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Versuehe, auf ~perimentellem Wege Rachitis zu erzeugen, 
sind in groBer Anzahl untemommen worden und reichen bis in die 
dreiBiger Jahre des vorigen, Jahrhunderts zurtick. Vorwiegend 
waren es zwei Ged~nken, die der Anordnung dieser Versuche die 
Riehtung wiesen. In der Annahme, dal3 ein mangelha.fter Gehalt 
yon Kal.ksalzen in der Nahrung die Ursaehe fiir die verminderte 
I(alkablagernng im raehitisehen Skele~tsystem sei, hoffte man bei 
Tieren dureh kalkarme Ftitterung einder  Raehitis gleiehes Krank- 
heitsbild gewinnen zu k0nnen. In dieser Weise wurden an den 
versehiedensten Tieren Experimente unternommen, die a ngeblieh 
teils zu einem positiven, teils zu einem negativen Resultat ft'~hrten. 
Um nur die wiehtigsten Arbeiten kurz zu erw~hnenl), so wollen 
G u 6 r i n ,  R o l o l f ,  V o i t ,  B a g i n s k y  und C r e m e r  
bei jungen Tieren dutch kalka.rme Nahrung eehte Raehitis erzeugt 
haben, w~thrend W e i s k e und W i 1 d t dutch die gleiehe Fritter- 
ung tiberhaupt keine nennenswerten Ver~nderungen, IV[ i w a und 
S t S l t z n e r  und spfiter R e y m e r s  und B o y e ,  die auf 
S t 5 ] t z n e r s Veranlassung dessert Versnehe wiederholten, keine 

~) Alle experimentellen Arbeiten fiber Raehitis sind ausfiihrlieh angegeben 
in der Monographie yon Z w e i f f e 1, Xtiologie, Prophylaxis und 
Therapie tier Raehitis. Leipzig 1900. 

u Arckiv f. pathol. Ana l  Bd. 197. Hff, 1. 1 



Rachitis, sondern ein Krankheitsbild, das sie als ,,pseudorachitisehe 
Osteoporose" bezeichneten, erzielten. 

Die zweite Ansicht, die einer weiteren Reihe yon Experi- 
menten den Weg wies, nahm an, dal~ die mangelhafte Verkalkung 
der Knochen bei der Rachitis nicht auf einem Kalkmangel in der 
Nahrung beruhe, sondern dag die in normaler Menge dem K~rper 
zugeftihrten Kalksalze dutch eine im Organismus befindliche Siiure 
gebunden und so an der Impriignierung des I(nochengewebes ge- 
hindert wfirden. So ~-ersuchte man durch Darreiehung yon Si~uren 
mit der Nahrung Raehitis zu erzeugen. Zu einem positiven Er- 
gebnis in dieser Richtung kamen H e i t z m a n n,  der bei Hunden, 
Katzen, Kaninchen und Eichkatzchen dureh Milchsi~ureffitterung 
angeblich anfangs Rachitis, bei l~ngerer Ftitterung Osteomalazie 
hervorgerufen hat, und ]3 a g i n s k y ,  der einem jungen I-iund 
bei gleichzeitig kalkarmer Ftitterung Milchs~ure verabreichte. 
t t e i s s ,  S i e d a m g r o t z k i  und H o f m e i s t e r  konnten 
dagegen durch Milehshurefiitterung keine Rachitis erzielen, und 
ebensowenig gelang dies S t 5 1 t z n e r dureh saure Ftitterung 
mit Haler bei Kanineh.en. 

Diese kurze Zusammenstellung der hauptsiiehliehsten experi- 
mentellen A~'beiten mag geniigen, um zu zeigen, dag sieh die An- 
siehten beztiglieh des erzielten Enderfolges vielfaeh widerspreehen 
und einander direkt gegeniiberstehen, und es kann daher aueh nicht 
wundernehmen, wenn die~[einungen tiber diesen Punkt aueh 
heutzutage keineswegs geldi~rt sind. lJm nut die Stimmen einiger 
auf diesem Gebiete berufenster Autoren anzuft~hren, so vertritt 
S t/51 t z n e r ,  haupts~.ehlieh au.f seinen eigenen Arbeiten ful3end, 
den Standpunkt, da6 es weder dureh kNkarme Ptitterung noeh 
dureh Siturezufuhr gelinge, eine Raehitis zu erzeugen, wNlrend 
Z w e i f f e 1 auf Grund einer kritisehen Durehsieht der Literatur 
zu der Ansehauung kommt, da6 Raehitis bei Tierea dutch mangel- 
hafte Zufuhr yon Kalksalzen erzielt werden k(;nne, eine Ansieht, 
zu der sieh aueh neuerdings wieder R i e v e 1 in einer zusammen- 
fassenden Arbeit fiber die Knoehenpatt!ologie der Tiere bekennt. 
Den Grund ftir diese Divergenz in den ~einungen findet man bei 
einer genaueren Durehsieht der Arbeiten; er beruht lediglieh darin, 
dag die einzelnen Untersueher das Krankheitsbild der Raehitis, 
das sieh ja aus einer Anzahl versehiedenartiger pathologiseher 
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Ver~tnderungen zusammensetzt, verschieden beurteilen und be- 
werten. ~icht nur die alteren Antoren, sondem auch yon den 
neueren glaubt eine grot~e Anzahl eine eehte Raehitis erzeugt zu 
haben, wenn es ihnen gelungen ist, eine Weiehheit und Biegsam- 
keit des Skelettsystems, eine Verbreiterung der Knorpelwueherungs- 
zone und v[elleicht noch periostale Verdickungen hervorgerufen 
zu haben, und sie begn[igen sieh daher mit dem chemischen :N'ach- 
weis eines verminderten Kalkgehalts, mit einer makroskopischen 
Betrachtung und hSchstens noch mit einer sehr oberflgchliehen 
mikroskopisehen Untersuchung. Da~ solche Kriterien nieht be- 
weisend sind, liegt au~ der Hand. Denn ein verminderter Kalk- 
gehalt des Knochens kann sowohl dureh eine verminderte Appo- 
sition yon Xnoehengewebe als dutch eine gesteigerte Resorption 
hervorgerufen sein, und aueh die Ver~nderungen in der Apposition 
und Resorption kSnnen ganz versehiedener Art sein. Gerade abet 
die Abweichung in dem Verkalkungsprozel~, die mangelhafte Ab- 
lagerung yon Kalksalzen in dem neugebildeten osteoiden Gewebe 
ist naeh den umfangreichen Arbeiten P o m m e r s, die heute 
wohl allgemein anerkannt werden, das Haupteharakteristikum der 
Rachitis, das sieh bei allen Graden und in allen Stadien der Krank- 
heir findet. Die Beurteilung dieses Verkalkungsprozesses kann 
abet nieht dutch die fr~iher al]gemein iiblichen Untersuchungen 
an entkalktem Material gewonnen werden, sondern es sind dazu 
mikroskopisehe Betraehtungen an unentkalkten oder unvoll- 
stgndig entkalkten Knoehen nStig. 

