
selben eine Andeutung yon lamell~irer Schichtung des Gewebes. Der 
Entwickelungsmodus aus dem Knorpel ist derselbe wie gewiihnlich, 
nut mit dem Unterschiede, dass der bei weitem griSsste Theft der 
proliferirten Knorpelzellen nicht in Markzellen, sondern in Knochen- 
ktieperchen umgewandelt wird, die ihrerseits das gew~ihnliche Quantum 
Intercellularsubstanz abscheiden. 

Setzt man die Ftitterung mit Phosphor wetter fort, so wird 
yon dem Intermedi~irknorpel an den R(ihrenknochen immer wetter 
verdichtete Knochenmasse apponirt, withrend die vorhandene, vor 
der Fiitterung gebildete spongiSse Substanz nach dem physiologischen 
Gesetz immer mehr eingeschmolzen und zur Bildung der Markhiihle 
aufgezehrt wird. So sieht man in einer gewissen Zeit, die je  nach 
der Wachsthumsschnelligkeit verschieden ist, die gesammte normale 
spongiiise Knochensubstanz an den Enden der Diaphysen ersetzt 
durch die compacte, solide Knochenmasse. 

Geht die Ftitterung jetzt noch wetter, so unterliegt anch die 
abweichend gebildete Knochensubstanz dem physiologischen Gesetz 
der Einschmelzung zur MarkhiJhle: Die iiltesteu am meisten nach 
dem Centrum vorgeschobenen Lagen werden wieder rareficirt und 
schliesslich in rothesMarkgewebe umgewandelt. Man kann also auf 
diesem Wege wenigstens beim Kaninchen und helm Hunde eine 
vollkommene Solidit~it der Riihrenknochen, eine Obstruction der 
Markh(ihle durch compacte Knochenmasse nieht erreichen. 

Richter man die PhosPhorftitterung mit Intervallen der Abstinenz 
ein, so finden sich yore Intermedi~irknorpel ausgehend abwechselnde 
Schichten verdichteter compacter und gewShnlicher weitmaschiger 
Substanz 1). 

Erreicht das Versuchsthier innerhalb der continuirlichen Ftitte- 
rungszeit das Ende des epiph~ysiiren Liingenwachsthums, so erh~ilt 

l) Auf diese fiir die The0rie des Knochenwachsthums wichtigen Versuche komme 
ieh bet einer spSteren Besprechung derselben in extenso zur~ick. 
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sich zun~chst die gebildete.~ verdict~tete Substaaz an Stelie tier ma- 
schigen; ob dieselbe naeh l~ngerer Zeit noch wieder rareficirt wird, 
steht ~ahin. 

im Prinzip gleich, obgleich nicht so leicht erkennbar, ist die 
Modification der periostealen das Dickenwachsthum hauptsiichlich 
liefernden Appositionsvor@nTe. Dem blossen Auge erscheint der 
in der Zeit tier Phosphorffitterung veto Periost her entwiekette Knochen 
dem gewhhnlichen ziemlich gleich; alas Mikroskop wrist jedoch nach, 
dass einc aufKesten der Gef~ssdiume der Itaversischen Kaniile ver- 
dichtete Knochenmasse angelagert wird. Erstreckt sich iibrigens 
die Fiitterung Uber ei~e betriichtlichere Zeit. r~amentlieh mit relativ 
starken Dos@. so wird, wie es scheint, aucl~ die vet der Ftitterung 
bereits gebildete Bindensubstanz der Rihhrenknochen in ~ihnlieher 
Weise secundih, sklerosirt, wie die w~hrend der Zeit seiner Ein- 
wirkung neu gebildete. Dutch lange fortgesetzte Anwendung grosser 
Desert gelangt mat~ so zu einer zicmlich belriichtlichen Verengerung 
tier Hax~crsischen Kan~Ie in tote, nie jedoch, soweit ich gesehen, zum 
vollkommenen Verschluss derselbem Kaum ist es n~ithig zu er- 
withnen, dass ein iihnliches Verh~iltniss stattfit~det bei dem Wachs- 
thum der p!atten Knochen yore Periost 'and ~on dem histol:ogischen 
Aequivalent desselben, tier Nahtsubstanz aus, 

Zwei seh wierige Fragcn stellen sieh hier dem Beobachter: Erstens, 
welches ist das Endresultat einer frillnzettig, viclleicht von Geburl 
an begonnenen und dutch lange Zeii hindurch eventuell bis zum 
Schluss des Waehsth~ms fortgesetzten Ffittcrung? Erreicht tier im 
Ganzen jedenfalls aus verdichteter Knochensubstanz bes'tehende 
Knochen die normale L~tnge und Dieke, die ihm unter gew(ihn- 
lichen Verh~iltnissen prr~destinirt war, odor wird er llinger oder 
kUrzer resp. dicker odor d~lnner? Zweitel~s: wird das Wachsthum, 
at~gcsehen van der gr(~sseren Diehtigkeit innerhalb derselben rifum- 
lichen gntwiekelung, im Ganzen heschleun.igt odor verlangs~mt d. h, 
innerhalb tier glei@en Zeit im Verh~iltn~ss zum normalen mehr odor 
weniger in tier Liinge und in tier .Bloke abgelagert? 

Die LhsuI~g bolder Fragen ist m~t vmsserordentlieh grossen, 
fast untiberwindliehen Schwierigkeiten verkntipft. Da ein ideaier 
Maassstab fiir das jedem Knochen 'vorgeschriebene Wachsthum 
nicht existir~ and man es einem Knochen ].eider nieht ansehen kann, 
wie lang und wie dick er physiologiseh zu werden, wie schnell 
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zu wachsen er bestimmt ist, so ist man im" Einzelfalle auf Vet-, 
gleiehe mit anderen Individuen angewiesen. Nun sind abel' bei 
den gew~hnliehen Versuchsthieren grade so wie beim Menschen, 
ganz abgesehen yon pathologischen etwa einwirkenden Umst~nden, 
die Schwankungen der ph~fsiologischen Breite bei den einzelnen 
Racen, den verschiedenen Familien, ja innerhalb derselben Familie 
bei den einzelnen Individuen, so erhebliehe, dass vergleichende Ein- 
zelbeobachtungen nut mit iiusserster Vorsicht aufzunebmen, die 
Resultate yon grgsseren Beobachtungsreihen nut dann als eini- 
germaassen beweiskr~iftig zu verwerthen sind, wenn die Reihen 
in der That ein wirklich bedeutendes Material umfassen und die 
Mittelwerthe mit mtiglichster Circumspection angestellter Einzelbeob- 
achtungen eine gewisse Constanz erreichel~. Man mtisste grosse 
Heerden z. B. yon Giinsen nehmen und die Hiilfte der Thiere mit 
kleinen Gaben Phosphor bald yon tier Geburt bis zur Vollendung 
des Wachsthums fiittern~ die andere H~lfte unter gewtihnlichen Ver- 
h~iltnissen aufwachsen lassen. Dann miisste eiu Vergleich der Mitten 
werthe wohl ein endgiiltiges Urtheil dariiber zulassen, ob in der 
That ein Mehr im Ganzen erreicht wird, d. h. ob die Knochen schliess- 
lich absolut llinger und dicker werden, oder ob innerhalb einer ge- 
wissen Zeit ein Plus producirt wird~ d. h. ob die Kuochen schneller 
wachsen. 