Durchmustern wit so mit kritischem Auge die Arbeiten, so 
bleibt yon der grol3en Zahl nut eine einzige, n~mlich die yon ~ i w a 
und S t 5 1 t z n e r ,  fibrig, die diesen Anforderungen genggt. 
Aueh die Arbeit yon B a g i n s k y ,  die sieh auf etwas eingehendere 
mikroskopische Untersuchnngen stfitzt, kann nicht als einwands- 
frei gelten, da sic, zeitlieh vor P o m m e r s Untersuehungen 
liegend, die Verkalkungsprozesse nicht gent~gend bert~eksichtigt. 
Ebenso kSnnen die Untersuchungen yon R e y m e r s und B o y e 
nicht a]s vollwertig angesehen werden, da die Autoren, wie sie selbst 
erkl~ren, wegen der Dicke der yon ihnen angefertigten Schnitte 
histologische Feinheiten nicht erkennen konnten. 

So dt~rften wohl weitere histologische Untersuehungen auf 
diesem Gebiet sich der Mahe verlohnen; denn sollte auch das Er- 

1.* 
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gebnis dahin ffihren, dal~ der experimentell erzeugte Krankheits: 
prozel3 v o n d e r  Rachitis abweieht, so verspricht doeh das Studium 
dieses Krankheitsprozesses "vie]leicht mancherlei Interessantes ffir 

das Versthndnis der Knochenpathologie zu bringen; handelt es 
sieh doch bier um krankhafte Ver~nderungen, die dutch uns genau 

bekannte und yon uns regulierte Einflfisse entstanden sind, und 

die uns daher zu Rfickschlfissen i~ber die atiologisehe Entstehung 

berechtigen. 

Als ~Iaterial ffir meine Untersuchungen standen mir einmal 

Knochen yon jungen Hunden zur Verffigung, die die Herren A r o n 

und S e b a u e r znm Zwecke yon Untersuchungen fiber die Be- 

deutung tier Kalksa]ze ffir den waehsenden Organisnms kalkarm 

ernahrt hatten. Ferner tibergab mir Herr Professor C a s p a r i 
eine Anzahl von Knochen vo~ Kaninehen, die er mit  oxalsaure- 
haltiger Nahrung geffittert hatte, sowie die Knochen eines Ferkels, 

das yon Herrn Geheimrat Z u n t z in der gleichen Weise ernghrt 

worden war. Fiir die liebenswfirdige ~J'berlassung des Materials 
mSchte ich den genannten Herren auch an dieser Stelle meinen 

verbindliehsten Dank ausspreehen. 

~'ber die Art, wie die kalkarm ern~.hrten Hunde gefiittert 

wurden, [lber den klinisehen Verlauf und den makrosk0pischen 

Klloehenbefund befinden sich genauere Angabe n in einer in der 

Biochemischen Zeitschrift erschienenen Arbeit yon A r o n und 
S e b a u e r ,  auf die ich hiermit verweise und der ieh kurz das 
ffir das Verstandnis des histologischen Knoehenbefundes 37ot- 

wendige, teilweise im Wortlaut, entnehme: 

Von vier einige Wochen alten, aus dem g]eichen Wuff stammenden, vStlig 
gesunden Neufundl~Lndern wurden die zwei schwersten kalkarm em~hr~, wi~hrend 
die beiden andem als Kontrolltiere zu der gleichen Nahrung eine Kalkzugabe 
erhielten. Als Futter wurde ihnen anfangs ein Gemisch -con Pferdefleisch, Fet~ 
und St~rke mit wenig ~iais, sp~Lter nut Fleisch, Fett und St~rke gegeben, lm 
Durchschnitt kamen auf 1000 g frisches Fleisch je 100 g Mais und St~rke und 
85 g Felt. Kochsalz wurde in geringen Mengen zugesetzt. Das Futter wurde 
mit destilliertem Wasser gekocht und im ganzen gerI1 genommen. Die ttunde 
entwickelten sich gut, die Gewichtszunahme war an~angs bei allen Tieren regel- 
m~l~ig, sparer war sie bei den kalkarm ern~hrten Hunden, a]s Knochenbriiche 
auftraten, geringer. Etwa 4 Wochen nach Beginn des Versuches stellten sich 
deuthche Krankheitserscheinungen ein. Die Tiere waren sehr empfindlich gegen 
!eichte StS~]e yon seiten der andern l-Iunde, schrieen scheinbar ohne geniigenden 



.~lal~ und zeigten oft eine schnell voriibergehende Lahmheit. Die Gelenkenden 
der RShrenknochen verdickten sich und wurden sehr schmerzhaft, auch an den 
Ansatzstellen der Rippenknorpel stellten sich Auftreibungen ih Form des typi- 
schen rachitischen Rosenkranzes ein, an den langen RShrenknochen traten Ver- 
krtimmungen auf, kurz es zeigten sich klinisch aUe die Erscheinungen, wie sie 
bei derartigen Versuchen bisher regeIm~ig beobachtet wurden und wie wit 
sie auch bei der Rachitis zu sehen gewohnt sind. Im weiteren Verlauf traten 
bei beiden Hunden Beinbrtiche auL wodurch das Allgemeinbefinden und die 
Frefilust stark beeintr~chtigt wurden, so daft Futteraufnahme und Wachstum 
nachliel~en; auch liefen die Tiere infolge der Schmerzen ~ast gar nicht umher. 
Etwa 2 ~onate nach Beginn .des Versuches wurden die Tiere getStet. Die Or- 
gane der Brust- und BauchhShle waren bei allen Hunden gesund. Die RShren- 
knochen waren miirbe, biegsam, liel~en sich leicht zerbrechen und bbten dem 
Messer wenig Widerstand. Der Blutgehalt war vermehrt, das Periost rauh und 
verdickt. Aul Durchschnitten trat deutlich eine geringere Dicke der Rinde 
hervor, auch das Geftige der Spongiosa erschien lockerer als beim K0ntr011tiere. 
Das Knochenmark der RShrenknochen war rot. An einer grol~en Zahl der 
Knochen waren zahlreiche alte und frische Briiche oder Infraktionen einge- 
treten. Das Kallusgewebe zeigte keine Spur yon Verkalkung. Besonders hoch- 
gradig waren die Ver~nderungen an den Intermedi~rknorpeln, die an Breite 
diejenigen der Kontrollhunde um ein bedeutendes tibertrafen. Die Rippen 
waren stark gewSlbt und zeigten an den Verbindungsstellen mit den Knorpeln 
starke Anschwellungen. 

Von den Knochen wurde mir eine grSfiere Anzahl Rippen, Femur und 
Ulna, in FormalinlSsung zugesandt. Schon makroskopisch llel~en sich an der 
Knorpel-Knochengrenze Ver~nderungen, die auf oeine wesentliche StSrung in 
der endochondralen Ossifikation hindeuteten, erkennen. Die Knorpelwucher- 
ungsschicht war verbreitert. Die am normalen Knochefi als gelbwei~e Linie 
sich zeigende provisorische Verkalkungszone schien Vollkommen zu fehlen. 
Anstatt dessert war die Knorpelwucherungszone diaphysenw~rts ~on einem 
etwa 2 mm breiten grauweil~en Saume begrenzt, der sowohl nach dem Knorpel 
wie nach der ~arkhShle zu unregelm~I~ig gestaltete, zickzackartige R~nder zeigte. 
Der tibrige Befund deckte sich mit den bereits oben wiedergegebenen, der A r o n - 
schen Schilderung entnommenen Ausfiihr.ungen. 

Zur mikroskopischen Untersuchung wurden die KAlochen tells entkalkt, 
tells in ~'I fi 11 e r scher LSsung unvollst~ndig entkalkt, in Zelloidin eingebettet 
und mit H~imatoxylin-Eosin, Karmin, v a n G i e s o n und nach den 
S c h m o r 1 schen ~[ethoden gef~rbt. Auch wurden einige Schnitt~ ohne jede 
Entkalkung mit dem Gefriermikrotom oder nach Zelloidineinbettung geschnitten 
und mit den oben angegebenen F~rbemethoden behandelt. 

Der h i s t o 1 o g i s c h e B e f u n d ist  folgender: Die Knorpelwucher- 
ungsschicht ist stellenweise bis etwa um das Doppelte verbreitert, und zwar 
betrifft diese Verbreiterung vorwiegend die Zone der Knorpels~ulen. Die einzel- 
nen Zells~ulen liegen in regelm~iBiger Anordnung nebeneinander, so dal~ sie sich 
deutlich yon ihrem Anfang bis zu ihrem Ende verfolgen lassen. Eine provi- 



sorische Verkalkung der Knorpelgrundsubstanz fehlt fast vollst~ndig und ist 
nut bier und da an vereinzelten Stellen vorhanden, wo der verkalkte Knorpel 
dann zapfenfSrmig in die n~chste Sehieht vorspringt. Diese n~ehste Schieht, 
die sich makroskopiseh als grauweil~er Saum scharf markierte, wird vorwie~end 
aus osteoidem Gewebe, Knorpelresten und einem ~ul~erst gef~Breiehen Faser- 
mark, in dem sich verhiiltnismiil~ig wenig ~arkzellen befinden, gebildet. Man 
sieht hier ganz unregelm~Big in gerader, schr~ger oder auch bogenfSrmiger 
Riehtung Blutgef~e, die tells yon sehr weitem Lumen und mit Blur prali an- 
geiiillt sind, gegen den Knorpe] vordringen und diesen zur Einsehmelzung bringen. 
An vielen Stellen bleiben jedoch auch unverkalkte Knorpelreste erhalten, an 
denen sich nun weitere Ver~nderungen vollziehen. Die in I-I~imatoxylin-Eosin- 
Pri~paraten blaugei~rbte Knorpelgrundsubstanz nimmt eine blaurote und 
sehliefilich hellrote Farbe an, sie nimmt an Dicke bedeutend zu, w~hrend die 
Knorpelzellen sich in die L~nge strecken, sich verkleinern und in vielen ein Kern 
nieht mehr zu sehen ist. In noch welter nach der Diaphyse zu gelegenen Resten 
sind die Kuorpelzellen vSllig verschwunden, die Grundsubstanz beginnt im 
mitfleren Tell zu verkalken, and am Rande sieht man epithelartig sieh dichte 
Osteoblastenreihen anlagern und osteoides Gewebe produzieren. Gleichzeitig 
mi~ der ein~re~enden Verkalkung erscheint im Bilde eine grS~ere Anz~hl vielkern- 
iger Riesenzellen, die sieh den neugebildeten Knochenbiilkchen dieht anlagern. 