Ich habe es versucht, Experimente in kleinerem Maassstabe 
nach dieser Richtung hin anzustellen. Ieh nahm bei Hunden und 
bei Kaninchen yon an Zahl bedeutenderen Wiirfen, nachdem die 
Thiere ein gewisses Alter erreicht hatten, so class sich zuktinftige 
betr~ichtlichere Individualit~itsverschiedenheiten, wenigstens in der 
Anlage bereits offenbaren mussten, eine grSssere Anzahl. Die eine 
ttiilfte derselben bekam kleine Dosen Phosphor, die andere wuchs 
unter sonst tibrigens gleichen Aussenverhliltnissen ohne dieselben 
auf. Ueber diesen Versuchen hat leider ein gewisser Unstern ge- 
waltet, in keinem konnte tier Vergleich his zu Ende durchgefiihrt 
werden. Dutch Zufall, tier an sich eigenthtimlich genug ist, gingen 
fast regelmiissig diejenigen Thiere, denen das Mittel nicht gereicht 
wurde~ an allerlei intercurrenten Krankheiten zu Grunde. Ich 
kann daher keinerlei auf' exacte Messungen gegrtindete Resultate 
angeben, nur yon einem Eindruck kann ich sprechen, den die ver- 
gleichende Beobaehtung der Entwickelung der betreffenden Thier- 
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reihea mac hte. Mir ebenso, wie anbethei~igten mit tier Ptlege 
der Thiere betrauten l~dividuen schien es, ieb sage aLlsdrti@lieh 
schien es, als ob die mit Phosphor behandelten Thiere im Grossea 
und Gauzes sich kr~ftiger entwickelten~ aIs ob des Knochensystem 
und mit ibm die MuscuIatur ein erheblicheres Waehsthum darbiiten. 
Danaeh re@hie es scheinen, als ob in dcr That des Wachsthum in 
tier Zeit beschleunig| wird; ob schliesslich ein abso]ut h~heres Maass 
erreicht wird, bleibt zweifelhaft, 

Die theoretische Frage, ob man dutch consequenten Gebrauch 
des Phosphors, vielleiebt in di~itetiseher Form mit der Nahrung, yon 
Jugend an und vielleieht durch Generationen hindurch fortgesetzt 
Riesenformen erzeugen kann, odor ob man durch premature Con- 
sumptiot~ des Epiphysenknorpels, die vielteicht in Folge der tempo- 
rifren Ueberproduction eintritt, zur Enlwiekelung yon Zwergfor- 
men gelaegen kann~ muss vorl~iufig unenLsehieden bleiben. 

Far die L~ngenentwickelung des Kneehens muss ieh reich im 
Augenblick rail diesen nicht iiber den Zweffel erhabenen Bcobach- 
tungen begniigen: etwas Sichreres llisst sich iiher des Diekenwaehs- 
thum sagem Vergleicht man Rtihrenknocheu yon waehsenden Thie- 
ten. die Monate lung Phosphor bekommen, rait gieich langen nor- 
maler Thiere, so zeigt sich bei gleichem Umiange eine grtissere 
Dicke der Knochenscbale der Diaphyse au[ Kosten der Weite der 
Markh~hle. Es scholar also, dass unter dem Einfluss der Phosphor- 
fiitterm~g eine nicht so vollstiindige Resorption der inheres Schich- 
ten stattfindet wie normal. Es bleiht ein gemsses Quantum der 
am moisten central gelegenen, dig Markbtihle unmittelbar begrenzen- 
den eompacten Knoebensubstanz stehen, start in weiches Markge- 
webe umgewandeli zu werden, so dass dadurch der Raum der Mark- 
hShle eager, der Markeylinder diinner, die Knochenschale dicker 
wird. In gleicher Weise erscheinen (lie platten Knoehen am Schiidel 
im Verhilltniss zu ihrem Umfange dicker. 

Gibt man Phosphor in kleinen Doses den Thieren, nachdem 
das Wachsthum der Knochen vollendet ist, so wird alas spongiSse 
Gewebe an den Epiphysen, den Wirbela etc wohl etwas dichter, 
die Knochenbiilkchen und Pl~ittchen wohl etwas breiter und dicker, 
ohne das ses  jedoch ]e zu einer aueh nut annlihernden Sklerose 
tier Spongiosa k~me. wie wir sic an den neu angesetzten Lagen 
bei wachsenden Thieren beobachtet ha:ben. Auch die eompacte Sub- 
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stanz, sowohl der langen als auch der platten Knochen, wird durch 
Vercngerung der Gcf~isskan~le dichter. Wie das in den Masehen 
der Spongiosa und das im Umfange der Gef~sse in den Haversischen 
Kan~len befindliche Markgewebe, theilweise in Knochen iibergeht, 
so geht auch in Folge andauernder Ftitterung mit grossen Gaben 
Phosphor ein Theil des die grossen Markht~hlen ausftillenden Mark- 
gewebes den ossificatorisehen Prozess ein; und zwar sind dies die 
peripherischen Lagen, die vcrkaSchern, so dass bei gleichbleiben- 
dem Umfange der Knochen die Markh~hle enge r ,  die compacte 
Rinde durch innen angelagerte neue Schichten dicker wird. Es 
hat dieser Vorgang nichts Auffallendes, nachdem durch viele ~ltere 
Beobachtungen aus der Pathologie nnd in neuester Zeit durch die 
gelungenen Transplantationsversuche die 0ssificatioosf~ihigkeit des 
rothen Markes auch ftir normale Verh~iltnisse nachgewiesen ist. Diese 
nachtr~igliche Ossification desselben bei erwachsenen Thiereu, die bei 
Kaninchen wenigstens ein gewisscs geringcs Maass nicht iiberschreitet, 
gescbieht in einem sehr in die hugen fallenden und wirklich tiber- 
raschenden Maasse bei Hiihnern. Hier gclingt es durch tiber Monate 
fortgesetzte Fiitterung schliesslich eine factische Verschliessung der 
ursprUnglichen Markhiihle durch wirkliche Knochensubstanz zu er- 
reichen, einen wirklich soliden Knochen z u  bilden, der fortan auf 
den Namen Riihrenknochen nut mehr historisch hnsprnch hat 1). 
Interessant ist es bier zu bemerken, dass dieser Prozess der totalen 
Obstruction an den verschiedenen RShrenknochen nicht in derselben 
Zeit abl~iuft. Zu einer Zeit, wo die Tibia sehon vollkommen solide 
ist, existirt noeh ein Rudiment der Markhiihle im Femur, eine re- 
]ativ weite, obgleich absolut bereits betr~ichtlich verengerte am Hu- 
merus. Die Reihenfolge ist hier: Die Fusswurzelknochen, Tibia, 
Vorderarmknochen, Femur, Humerus. Hypertrophirt die Musculatur 
der Extremitlit nicht im Verh~iltniss zu tier wachsenden Schwere der 
Knochen, so bekommt der Gang der Thiere etwas sehr Eigenthiim- 
liches: er wird unbeholfen, schwerf~llig, aus der leicht schreiten- 
den Bewegung wird eine mehr plump tappende; wollen die Thiere 
schneller vorw~irts, so springen sic mehr in ziemlich plumper Weise. 