Finden somit bei der endochondralen Ossifikation reeht erhebliehe Ab- 
weichungen yon der STorm start, so bietet die periostale Knochenneubildung 
nur geringffigige Ver~derungen. St~rkere periostale Auflagerungen finden sich 
nirgends, und nur an einigen Stellen ist die Kambiumschieht in m~iBigem Grade 
verdick~ und gewuehert. Doch treten auch hier sofort nach begonnener Ver- 
kalkung an den neu entstandenen Knoehenb~lkchen Riesenzetlen auf. 

Die wesentlichsten Ver~nderungen finden sieh in den mittleren Knoehen- 
teilen. An S~elle der kompakten Rindenschieht finder sieh ein weitmaschiges 
Netzwerk yon schmalen Knochenspangen, die weite Markr~ume umschliel~en. 
Ganz be~onders zart und diinn sind die Knoehenspangen in der Markh5hle, 
wo sie gegeniiber dem Normalen auch an Zahl vermindert erscheinen. Sie sind 
in groBer Ausdehnung begrenz~ yon sehmalen, osteoiden SSumen, an deren 
freiem Rande dlchte ein- oder zuweilen aueh mehrschiehtige Osteoblastenreihen 
liegen. Diese osteoiden SSume sind wohl an manchen Stellen etwas breiter, als 
wit sie bei normalen Knochen zu seh/en gewohnt sind, errelchen abet nirgends 
eine solche M~chtigkeit, wie wit sie in aueh nut mittelschweren F~tllen bei Ra- 
ehitis beobachten. :Neben dieser regen Knoehenneubildung findeg nun eine 
sehr ausgedehnte KuochenzerstSrung s~att. 12befall, wo siehkalkhaltiger Knochen 
befindet, sieht man in ]edem GesichtsieIde an den Knochenspangen eine groBe 
Anzahl yon Riesenzellen, die, meist in unrege]m~Bigen, zackigen Lakunen 
liegend, fiber ihre T~tigkeit als KnoehenzerstSrer keinerlei Zweifel lassen. Sie 
liegen einzeln oder in Reihen den Knoehenbalken an und finden sich besonders 
zahlreieh in den Diaphysen, we ieh stellenweise bis zu 20, eine neben der andern 
liegend, gezShlt babe. Das Bild, das die Knoehenbi~lkehen so bieten, ist ein 
ganz eigenartiges: W~hrend sie auf der einen Seite yon einem osteoiden mit 



einer Osteoblastenschicht ausgekleideten Saum begrenzt sind, sieh~ man an 
der andern Seite eine lange Osteoklastenreihe, die eine umfangreiche lakungre 
Arrosion des Knochens bewirken. 

Das Mark ist im ganzen zellarm und setzt sich vorwiegend aus spindeligen 
oder sternfSrmigen Zell n, verhgltnismgl~ig wenig Markzellen und stellenweise 
aus Fettzellen zusammen. In allen Teilen finden sich reichlich Gefgl~e. 

Die Struktur der Knochenbglkchen lgl~t keine Abweichungen vom Nor- 
malen erkennen. Die Knochensubstanz ist yon lamellSsem Bau, die Knochert- 
kSrperchen in den neugebildeten Teilen yon plumper, in den iilteren yon zier= 
licher Form. Der Ubergang yon kalkloser zu kalkhaltiger Substanz erfolgt meist 
dutch lakungre Grenzlinien oder dutch eine kSrnig-kriimelige Zone. 

Fassen wit die Ergebnisse der histologisehen Untersuchung 
zusammen, so finden sich an den Knochen der ka]karm ernahrten 
Hun@ abweichend vom .Normalen eine Y erbreiterung der Knorpel- 
wucherungsschicht, ein fast vSlliges Fehlen der provisorisehen 
Knorpelverkalkung, geringe periostale Wucherungen und eine 
hoehgradige Osteoporose, entstandeu durch eine ausgedehnte 
lakungre Arrosion dutch Osteok]asten. Im Vergleich mit der 
Rachitis ergibt sich also ein Befund, der makroskopiseh dem 
rachitischen Bride au6erordentlieh gleieht, und ebenso finden sich 
ira mikroskopischen Bride an der endoehondralen und periostalen 
Ossifikation StSrungen, wie sie auch bei Rachitis bestehen. In dem 
wiehtigsten und aussch]aggebenden Punkte, dem Ka]klosbleiben 
des osteoiden Geweb,es, weichen die Ver~tnderungen vonder  Ra- 
ehitis ab. W g h r e n d  b e i  d e r  R a c h i t i s  d i e  K a l k -  
a r r a n t  d e r  K n o e h e n  in  e i n e r  m a r ~ g e l h a f t e n  
A b ] a g e r u n g  y o n  K a l k s a l z e n i m n e u g e b i l d e t e n  
o s t e o i d e n  G e w e b e  b e r u h t ,  i s t  s i e  b e i  d e r  
k t i n s t l i c h  d u r e h  k a l k a r m e  F t i t t e r u n g  e r z e u g -  
t e n  K r a n k h e i t  d u r e h  e i n e  g e s t e i g e r t e  R e -  
s o r p t i o n  v e r k a l k t e n  K n o e h e n g e w e b e s  b e -  
d i n g t. Die Verka]kung des osteoiden Gewebes geht in annghernd 
normaler Weise vor sieh; sie ist nut stellenweise, wie man aus 
einzelnen etwas verbreiterten Zonen schliel~en darf, in geringem 
Grade Verlangsamt. 

In dem wichtigsten Punkte decken sieh meine Resultate mit 
den yon M i w a und S t 5 1 t z n e r gewonnenen, in einigen anderen 
weichen sie yon diesen ab, und ich mu6 auf diese Untersehiede 
etwas ausftihr]ieher eingehen, da die genannten Autoren eine 



gleiehe Versuehsanordming und gleiehe Untersuehungsmethoden, 
wie sie bei den yon mir untersuehten Hunden angewandt wurden, 
gewhhlt haben, und da, wie ieh bereits ausffihrte, ihre Unter- 
suehungen bisher dis einzigen einwandsfreien und allen Anforder- 
ungen gent~genden sind. 

M i w a und S t 5 1 t z n e r fanden histologiseh an den Knoehen 
ihres kalkarm ern/~hrten Hundes eine Verbreiterung und Unregel- 
m~l~igkeit der Knorpelwueherungszone, eine vollst~tnd!ge, wenn 
aueh stellenweise etwas unregelmagige, provisorisehe Verkalkungs- 
zone, periostale Wueherungen, hoehgradige Osteoporose, normale 
Verkalkung des osteoiden Gewebes, keine gesteigerten Resorptions- 
Vorg~nge. Abweiehend yon meins-ll Befunden war also bei ihnen 
das Vorhandensein einer provisorisehen Knorpelverkalkung und 
das Fehlen einer gesteigerten lakunaren Resorption. Auffallend 
abet war an ihren Knoehen das Mil~verh~ltnis zwisehen dem Vor- 
handensein yon zahlreiehen, auf eine lebhafte Knoehenneubildung 
hindeutenden Osteoblasten und der hoehgradigen Osteoporose, 
zumal keine Anzeiehen ft~r eine gesteigerte Resorption bestanden. 
Diesen Widersprueh suehten sie in folgender Weise zu erki~ren: 
Sis nahmen an, dal~ im Organismus ,,eine Selbstregulierung d+r 
Knoehenapposition '~ eintrete, ,,indem bei mangelhafter Kalk- 
zufuhr die Osteoblasten ihre spezifisehe Tatigkeit einsehriinken 
Und nur gerade so viel neu apponieren, als mit dem znr Verfagung 
stehenden Kalk impr~gniert werden kann?' Es hatte also danaeh 
ihr Hund w~hrend der kalkarmen F/itterung weniger Knoehen neu- 
gebildet, so da[~ es zu einer 0steoporose gekommen war. Nun hatte 
ihr Tier in der letzten Zeit des Versuehes sehr viel mehr gefressen, als im 
Anfang. Da es mit dieser grSl~eren l~{enge an kalkarmer Nahrung 
nattirlieh aueh sine grSgere Dosis an Kalk aufgenommen hatte, 
da es aber andererseits zuletzt weniger gewaehsen war, also weniger 
Kalk an neu entstehendes Gewebe abzugeben hatte, so konnte es 
nun eine grSl~ere ~[enge Kalk zur Reparierung seiner Osteoporose 
verwenden. Da ja aber die Osteoblasten naeh ihrer Annahme die 
Intensit~t ihrer T~tigkeit naeh der dargebotsnen Kalkmenge regu- 
lieren, so fanden sie jetzt bei der Untersuehung die Osteoblasten 
in groger Anzahl und lebhafter T~itigkeit. 

Diese Erkl~trung erseheint naeh den Befunden, die N i w a und 
S t 5 1 t z n e r vor sieh hatten, durehaus logiseh; sie beruht abet 



auf der durch nichts erwiesenen Voraussetzung, dal3 die Osteo: 
blasten bei mangelhafter Kalkzufuhr ihre T~tigkeit einsehranken. 
Ihre Befunde seheinen mir mit der dutch meine Untersuchungen 
festgestellten, bei kalkarmer Ernhhrung einsetzenden Steigerung der 
Resorptionsvorgange eine ausreichende Erklfirung zu finden. So- 
lange die Kalkzufuhr gering war, land neben der normalen Knoehen- 
neubildung eiI~e lebhafte Resorption start,  wodurch eine Osteo: 
porose zustande kam. Mit der Steigerung der Kalkzufuhr hSrte 
die Resorption auf, die Osteoklasten stellten ihre T~tigkeit ein und 
versehwanden aus dem Bilde. 

Aut die gleiehe Ursaehe, die in der ]etzten Zeit des Versuehes 
gesteigerte Kalkzufuhr, mSehte ieh aueh das Vorhandensein der 
provisorisehen Verkalkungszone bei den Befunden M i w  a s und 
S t 5 1 t z n e r s zurt~ekftihren. 2qach den neusten Untersuehungen 
S c h m o r 1 s sind ja die ersten Ver~nderungen, die sieh bei den 
rachitischen StSrungen der endochondralen Ossifikation einstellen, 
herdweise Defekte in der pr~paratorisehen Verkalkungszone. Da- 
dutch, da6 an einigen Stellen der Ossifikationslinie diese Ver- 
ka]kung ausbleibt, entf~llt ,,das Moment, das ltir die regelreehte 
Einsehmelzung und die regelreehte Vaskularisation des Knorpels 
yon mal3gebender Bedeutung ist." Die Einsehmelzung wird ver- 
z6gert, der Knorpel bleibt l~nger als normal erhalten und hierdureh, 
nieht abet dutch eine tiberm~6ige Wucherung der Knorpelzellen, 
kommt es zu  einer Verbreiterung der Knorpelwueherungszone. 
Dutch ein solehes Ausbleiben der Verkalkung der Knorpelgrund- 
substanz mSchte ich aueh bei den kalkarm ernhhrten Tieren die 
Verbreiterung der Wucherungszone erklaren. Nimmt die zur Ver- 
ftigung stehende Kalkmenge zu, so beginnt die Kno~pelgrundsub- 
stanz wieder zu verkalken, whhrend die Wueherungszone noch 
zun~ehst verbreitert ist. So kommt es zu den yon M i w a und 
S t 5 1 t z n e r beobachteten Bildern. 

Ich gehe jetzt zu den Knoehenbefunden der mit Oxals~ure 
geftitterten Tiere fiber. 

C a s p a r i hatte vor Jahren Kaninchen tells mit oxals~urehaltigea 
Riibenbl~ttern, tells dutch Zusatz reiner Oxals~ure zur Nahrung gefiittert und 
hierbei Knochen~er~nderungen erzielt, die makroskopisch denen bei Rachitis 
aul~erordentlich glichen. Die Knochea waren teils mazeriert, tells in ~i i  11 e r - 
scher Fltissigkeit aufgehobea women. Leider hatteit sieh die letzteren in tier 
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langen Zeit nicht geniigend konserviert, so da]~ sich histologisehe Feinheiten 
an ihnen nicht mehr erkennen liel~en. 