J) Zugleich bilden sich regelm~issig bei Hfihnern ossificirende Auflagerungs- 
schichten aussen auf der Oberfl~iche der Knochen. Man erreicht dasselbe 
am sieherstea, wean die Thiere zugleich kalkfreies Futter bekommen. 
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Es ist wie ein laienhafter Beobachter sich ausdriickte~ als h~itten sie 
Blei an den Ftissen. 

Um zu erfahren, ob in Folge der Phosphorf~tterung eine Ver- 
~nderung in clef chemischen Zusammensetzung eintritt, sind yon 

Herrn Cand. reed. Gad einige Analysen yon normalen Knochen and 

soleher yon Thieret~, darien Phosphor gegehen worden ist, gemacht 

worden, yon denen ieh eine Anzahl beiftige. 

C02 
1. Normaler HuM, Radius . . . . . . .  4,08 

IL Normaler Hand, ttnmerus . . . . . .  3,67 
i l l  Normaler HuM, Humerus . . . . . .  3.i7 
IV. HuM, Femur, Phosphor 25. Mai his 30. Spt. 187 | 
V. Hand: Femur, Phosphor t 6. Juli bis 6. Oct. 1871 

Yl. Normales Kalb, Femur, eompacte Substanz . 
VII. Kalb, Femur, comp. Subst., Phosphor 8Wochen 

'qlII. Phosphorkalb, dichteste Schicht der Spongiosa 
IX. Phosphorkalb, losere Schicht der Spongiosa . 

PO~ hnorgan. Organ. 
Substanz. 

28,51 72,90 27,10 
28.50 70,27 29,73 
28,70 70,98 29,02 

3,47 28,~A 69,73 30,27 
4,23 28,41 11,43 28.57 
3,(i7 29,35 72,73 27,27 
4~01 29,38 73,52 26,48 
3,18 30,77 Ni,ll 25,89 
3 , 2 2  30,06 72,fi5 27,35 

Die Betrachtung tier Analysen ergibt, dass die Zusammensetzung 

der Knochen yon mit Phosphor gefUtterten Thieren nicht wesentlich 

abweicht yon der der normalen, weder in gezug auf das Verh~ilt- 

hiss der anorganischen zur organischen Substanz, noah etwa dutch 
tin Ueherwiegen der phosphorsauren Salze. Besonders wichtig ist 

tier Ver$1eich tier Analyse VII und VIII: die yen dam GewShnlichen 

anscheinend so verschiedene Phosphorschicht weicht in ihrer the- 

mischen Zusammensetzung nicht yon normaler Spongiosa ah. 
Nachdem auf diese Weise nachgewiesen war, welchen tier ein- 

greifenden Einfluss der Phosphor auf das •ormale Knochenwachs- 

thum und noah sptiter auf den aus~ewachsenen Knochen helm 

Thier ' )  ausiibe, lag es nahe, die Aufmerksamkeit daraaf zu richten, 

ob and wie eventual! die Vorg~ingo bei der pathologisehen Osteo- 
genese dutch die Mitwirkung dieser Substat~z modificirt wtirden. 

Es waren hier in's Auge zu lessen zuniichst die auf wahrscheinlieh 

constitutioneller Grundlage beruhenden SISrungen tier allgemeinen 
Knochener~twickelung bei Osteomalacie und Rachitis, in zweiter Linie 

1) [ch bin in der Lage gewesen, die vollkommene s der Vor@inge beim 
Menschen, wenn ouch nut in den Anfiingen, constatiren zu k6nnen, an einem 
Kinde, dos an ehronischer Bronchopneumonie und allgemeiner Scrophulose 
leidend zur Section kam, nachdem es wegen schw~ichlicher Entwickelung des 
Knoehensys~ems % [~Ionate kIeine Dosen ~,on Phosphor bakommen hatte. 
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die an eine gewisse Oertlichkeit gebundenen Anomalien der osteo- 
plastischen Prozesse, wie bei Caries, Fracturen, subperiostealen Re- 
sectionen und Periosttranspiantationen. 

In Bezug auf die Osteomalaeie kann ich aus Mangel an Ma- 
terial zu Versuehen, da in unseren Gegenden diese Krankheit bei 
Hausthieren kaum vorkommt, nichts aussagen; vielleicht d~irften in 
Zukunft Versuche rail dem Mittel gemacht werden an denjenigen 
O~'ten, wo wie z. B. in gewissen Tbeilen yon Ba~yern und Holland 
die Osteomalacie eine endemische Krankheit der Rinder is~, um so 
mehr als man der Krankheit bis dabin vollkommen rathlos gegen- 
(iber steht und nieht umhin kann ihre grosse national-Skonomische 
Bedeutung ffir die betreffenden Landstrecken anzuerkennen. 

Wenn ftir Beobachtungea fiber 0steomalacie Berlin kaum der 
Oft sein dtirfte, so str~mt hier eine um so ergiebigere Quelle for 
jeden, der Stndien fiber Rachitis und mit derselben zusammenhi~n- 
gende Vorglinge zu maehen wiinseht. 

Kaum ist wobl irgend wo anders diese Krankheit mehr ver- 
breitet, als unter den die Bev~ilkerung der Kinderspithler liefernden 
SprUsslingen des berliner Proletariats. Wenn hier die Beobachtung 
eben so leicht, wie das Material reichlich w~;re, so m~isste matt 
sehnell zur Entscheidung gelangen. Indessen sind die Schwierig- 
keiten tier Observation bier in der That nicht geringe. Um das 
Maass derselben nnr einigermaassen anzudeuten, will ich reich eines 
Bildes bedienen. Es ist gewiss nicht leicht die Wellensysteme zu 
studiren, die ein in ein stehendes Wassev mit spiegelglatter Ober- 
fliiche geworfener Stein in demselben hervorrnft; wet jedoch m(iehte 
es wagen, dan Wellengang zu analysiren, wenn derselbe Stein- 
wurf dasselbe nun aber yon einem Strudel, einem Wirbel, einem 
Orkan wildbewegte Wasser trifft, deren meehanische Gesetze wit 
nieht kennen? Sehon alas normale Knoehenwachsthum bietet so 
verwickelte Verh~iltnisse, dass trotz sehr ausgedehnter Untersuchun- 
gcn zahlreicher bew~ihrter Forseher mit Messer, S~ge lind Mikroskop 
noeh nicht in allen Punkten Einigung erreicht ist. Um so weniger 
darf derjenige die Sehwierigkeiten seiner Aufgabr untersch~tzen, 
der es unternimmt in dem buuten Chaos yon Linien, wie sie ge- 
fade bei der Rachitis erseheinen, in dem Wirrwarr yon Knorpel und 
Knochen, osteoidem und rothem Markgewebe, verkalktem Knorpel 
und Bindegewebe dem rothen Faden nachzugehen, den ein an sieh 

Archly f, pathol. Anai;. Bd. LV. Hft. I u, 2 3 
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auch noeh so m~iehtiger therapeutischer Einfluss hineinzeiehuet. 
Dazu kommt~ class, da die Raehitis ja spontaa heilbar, bei dot Bc- 
urtheilung tier dureh den Phosphor vielleieht modifieirten raehiti- 
sehen Vorg~inge aueh diese Mtigliehkeit ibre Bertieksiehtigung finden 
muss. Nan sieht: Sehwierigkeiten in Htille und Ftllle, wenigstens 
fiir den exaeten anatomisehen Naehweis, so gross, dass ieh far mains 
Person, naehdem ich sine gewisse Zahl yon raehitisehen Knoehen 
untersueht babe, auf deren Entwiekelnng der Phosphor allerdings 
nm" kurze Zeit mit eingewirkt hatte, mieh fur jetzt far viillig ausser 
8tande hare tlber die Saehe ein Urtheil zu Nllen und die Lgsung 
tier Frage tiber den Einfluss des Phosphors auf die Raehitis der 
Zukunft anheim geben muss. 