Hakroskopisch f~llt, besonders an den mazerierten Knochen, eine starke 
Porositi~t und Leiehtigkeit auf. An den Epiphysen bestehen h0chgradige An- 
sehwe]lungen, und an den Rippen finden sieh an den Knorpel-Knoehengrenzen 
knotenfSrmige Verdiekungen in Form des rachitischen Rosenkranzes. ttisto- 
logisch zeigt sich, dab die Verdickungen durch eine enorme Verbreiterung der 
Knorpelwueherungsschieht bedingt sind. Die pr~paratorisehe Verkalkung fehlt 
~ast vSllig oder ist nut  bier und da an kleinen Stellen erhalten. Uber die Art~ 
der Knoehenneubildung und des Verkalkungsprozesses l~$t sieh leider aus den 
Pr~iparaten kein Urteil gewinnen. 

Die Ferkelknochen, die ich noch zu untersuchen Geleg~nheit hatte, stamm- 
ten yon einem Tier, das Herr Geheimrat Z u n t z mit oxals~urehaltigen Riiben- 
bl~ttern geffittert hatte und bei dem sieh gleichfalls an den Knochen auffallende 
Difformitiiten entwickelt batten. Diese Yer~nderungen waren am ausgesprochen- 
sten am Beeken, das gegeniiber dem des Kontrolltieres in allen Dimensionen 
hochgradig verengt war. Zur Untersuehung standen mir Obersehenkel, Rippen 
und Wirbel zur Verfiigung, die in der oben angegebenen Weise behandelt 
wurden, 

~akroskopiseh fiillt an den Knochen die leieh~ere Biegsamke~t und Sehne~d- 
barkeit gegenfiber denen des Kontrollierkels aui. Die Knorpelwueherungssehieht 
erseheint nut  unwesentlich verbreitert, die lineare Verkalkungszone unregel- 
m~l~ig und stellenweise durehbroehen. Diaphysenw~rts ~on dieser sieht man 
einen sehmalen, grauwei$en Streifen, der sich deutlieh gegen die nun iolgende, 
hellgelb aussehende MarkhShle abhebt. Am Periost finden sieh vereinzelte 
leiehte Verdieknngen. 

Im mikroskopisehen Bflde ist die Knorpelwueherungsschieht nur stellen- 
weise und in unbedeutendem ]~[afle verbreitert. Die pr~paratorisehe Verkalkungs- 
zone is t  mehrfaeh dutch Defekte unterbroehen, an andern Stellen dagegen ist~ 
sie verbreitert oder sie besteht aus zwei deutlieh voneinander dutch eine sehmale 
Schicht getrennten Streiien. Hinter der Verkalkungszone findet sieh eine Schieht, 
die haupts~ehlieh aus einem sehr gefiit~reichen und zellreiehen ~asermark be- 
steht. In ihr sieht man neben Uberbleibseln verkalkter Knorpelgrundsubstanz 
aueh unverkalkte Knorpelreste, die sieh in der gleichen Weise, wie ieh es bei 
den Hundeknochen beschrieb, allm~thlieh vefiindern. Aueh seheint sieh stellen- 
weise direkt aus dem Fasermark osteoides Gewebe zu bilden. In dem ~ark 
findet sich ierner eine gro6e Anzahl Riesenzellen yore Typus der Osteoklasten, 
fiber deren Bedeutung ieh keine Klarheit babe gewinnen kSnnen. Sie liegen 

vielfaeh den verkalkten und unverkalkten Knorpelresten an, manchmal in La- 
kunen, so dal~ man annehmen kSnnte, sie h~tten die Aufgabe; den Knorpel zu 
zerstOren, zumal man auch welter diaphysenw~rts nur noch ganz selten auf 
geringe Reste verkalkter Knorpelgrundsubstanz stSl~t. Doeh liegt der grSl~te 
Teil der Riesenzellen regellos im Fasermark verstreut, ohne eine bestimmte Be- 
ziehung zum Knoehen oder zum Knorpel zu haben. Das gebildete osteoide 
Gewebe beginnt nun in einer ziemlich gleiehm~tl~igen Weise zu verkalken, w~th- 
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rend sich zugleieh ura die ffeien Riinder Osteoblastenketten gruppieren, die 
neues Knochengewebe apponieren. 

Die periostale Ossifikation spielt sieh in norraaler Weise ab, nut ist die 
Kambiumschicht am Obersehenkel an einigen Stellen etwas verdiekt. Die Rinde 
is~ porSser als beim Kontrolltier. Sie wird nach der ~arkhShle zu begrenzt 
dutch eine der 0berfl~che parallel geriehtete doppelte Knochenleiste. Zwisehen 
dieser und dem Periost liegen die Knochenb~lkchen vorwiegend radienfiirmig 
in einer naeh der L~ngsachse des Knoehens zu gehenden Richtung. 

In der MarkhShle finden sieh die Knochenb~lkehen haupts~ehlich in der 
Niihe des Epiphysenknorpels. Von bier nehmen sie nach der Diaphyse zu an 
Zahl und Gr5~e best~ndig ab. Auffallend ist bei ihnen, aueh bei den der endo- 
chondralen Ossifikationsgrenze zun~ehst gelegenen, das fast vSllige Fehlen yon 
verkalkter Knorpelsubstanz. An den Knoehenb~lkchen finder sieh vielfaeh ein 
schraaler, dera Norraalen an Breite entspreehender osteoider Saum, der yon 
einer regelmiiBigen Osteoblastenkette begrenzt wird. Osteoklasten, in H o w - 
s h i p sehen Lakunen liegend, sieht man bier und da, doeh sind sie an Zahl 
kaura gegen die Norra vermehrt. 

Das Mark ist ira Obersehenkel ein ausgesproehenes Fettraark, nut ura die 
Knoehenbiilkehen herum finder s'ich Faserraark. Ira Wirbel besteht es aus- 
sehlie~lich aus Lymph- und Fettraark. 

Die pathologischen Ver~nderungen bestehen somit bei den 

Kaninchen in einer erheblichen Verbreiterung der Knorpelwucher- 

ungsschieht und in einem fast vOlligen Fehlen der pri~paratorischen 

Verkalkung, bei dem Ferkcl gleich~alls in einer, allerdings nut  

geringen Verbreiterung der Wucherungsschicht, einer unregel- 

ma] igen Verkalkungszone, geringen periostalen Verdickungen, so- 

wie in einer Osteoporose~ Die Verkalkung geht in normaler Weise 

vor sich, gesteigerte Resorptionsv0rgi~nge bestehen nieht. Leider 

konnte ieh tiber die Fti t terung des Tieres keine genauen Angaben 

erha]ten; ich mOehte abet auf Grund des anatomischen Befundes 

die Ansieht ausspreehen, dal~ die Ffit terung des Tieres keine gleich- 

mal~ige war, dal~ es wiederholt, besonders abet in der ]etzten Zeit 

entweder weniger Oxalsi~ure oder mehr Ka]k zu sieh genommen 

hat, so dal~ zuletzt das Ka]kdefizit ftir den Knochenbau nur gering 

war 1). Ieh schlie~e dies nieht nut  aus dem Mi~verhi~ltnis, das zwi- 

1) Als die Arbeit bereits in Druek gegeben war, liel] fair Herr Geheimrat 
Z u n t z, der wghrend meiner Untersuchungen auf einer grSl~eren 
Reise abwesend war, noeh ein genaues Protokoll fiber die Ffitterung 
des Ferkels zukommen. Es geht aus diesen Aufzeichnungen hervor, daft 
in der Tat die Kalk- und Siiurezufuhr eine sehwankende gewesen and 
in der letzen Zeit mehr Kalk und weniger Oxalsiiure gereieht worden war. 
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schen der Osteoporose und dem Mangel an Resorptionserscheinungen 
hei normaler Osteoblastent~tigkeit besteht, sondern es scheinen 
hierftir aueh zu sprechen die Verbreiterung und Verdoppelung der 
Verkalkungszone+ Erscheinungen, die wit ja bei tier Rachitis als 
Anzeiehen ftir einen remittierenden Verlauf der Krankheit deuten, 
sowie die yore ~ormalen abweichende Anordnung in der Struktur 
der Knochenrinde, die auf frfiher ~orhanden gewesene wesentliehe 
StSrungen in der periostalen Ossifikation hindeutet. Eine einwands- 
freie Beurteilung derartiger Knoeheaveranderungen la6t sieh aber 
nur dann erzielen, wean genaue Kenntnisse fiber die dem KSrper 
zugefiihrte Kalkmenge bestehen und die Fiitterung des Tieres 
eine gleiehmaBige ist, da die durch Kalkmangel erzeugten 
Veranderungen bei gesteigerter Kalkzufuhr wieder, soweit es 
mSglieh ist, ausgeglichen werden, mithin dureh das Hinzu- 
kommen yon Reparationsvorgangen Bin verwisehtes Bild entsteht, 
das nicht mehr  dem eigentliehen Krankheitsprozef entsprich~. 
Ich mSchte daher auch die gewonnenen Befunde nicht dazu verwerten, 
um daraus bestimmte Schlfisse ftir die Knochenerkrankung, wie 
sie dutch Oxalsaureftitterung entsteht, zu ziehen, sondern ich 
mSchte mich mit der Feststellung der Tatsache begnt~gen, daft 
alas hier erzielte Krankheitsbild mit der Rachitis nicht identiseh ist, 
indem die Verkalkung des-neugebildeten Knoehengewebes in 
'normaler Weise erfolgt, daf abet aueh hierbei an der endochon- 
dralen und periostalen Ossifikation Ver~nderungen entstehen, wie 
wit sie bei Raehitis finden. 

Es ist bier nicht der Oft, auf die zahlreichen fiber die Ent- 
stehung der Rachitis aufgeste]lten und zur Gentige diskutierten 
Theorien einzugehen, sondern ieh will nur das, was sieh aus meinen 
Untersuehungen ftir diese Frage ergibt, kurz zusammenstellen. 