Ueber die Wirkungen des Phosphors auf eariiise Prozesse fehlt 
es mir vollst~tndig an Beobaehtungen. 

Dagegen kann ieh ein um so siehrares gegrtindetes Urtheil ab- 
geben tiber die dureh das Nittel hervorgebraehte Modification der 
Knoehenentwiekelung bei Fraeturen, subperiostealen Reseetionan und 
Periosttransplantationem die ja siimmtlieh tier Experimentation leieht 
zug~inglieb sind. Far alia diese Fglle kann ieh das Resultat zahl- 
reieher Versuehe kurz dahin zusammenfassen, class dab traumatiseh 
gereizte Periost under clam Einfluss des Phosphors reiohliehere und 
dichtere, solidere Knoehensubstanz produeirt; namentlieh bei Fraetu- 
ran erreieht dee Callus eine vollsti~ndig elfenbeinerne Besehaffen- 
heir. Aueh hier m(iehte ieh bei der Sehwierigkeit ganz exacter 
Vergleiehe dis Frage nieht endgtiltig eatseheiden, ob such zeitlieh 
die Knoehenneubildung besehleunigt wird; immerhin bekam ieh na- 
mentlieh bei Reseetionen den Eindruek, class die Entwiekelung des 
neuen Gewebes bei Phosphorwirkung erbeblieh sehneller gesehah, 
als unter gewiihnliehen Verhllltnissen ~). 

T h a o r i e  tier c h r o n i s e h e n  P h o s p h o r w i r k u n g .  

Sehon frtihzeitig haben die Forseher, clie sieh mit dam Studium 
der S~mptomatologie and der anatomisehen Vertindernngen bei tier 
aeuten Phosphnrintoxieation besehiiftigt ha.ben, die Frage sich vor- 

~) Beispielsweise anfiihren will ich, dass gel einem Kaninehen, dem ein Drittel 
der Tibia subperiosteal resecirt war, in ftinf Woehen, bei einem ttunde, dam 
tibet" die ttiilfte des Radius mit Schonung des Periostes, in sieben Wochen 

due totals Regeneration stattsefunden hat, 
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gelegt, welches ist in letzter Instanz derjenige Stoff, der die so 
delet~re Wirkung aur die Organe ausiibt. Nach zahlreichen zu diesem 
Zweck angestellten raehr oder weniger bcweiskr~ftigen Experimenteu 
und der lange Zeit hin und her gefiihrten Discussion dariiber steHt 
sich nach der lichtvollen kritischen Auseinaridersetzung yon Huse-  
m a n n  ~) als das wahrscheinlichste heraus, dass wit es wahrscheiu- 
lich bei der sogenannten Phosphorvergiftung rait sehr coraplexen 
Vorgiingen zu than haben; es koraraen in Betracht, abet wahr- 
scheinlich nut in untergeordnetera Maasse die Oxydationsproducte 
des Phosphors, die sieh bereits im Magen und Durra und zum Theil 
innerhalb des BIutes bilden, die phosphorige und die Phosphors~iure, 
haupts~ichlich beruht die Wirkung jedoch auf dem in Darapfform ira 
Blur und in den Organen befindlichen Phosphor und vielleicht auf 
dera in geringer Menge ira Blute gel~isten Phosphorwasserstoff; zur 
Bildung des letzteren aus dera in den Magen eit~gefiihrten Phosphor 
sind nach den Untersuchm3gen yon D y b k o w s k y  ira Darm die ge- 
cigneten Verhiiltnisse gegeben. 

Stellen sich der Entscheidung dieser theoretischen Frage schon 
bei der acuten Ir~toxication so erhebliche Schwierigkeiteu entgegen, 
wie es die so ausgedehnte fiber diese Sache vorhandene Literatur 
und die so fiberaus zahlreichen Versuche zeisen, so diirfte die Er- 
ledigung derselben fiit' die chronische Phosphorvergiftun~ ffir den 
Augenblick fast unliisbar erscheinen. Bei tier Eiufi.ihrung des Phos- 
phors in den Magen, dcr ira Moraent wenigstens allein bekannteu 
Methode der Application, die sieh Iiingere Zeit ohne gr~issere stii- 
rende Inconvenienzen durchfiihren l~sst, bilden sich, abgesehen yon 
der Liisung des Phosphors in Dampfforra, jedenfalls eine gauze Reihe 
yon verschiedenen Verbindungen, phosphorige Siiure, Phosphorsliure, 
Phosphorwasserstoff, phosphorige uud phosphorsaure Salze etc., die 
wit' wahrscheinlich nicht einraal alle kennen, gesehweige, dass wir 
ihre Urasetzungen nnd Wirkungen nach der Resorption isolirt zu 
verfolgen in der Lage wi~ren; eine Methode andererseits, die in 
Frage komraendetJ Stoffe durch lange Zeit fortgesetzt direct und 
rein in's Blut zu injiciren, kennen wir vorl~ufig nicht ~). Ohne 

t) Cfr. H u s e m a n n  I. c. S. 144. 
~) lch habe subcutane Iajectionen der verschiedenen Verbindungen versucht; bei 

Kaniachen k0mmt es sofort zur Bildung klisiger Heerde, beim Hunde zu 

3 *  
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daher die Beantwortung tier Frage im ceia ~heoretischen Sinae 

irgend wie zu priijudieiren, formuliren wit diesdbe, glaube ieh, zweck- 

m~ssiger und veto praktisehen Standptmkte aus gentigend in der 
Weise: Welche der genannten Verbindungea des Phosphors ist es, 

die in den Magen l~ngere Zeit eingeftihrt die oben auseinanderge- 

setztea Wirkunget2 auf den Magen, die L@er und das gesammte 

Knochens,ystem a~lsiibt, ist es tier Phosphor in Substanz, ist es die 

phosphorige S~iure, die Phosphorsliure oder tier Phosphorwasserstoff. 

I)er lelztgenannte KSrpeJ? wird bekanntlieh wahrscheinlich sehon im 

Magen ttad Darmkanal, jedenfalls unmittelba~ naeh seiner Aufnahme 

in's B1Llt za phosphoriger resp, Phosphors~iL~re oxydirt und es re- 

duciren sich demgem~ss die in Frage kommenden Stoffe auf die 

phosphorige S~ure, die Phosphorsli~re und den Phospho~ in Sub- 

stanz, dessert Resorptionsfithigkeit als solcher ja hinllinglich naehge- 
wiesen ist ~). 

Gibt man Kaniachen llingere Zeit hiadureh gr(issere I)osen 

phosphoriger, oder Phosphorsiiure, Dosen.~ die ein sear  Vielfaehes 

der stlirksien yon mir angewendeten Phosphorquantiffiten betragez~, 

so wird namentlich dureh die Phosphorsliure, in etwas geringerem 

Grade durch die phosphorige eine ziemlich heftige Reizung der 

Schleimhaut des Digestionstractus angeregt; dieselbe ist aber we- 
sentlich seeretorischer Natur, die Driisen schwellen an,  die zelligen 

Elemente derselben vermehren sicb, as entsiehen mehr oder weniger 

profuse Dia~rhiier~. Unbetheiligt bleibt jedoeh das interstitielle Ge- 

webe, es tritt ouch bei sehr tangem Gebraueh betr~ichtlicher Desert 

Eiterungen mit allen ihren stSrenden Folgen~ sc~ dass ~eh diese Methode bald 
aufzugeben gezwungen wurde. 

l) Beiliiufig will ich bemerken, dass ich zahireiche und lange Zeit fortgesetzte 
Fiitterungs-Versuche sowobt mit amorphem Phosphor als ouch mit phosphor- 
saurem Kalk gemacht babe. Beide Stoffe werden ~,on Saninchen ohne den 
geringsten Schaden in beliebig grossen Desert ertragen, abet eben ouch ohne 
je4ea Erfolg. Sie gehen anscheinend unverfindert dutch den Darmkanal hin- 
durcb~ oboe ouch nut" die geringste Wirkung oaf Magen, Leber oder den 
Knochenapparat zu iiussern. Wenn ich daher f/it die heiden Substanzen 
due wirklicbe Reizwirkung auf das Knochengewebe nicht zugeben kann, so 
halte ich es doch immerhin for indicirt bei StSrungen des Knochenwachs- 
thums~ Fracturen etc., den phosphorsauren Kalk in angemessenen Quantiffi(en 
dem Organismus zuzuffihren, um demselben namentlich dos nothwendige 
Alkali in hinreicbender Meoge zur Disposition zu stelien. 
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nicht die beschriebene indurative Verdickung der Magenschleimhaut 
ein. Veriinderungen an der Leber habe ich danach niemals beoh- 
achtet, weder die DrUsenelemente noch das interstitielle Gewebe 
wird je betheiligt. Daraus folgt, dass fiir die Wirkung auf den 
Magen und die Leber, wie sie in tier dargestellten Weise nament- 
lich nach grUsseren Dosen von Phosphor hervortritt, der Phosphor 
als solcher wesentlich anzuschuldigen ist. 

Fiir den Einfluss auf das Knochensystem liegt die Sache etwas 
anders. Es ist hier nicht zu verkennen, dass relativ kleine Dosen 
von phosphorigcr und yon Phosphorsiiure ohne erheblichen Effect 
bleiben, ganz grosse Gaben, die das 800--1000 fache der yon mir 
angewendeten Phosphordosen hetragen, in der That eine Verdichtung 
der in der Zeit der Ftitterung bei wachsenden Thieren neu ent- 
wickelten Knochensnbstanz zur Folge haben. Vergleicht man jedoch 
die relativen Ouantitiiten der phosphorigen und der Phosphorsiiure 
einerseits, des Phosphors andererseits, so kann keine Rede davon 
sein, die eclata-nte Knochenwirkung ganz minimaler Dosen des letz- 
teren auf die aus demselben gebildeten Oxydationsproducte zuriick- 
zuftihren. Dosen dieser Oxydationsproducte, die ihrem Atomgewicht 
nach der angewendeten wirksamen Phosphorquantitlit entsprechen 
wtirden, haben eben so gut wie ga r keine Wirkung auf das Kno- 
chengewebe. Wenn daher auch principiell einzuriiumen ist, dass 
die phosph0rige eberi so  wie diePh0sphorsliUre einen gewissen, 

. tibrigens geringen bef(irdernden Einfluss auf die Knochenbildung 
hat, so kann doch dariiber kein Zweifel sein, dass bei der so tiber- 
aus intensiven Einwirkung ganz minimaler Mengen yon Phosphor 
die Hauptsache auf den Phosphor als soiehen kommt. 

Eine weitere Frage wirft sich ftir die Deutung der Verhiiltnisse 
am Knochensystem auf: Ist es ein directer for,nativer Reiz speci- 
fischer Art, den der im Blute wahrscheinlich in Dampfform eircu- 
lirende Phosphor auf die osteogenen Gewebe ausiibt, oder ist die 
so abundante Knochenentwickelung mehr auf indirectem Wege durch 
seine Zufuhr veranlasst. Um dos, was ich unter dem indirecten 
Wege verstehe, klar zu machen, will ich eine analoge Thatsache aus 
der Pathologic anfiihren. Wenn in Folge der Entwickelung zahl- 
reieher weicher, die harte Knochensubstanz verdr~ingender Geschw[ilste 
im Knocheosystem eine grosse Quantitlit anorganischer Salze resor- 
birt werden und im Blute cireuliren , so entledi$t sich die Blutmasse 
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des unbequemen Ueberschusses dersetben dadurch, dass sic dieselben 
in andercn Gewcben vielleichl nut temporiir deponirt, so in den 
Lungen, dem Magen nnd an einem &'itten nicht sehr zweckm~issig 
gew~ihlten Orte. den Nieren; es entstehen so die sog. Kalkme[astasen 
dieser Organe ~). Demnach ist die Vorstellung gewiss zul'~issig, 

dass etwasAehnliches gescbehen k~nnte, wenn durch andauernde 
Zufuhr yon Phosphor in Folge der Oxydation desselben, die phos- 
phorsauren Salze im 13lute soweit vermehrt werdeu, dass die Nieren.- 
resp. Darmsecretinn zur Ausscheidung des Ueberflusses nicht mehr 
ausreichen. Man kihnnte sich denkeu, dass die altgemeine Oeko- 
nomie, start sic in mehr odor weniger unentbehrlichen Organen 
zu depoairen die Bildtmg eines neuen Gewebes in der niithigen 
Quantit~it anregt, in dem die @erfliissigen nnd l~istigen Stoffe in 
ebenso unsch~ldticher als bequemer Woise at~fgespdchert wtirden; 
das w~re dann das massenhaft neu producirte Knochengewebe uud 
tier ganze Vorgang der indirecte Weg, den ich racine. 

Diese Auffassung, die, so welt ich sehe, nichts Unzuliissiges 
hat, ist jedoch wahrscheinlich .nicht richtig aus folgenden Griinden: 
Bei jungen Kalbsknochen erhalten sich mehr als bei andercn Siiuge- 
thieren, die aussen am Periost neu abgelagerten 8chichten verhlilt- 
nissmlissig lange welch, osteoid; trill eine Ueberladung des Blutes 
mit phosphorsauren 8alzen ein, so soltte man meinen, der Organis- 
runs sollte sich beeilen, dieselben in dem dazu geeigneten fcrtigen 
Gewebe zu deponiren. Das ist abet nicht tier Fall. Bet VergMch 
tier Knochcn meiaes mi:t Phosphor gef/itterten Kalbes mit dcnen 
normaler Thieve lehrt, dass eher ein Mehr von neuen Schichten 
sich im wcichen 7~ustaMe eine gewisse Zeit lang erhiilt. 

Es liesse sich ferner, wenn man die tetztere Ansicht festhiilt, 
mit einer gewissen Wahrscheinlichkeit erwavten, dass nach lUngerer 
Phosphmq'titterung sowohl die vorher gehildeten, als auch nament- 
lich die unler dem Einfluss derselben entwickelten Knochentheile, 
erstere durch secund~re Vorg~nge, letztere in Folge einer Modification 
der Bildung selbst einen gvtJsseren gehaR an anorganischen Be- 
standtheilen enthielten, dass gcgenilber der Norm eine Abweichung 
dee quantitativen Zusammensetzung zu gunsten tier anovganischen 
Substanz slattfande. Die chemischen Analysen crgebeu, dass dem 
niclat so ist, dass, abgesehen yon gcwissm~ geringen Schwankungcn, 

1) u Cellularpatholo$ie. 4. Anti, S.~252i 
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die nicht immer zu Gunsten der anorganischen Substanz sind, die 
Zusammensetzung der Phosphorknochen nach dieser Richtung eine 

normale ist. 
Endlich alas Hauptargument gegen die Theorie der auf indi- 

rectem Wege erfolgenden Knochenerzeugung ist folgendes: Ver- 
hindert man w~ihrend der Phosphorfiitterung auf ktinstlichem Wege 
das thats~ichliche Zustandekommen einer Ueberladung des Blutes 
mit phosphorsauren Salzen, ja setzt man den Gehalt des Blutes 
an diesen Theilen unter ~ die 1Norm herab, so tritt doch trotzdem 
eine Ueberproduetion ~icht yon Knochen, wohl aber yon seinem 
histologischen Aequivalent, yon osteoidem Gewebe ein. Ich habe 
zu diesem Zweck Monate hit~durch jungen wachsenden Htihnern 
ausgewaschenes Futter und destillirtes Wasser gegeben; bekanntlich 
geniigt diese iiusserst herabgesetzte Zufuhr yon anorgauischeu Massen 
nach den Untersuchungen v o n f G h o s s a t ,  um das feste Knochen- 
gewebe in welches zu verwaa~eIn' die Knochen diinn, welch, brii- 
chig zu machen. Verbiudet man mit diesem Regime zugleich die 
Phosphorfiitterung, so entwicl~!t sich an den Epiphysen in sehr 
evidenter Weise dieselbe abnorm dichte Knochensubstanz, wie sie 
fr[iher beschrieben~ nut mit dem Unterschiede, dass es nicht wirk- 
lich harter Knochen, sondern ungemein dichtes osteoides Gewebe 
ist. Macht man Fractl~ren, so entsteht ebenso ein tiberaus reich- 
licher dichter Callus, abet wieder nicht you barter wirklich knii- 
cherner Beschaffenheit, sondern yon osteoider und zum Theil knor- 
peliger Natur. Bei dem unter diesen Verhiiltaissen vorhandenen 
wirklichen Mangel an anorgauischen Salzen ist, meine ieh, der Be- 
weis geliefert, dass nicht ihr Ueberschuss im Blute es sein kann, 
der den Organismus zur Production des massenhaften Knochenge- 
webes zwingt, sondern es muss zusammengehalten mit dan friiher 
erw~ihnten Thatsachen der Phosphor selbst als diejenige Substanz 
erscheinen, die einen specifischen formativen Reiz auf die osteogenen 
Gewebe ausiibt. 

Aeusserst interessant ist es, dass uuter dem gleichzeitigen Ein- 
fluss der Phosphorfiitterung und der Entziehm~g anorganischer Sub- 
stanzen, namentlich des Kalkes, der Wachsthumstnodus der Knochen 
eine Aenderung erflihrt, die auf das vollkommenste dam entspricht, 
was wit beim Nienschen als Rachitis zu bezeichnen gewiJhut sind. 
(Tat'. It~I. Fig. 3 u. 4). Man sieht bei einem Versleieh mit dem da- 
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neben stehenden normalen Knochen an dem als Beispie] gew~ihlten 
oberen Ende der Tibia ') eines jungen Huhnes die ausserordent!ich 
hohe van zahlreichen weiten Markr'aumen durehzogene galiertig, 

durchscheinende gewucherte Knorpelmasse; in sie greift sehr un~ 

regehnitssig in wellig-htigeligen Linien em die Zone der Kalkin- 

fittration, die iibrigens an sieh sehr unvollkm~men ist. An tier 

Stelle. wo sich ausgebildete0 weitmasebige spongRise Knoebensub- 
stanz bilden solIte, existirt em ganz ungewtihnlicb dichtes osteoides 

Gewebe; die mikroskopische Untersuehung weist dann nocb des 

Genaueren nach. wie nile diese Vorglinge auf des bunteste durch 

einander gehen, kurz wie haben die Racl~itis. wie sic im Bucbe 

steht. Die VerhNteisse. unter denen diese arlificielle tlachitis eat- 

steht, ist eine nieht unwitlkommene Besllitigung fiir die Theorie~ 

welche eine 8enaue Beobacbtm)g des Prozesscs bereits ergeben hatte, 

dass nehmlich die Rachitis bedingt wird dutch zwci Factoren: ein- 

real cine unzu,'eichende Quantit~it van anorgaaischen Salzen ira 

Btute, set es. dass dieselben in unzureichender Menage aufgenommen 

oder excessiv ausgesehieden werden, uml andererseits dutch einen 

eonslitutionellen atff die osteogenen Gewebe einwJrkenden Reiz. 

Ziehen wir die Summe aus den his him'her erwlihnten Einzel- 

erfahrungen, so llisst sicb fiir die chronische Wirkung des Phosphors 

auf den Organism us foJgendes Oesajnmtbild e,~twerfen, Bet Phos- 
phor wirkt in kleinsterJ Dosen wabrsehein|ieh gel~stim Blute cireu- 

lirend auf die osteogenen Gewebe als ei:n s pecifiseher formativer 
tleiz; iSrtlich in Form ~'on Ditmpren anf da~ freiliegende Peria3st 

geteitet ruft er in mltssiger Concentration ossifieirende Periostitis 

hervor. Wirken die l)iImpfe sehr energiseh ein, so wird der Reiz 

so stark, class neben den ossificirenden Vorg~ingen Eiternng ent- 

steht. In sear viel grSsseren Dosen angewerldet, set es in D~impren, 
set es per Oesophagum, tritt, w~hrend die Einwirkung auf das 
Knoehensystem nieht tiber ein gewisses Maass hinausgeht, sein Ein- 

lluss auf den Digestionsapparat in den Vordeegeund. Das inter- 

stitielle Bindegcwebe der Leber und des Nagens wird irritirt, es 

~) Es braucht kanm erw~hnt zu werden, dass siel~ anzloge VerhNtnisse zeigen 
an allen anderen Knochen ~berall de, wo uus K~orpOl Rrmchen wird, Die 
Vorg~nge an dem Periost zeigen eine analage Besehaffenheit, nur nieh|~ we- 
nigstens soweit ieh his jetz| gesehen hatm, in g~eichex, lntensinit wie sie oft 
genug bet Mensehen zt~r Beol~aehtung kommem 
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entsteht chronische indurative Gastritis und chronische interstitielle 
Hepatitis mit Icterus und Schwund der Leberst~bstanz; Endglied 
derselben ist Atrophie der Leber, sei es glatte odor lobul~ire odor 
die klassisehe Granularatrophie, die sogenannte Cirrhose '). 

Die vorstehenden Beobachtungen haben gezoigt, dass mau mit 
geringen Dosen Phosphor, die in keiner Weise einen sch~idliehen 
Einfluss auf den Gesammtorganismus austiben, eine erhebliche An- 
regung und FiJrderung der Knochenbildung erzielen kann. Bei 
dem Mangel jedweden innereu bekannten Mittels, das im Stande 
ist die osteoplastischen Vorgiinge zu gr(isserer Energie anzuregen, 
wird die Therapie ihr Augenmerk auf den Phosphor zu richten 
haben. Naeh den bis jetzt vorliegeaden Erfahrungen erseheint die 
Anwendung des Phosphors geboten bei im Ganzen schw~ichlicher 
Entwickehmg des Knoehensystems bei Kindern, bei Fracturen (Pseud- 
arthrosen) subperiostealen Resectionen und Periosttransplantationen. 
Fiir die Osteomalacie stehen mir keine positiven Beobachtungeu zu 
Gebote~ und muss ich hier yore rein theoretischen Standpunkte aus 
urtheilen. Worm das Wesen der Osteomalaeie darin besteht, dass 
aus dem urspriinglich barton Knochengewebe darch Wucherung 
der zelligen Elemente desselben eine iiberwiegend weiehe und des- 
halb fiir die physiologischen Zwecke des Knochens unbrauchbare 
Substanz geliefert wird, so muss yore theoretischen Standpunkte 
a u s  in dem Phosph0i' ein wahres Antidot d~eser Kranl~heit ge- 
sehen werden, denn der Grundzng der Phosphorwirkung ist eben 
der~ dass in Folge eines durch denselben hervorgerufenen Reizes 
aus weichen osteogenen Geweben sich abnorm dichter~ hurter Kno- 
chen bildet. 

Anders liegt die Saehe bei der Rachitis. Theoretisch betrachtet 
ist es nicht gerade sonderlich wahrseheinlieh, dass in dem Phosphor 
das Heilmittel der Krankheit gefunden ist. Auch hier fehlen zur 
Zeit directe Beobachtungen und mtissen wir es bier vollkommen 
der empirischen Erfahrung der Zukunft anheimstellen zu entsehei- 
den, ob dieser Stoff bei seiner an sich starken Einwirkung auf das 
Knochengewebe mltchtig goring sein wird, sei es eine st~irkere Auf- 

~) Die Wirkung des Phosphors~ sowohl die delet-;ire" sehr grosser Dosen auf 
Niere~ Herz, Leber~ als auch die das Knochenwachsthum reizende finder statt, 
dureh das Blut eines tragenden Kaninchens auf die im Uterus befindJichen 
,tungen~ nicilt abet vermittelst der Milch der Mutter auf s/iugende junge Thiere. 
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nahme dee at-mrganische~l Salze in's Blut anzuregen, eder die all- 
zureichlicbe Ausscheidung dersetben zu verbindeen and ihre recht- 
zeitige Ablagerung in die osteogenen Gewebe m gehiJriger Quantittit 
zu bewirken. Auf alle F~ille glaube ich wird man den Versueh 
mit dem Mittel machea mtissen, da .zur Zeit wenigstens eta anderes 
aussichtsreieheres nicht bekannt ist. 

[m A]lgemeinen wird es sieh ftir die therapeutische hnwendung 
mehr empfehlen, sieh des Phosphors in Substanz zu bedieaen als 
dee phospborigen and der Phosphorsliure; denn die beiden letzten 
Priiparate, wean sir irgend eine erhebliehe Wirkung entfalten sollen, 
mllssen in Desert angewendet werden, die den Digestionsapparat 
wenigstens brim Thier in hohem Grade beeintriiehtigen. 

Wenn die vorstehenden experimentellen Untersuchungen einen 
gewissen Werth haben fib. die speeielle Pathologie, insofern als sir 
uzs emen genatmren Einbliek gewiihren in die Vorg, ttnge, wie sie 

im Orgarlismus angeregt werden dutch die l~nger dauernde Ein- 
wirkung eines m dee Industrie verwendeten und wenigstens frtiher 
als Heilmittel gebrauehten Stoffes, insofern als sir (lurch die kiinst- 
liehe Erzeugm~g zweier eben so viel besproeheaer als interessanter 
Kraakheiten, der Lebereirrhose und der Raehigs: die Best~ttigung 
eurrenter Theorien geliefert haben, insofern als sir specifische 
Beziehungen tines gewissea Stoffes zu gewissen Geweben gelehrt 
haben, aus denen die Therapie dereinst vielieieht Nutzen zu ziehen 
in der Lage seia wird. so ist glaube ich diesen Untersuchungen auch 
for die allgemeine Pbysiologie und Pathologie eine nicht geringere 
principielie tledeutung zuzumessem Zunlichst ist die Klasse der- 
jenigen interessanten Kitrper, denen wit specifische Affinitltten zu 
gewissen geweben des Kiirpers zuerkennen, wie das Queeksilber, 
das Jodkalium, eine Reihr organiseher Alkaloide wie Atropin, Curarin, 
Digitaliri etc. ere. dutch den Phosphor urn emes vermehrt wor- 
den. Ferner liegen hier. wieieh meine, exaete, ttberzeugende, jeden 
hugenbliek ztt wiederholende experimentelle Beobaehtangen vor, 
die den Btaehweis liefern, dass eta and derselbe Stoff in verschie- 
dener Quantittlt und versehieden lange Zeit angewendet total diffe- 
rente 9~irkungen auf aen thierisehen Organismus ~iussern kann. Die 
iilteren Beobachtuugen haben gelehvt, (lass der Phosphor in grosser 
Dosis aui gew~sse gewebe, nehmlieh die speeifisehen Parenehym- 
demente dry Leber, det' Nieren de~ Magens und der Museulatur 
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einen iiusserst intensiven peracuten Reiz ausiibt, so stark, dass in 
kiirzester Frist eine fettige Degeneration eine Neerobiose derselben 
die Folge ist; wir haben jetzt gesehen, dass derselbe Stoff in ge- 
ringerer Quantit~t dem Organismus einverleibt, wiihrend die erst- 
genannten Theile vollkommen immun bleiben, eine Reizwirkung aus- 
tibt auf ganz andere Gewebsarten, auf die osteogenen Substanzen, 
aufdas  interstitielle Gewebe des Magens und der Leber: ein Reiz, 
der sich nicht nach der degenerativen, sondern wesentlich nach 
tier formativen Riehtung hin entwiekelt. Wiihrend dort Untergang, 
ist hie~ bieibende iNeubildung die Folge. Mag die wahre Ursache 
dieses so  tiefgreifenden Unterschiedes in der Wirkung versehiedener 
Dosen des Phosphors nun darin liegen, dass wirklich ungleich grosse 
Ouantitaten desselben im Blute anwesend in der That einen an sieh 

verschiedenen Effect haben, oder derselbe darin heruhen, dass bei 
der Zufuhr einer grCisseren oder kleineren Menge der Substanz zum 
Blute versehiedene Resorptions- und Umsetzungsbedingungen ge- 
geben sind, so zwar, dass dem zufolge differente Umsetzungspro- 
duete auch zur Wirkung gelangen, immerhin ist die Thatsaehe dieser 
fundamentalen Differenz der Vorg~inge ftir die theoretische wie for 
die praktisehe Betraehtung yon einsehneidender Bedeutung. Ieh 
glaube in diesen Beobachtungen ist d'er Hinweis gegeben darauf, 
auch andere Stoffe, deren gewaltige toxisehe Wirkung in grossen 
Dosen bekannt ist, wie Jod, Arsen, die grosse Zahl der giftigen 
organischen Verbindungen nach dieser Riehtung hin zu untersuchen, 
und ich zweifle nieht, dass Experimente mit Sachkenntniss, Sorg- 
falt und 6eduld angestellt, unsere positiven Kenntnisse um mancho 
neue Thatsaehe bereichern, unsere theoretisehen Anschauungen kl~iren 
und auch der Therapie hier und da eine neue ttandhabe des Handelns 
liefern werden. 

~ a c h t r a g .  

Sollte Jemand in der Lage sein, diese Versuehe zu irgend 
welchem Zwecke naehmaehen zu wollen, so glaube ich ihm die 
Sache sehr zu erleichtern, wenn ich naehtr~slich noeh Einiges [~ber 
die Dosirung hinzuf~ige. Die fast hom~Jopathische Dosis, welche 
zur Modifieirung des Knochenwachsthums genOgt~ ist for eia halb- 
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wiichsiges Kaninchen 0,0015 Gramme Phospimr sis einmalige t~ig- 
liche Gabe. aunge HfJbner und ausgewaehsene Kaninehen, bei 
denen man z.B. den Einfluss auf die Catlusbildung studiren will, 
bekommen das Doppelte. Ausgewaehsene Htihner ertragen mit 
Leiehtigkeit das Vielfache dieser Dosis. Hunde und Katzen sind 
relativ sehe empfindlieh gegen den Phosphor. Es empfiehlt sicl~, 
wenn der Versueh tibet' Monate ausgedehnt werden soil, in allen 
Fgllen langsam die Gabe bis auf etwa das Doppelte zu steigern, da 
die Thiere sieh relativ leieht an das Gift gew6bnen. Will man die 
irritative Wirkung auf Magen und Leber erreichen, so beginnt man 
am besten mit ganz kleinen Dosen und steigert stetig und relativ 
rasch. Von grosser Wichtigkeit fiir die Sieberheit und Oleieh- 
m[issigkeit des Erfolge8 ist die Art der Bereitung der Pillen. Bet 
der gewShnlichen Methode, den Phosphor zur Pillenmasse zu ver- 
reiben, erfolgt nicht, wenigstens so welt ich gesehe~J habe, eine 

wirklieh gleiebm~issige Verlheilung der minimalen Quantititt des 
Stoffes auf die einzelnen Pillen; die eine enth~tlt gewiJhnlieh mehr 
oder weniger Ms die andere. Daffir sprieht~ abgesehen yon indivi- 
dueller griisserer Empfindliehkeit einzelner Thiere. die Ungleiehheit 
des Erfolges i~l einzeh~en F~illen, wie ieh sie im Anfang bei meinen 
Experimenten ~esehen babe,~ namentlieh eine Reizwirkung auf den 
Magen, we sie nieht erwartet werden konnte. Oieselbe hbrte ganz 
aaf, als ieh reich auf den Rath emes gewiegten Apothekers ether 
Formel bediente+ bet der in der That die hiiehste gleichm~tssigkeit 
der Vertheilung erreieht wird; dieselbe dtirfte sieh daher am meisten 
ftir weitereVersuche, eventuel[ aueh for die therapeutisehe Anwen= 
dung beim Nensehen empfehlen. Das Recept isI folgendes: 

Rp. 
Phospheri puri 0,03 

redige in pulverem subtilissimum ope syrupi simpl. 7,5 
ealefaetis et eonquassatis risque ad refrigerationem 

adde 
Pulv. fad. Glyeirrh. 10,0 

gummi arab. 5,0 
tragaeanth. 2,5 

M. f. pil. No. 200. 
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Erkllirung der Abbildungen. 
Tafel I. 

Fig. 1. Durchschnilt des Humerus eines normaIen wachsenden Kalbes. 
Fig. 2. Durchschnitt desselben gnochens an einem Kalbe nach 8wSckentlicher 

Fiitterung mit ganz kleinen Dosen Phosphor. D'as rothe Markgewehe durch 
Aussprilzen entfernt. 

Fig. 3. Halber Durchschnitt der Tibia eines jungen Huhnes. 
Fig. t. Derselbe yon einem anderen Huhn, nach 6wilchentlicher Ffitterung mit 

Phosphor bei gleichzeitiger Entziehung der Kalksalze. Artificielle Rachitis. 

Tafel II. 
Fig. 1. K/isig-eitrige Periostitis des Unterkiefers vom I(aninct~en nach Einwirkung 

yon Phosphord/impfen. 
Fig. 2 u, 3. Dasselbe yon einem anderen Thier, hnsicht yon der Seite und yon unten. 
Fig. 4. Durchschnitt des Femur eines normalen jungen Kaninchens. 
Fig. 5, 6, 7. Durchschnitte desselben Knochens yon vcrschiedenen Raninchen, 

welche 3 Wochen resp. 5, resp. 10 Wochen Ideine Dosen Phosphor be- 
kommen haben. Modification des Knochenwachsthums an den Enden der 
Diaphyse und im Umfang der Epiph)'sen. 

Tafel lIl. 
Fig. I. Granularatrophie der Leber yon einem Ranincl, en nach 4monatlicher Ffitte- 

rung mit relativ grossen Phosphordosen. 
Fig. 2. Knoehe~schliff aus der sklerosirteu Sehicht an der Epiphyse eines wach- 

senden, mit Phosphor behandelten Kaninchens. 

III. 

Ueber Riickbildung des Callus. 
Von Dr. H e r m a n n  L o s s e n ,  

Privatdocenten tier (~hirurgie in tleidcLlberg. 

(Hierzu Taf. IV. Fig. 1 - -  9.) 

Die anatomische und  histologische Unte r suchung  des Callus is t  

seit ge raumer  Zeit ein Liebl ingsstudium der Chi rurgen  und  Histo- 

logen gewesen ,  der  e r s t e r en ,  well gerade die Callusbi ldong die 

Regenerat ion der  Gewebe in ihren  in te ressantes ten  Einzelhei ten zeigt, 

der  le tz te ren ,  well in demse lben  ein Analogon des jugendl ichen  im 

Wachs thum begriffenen Knochens  gegeben ist. 