Bei den Versuehen wurde das eine Mal Tieren mit dem Futter 
eine den Bedarf nicht deckende Kalkmenge gereieht, im zweiten 
Fa]le ihnen mit der Nahrung eine S~ure zugeffihrt, die die Erd- 
salze in unlSslieher Bindung halt, so dab aueh bier den Gewebei1 
zu wenig Kalk zur Resorption geboten wird. Der Effekt ist also 
in beiden F~tllen ein a.hnlicher, wenn sieh auch im zweiten Falle 
dureh den im Organismus vor sieh gehenden chemisehen Vorgang 
Vielleieht in maneher Beziehung Versehiedenheiten ergeben. Doch 
mSehte ieh hierauf nicht naher eingehen, da ieh, wie sehon erwghnt, 
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durch meine Untersuchungen zu keinem abschlie~enden Urteil 
tiber die Art des dutch Saureftitterung hervorgerufenen Krank- 
heitsprozesses habe gelangen kOnnen. Die Folge eines so]chert 
Kalkmangels ist nun nicht, wie man annehmen k6nnte, die, dal~ 
das neu gebildete Gewebe kalklos bleibt, sondern es findet offenbar 
im Organismus eine Regu!ierung in bezug auf den Kalkgehalt in 
der Weise statt, da~ an gewissen Stellen Kalk resorbiert und an 
anderen Stellen deponiert wird, ni~mlich dort, wo ihn die Gewebe 
am notwendigsten brauehen u n d w o  sie am ausgesprochensten 
eine Affinitiit zu ihm besitzen. 5Tur so lassen sich die ausgedehnten 
Resorptionserseheinungen von verka]kter Knoehensubstanz, die 
wir bei den kalkarmen Hunden fanden, erkli~ren. Zu diesen Ge- 
weben, die ein reges Kalkbedtirfnis haben, scheinen einmal Muskeln 
und Blur zu geh~iren, was man daraus schliel~en kann, dal~ 
A r o n  und S e b a u e r  den Kalkgehalt dieser Gewebe bei 
den kalkarm ernahrten Hunden nieht wesentlich gegentiber 
der Norm vermindert fanden.. Es seheint aber aueh, da~ 
das junge, yon den Osteoblasten neu gebildete Gewebe eine 
grol~e A~finiti~t zu den Kalksalzen besitzt, da es se]bst unter den 
dutch das Experiment so i~u~ersg ungtinstig gesta]teten Bedingungen 
in anniihernd normaler Weise verkalkt. Da]3 diese Verkalkung an 
einzelnen Stellen verzOgert ist, spricht nieht gegen d~ese Auffasung; 
diese VerzSgerung ist hinlanglich damit erkli~rt, da~ dem neu ge- 
bildeten Gewebe ja nieht gleich eine hinreiehende Menge Kalk 
zur Verftigung steht, sondern dal~ dieser erst an anderen Ste]len 
entnommen und herbeigesehafft werden mul~. Trifft die eben 
geiiu~erte Ansieht zu, so wtirde zwisehen dem bei kalkarmer Er- 
niihrung und dem bei Raehitis gebildeten osteoiden Gewebe ein 
prinzipieller Unterschied bestehen, indem das erstere eine aus- 
gesprochene Affinitiit zu den Kalksalzen besitzt, wi~hrend diese dem 
rachitischen mangelt. Nehmen wir an, wogegen niehts zu spreehen 
seheint, da~ das bei kalkarmer Ftitterung gebildete osteoide Gewebe 
sich yon dem unter normalen Verh~ltnissen entstandenen in niehts 
unterseheidet, so kSnnen wit die bei diesem gefundene Eigenschaft 
auch auf das letztere tibertragen. Ieh befinde reich bier beztiglieh der 
Auffassung, da~ in dem neugebildeten osteoiden Gewebe selbst die 
Ursaehe der mangelhaften Kalkablagerung bei der Rachitis zu suchen 
ist, in Ubereinstimmung mit einer grS~eren Anzahl von Autoren, die 
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auf Grund anderer Beweisschlfisse, auf die ich hier nicht naher 
eingehen will, zu dieser Ansicht kamen. 

Ich mSchte hier nut auf die interessanten Untersuchungen 
P f a u n d 1 e r s hinweisen, der an lebenden Tieren Extremitaten 
mit KalksalzlSsungen durchspiilte und den Nachweis erbringen 
konnte, dal3 die Resorption der Kalksalze bei kalkarm ern~hrten 
ttunden g egeniiber Kontrollhunden betrachtlich gesteigert war. 
Dieses Ergebnis ist nach meinen Befunden gut damit zu erklaren, 
dal3 sich im Skelett kalkarm ernahrter Tiere infolge der verlang- 
samten Verkalkung mehr osteoides kalkbedfirftiges Gewebe be- 
finder als bei Normaltieren, wo ja das Gewebe sehr schnell nach 
seiner Entstehung verkalkt. P f a u n d 1 e r versuehte auch dutch 
weitere Experimente an lebenswarmen Extremit~ten festzustellen, 
dal~ diese ,,Calcinmionen-Adsorption" bei Rachitis vermindert ware, 
doeh konnte er hierf~ir, freilich an einem sehr geringen Material, 
das, wie er selbst betont, kein absehliel~endes Urteil gestattet, 
diesen Nachweis bisher nicht erbringen. 

Es ergibt sich abet weiterhin aus meinen Untersuchungen, da6 
StSrungen in der provisorischen Knorpelverkalkung auch durch 
ka]karme und-saure Filtterung erzeugt werden kSnnen, da~ sie also 
keine ausschlie~lich bei Raehitis beobaehtete Erseheinung dar- 
stellen. Wie wit sehon oben sahen, haben wir als Ursache f~r die 
Verbreiterung der Knorpelwueherungszone nicht, wie man frfiher 
vielfach annahm, einen den Knorpel zu fiberma~iger Wucherung 
treibenden, entzfindlichen Reiz, sondern ein Defektwerden der 
pr~paratorisehen Verkalkungszone und die hierdurch bedingten 
StSrungen in der Vaskularisation und Einsehmelzung des Knorpels 
zu betrachten. Es stellt also hiernach diese Knorpelverbreiterung 
nut den Folgezustand einer StSrung der KnorPelverkalkung dar, 
und es entsprieht daher nut unseren Ansehauungen, wenn wir sic 
auch bei den yon uns untersuehten Knoehen fanden, wo wir Defekte 
in der Verkalkungszone nachweisen konnten. 

Auch die Periostverhnderungen bieten keinen ffir Rachitis 
charakteristischen Befund. Schon P o m m e r tritt in seinen 
grundlegenden Arbeiten daffir ein, dal~ die Veranlassung ffir die 
periostalen Wucherungen nieht in einem besonderen, etwa ft~r 
Rachitis spezifischen, Reiz, sondern in den Zerrungen yon seiten 
der ~uskeln, Sehnen und Faszien zu suehen sei, die auf das 
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junge, wucherungsfiihige und in seiner Verkalkung zurfickbleibende 
Periost einen irritativen Reiz austiben. Da sich solche periostalen 
Verdickungen auch bei den kalkarm und rait Oxalsi~ure ge- 
ftitterten Tieren finden, so liegt die Annahrae nahe, da]~ sie sieh 
tiberall da entwiekeln kSnnen , wo ein junges, wueherungsfiihiges 
Periost als Unterlage keinen festen, sondern einen weiehen und 
naehgiebigen Knoehen hat, so dal~ es den Zerrungen der )guskdn 
weniger Widerstand leisten kann. Die Intensit/it der Wueherungen 
hi~ngt dann' von dem Grade und der Hiiufigkeit der Zerrungen ab; 
haben sich die Tiere nur wenig bewegt, wie dies bei den yon fair 
untersuehten Hunden der Fall war, so sind aueh die Wueherungen 
geringitigig. 

Es wtirden nach diesen Ausftihrungen die Knorpelverbreiterung 
und wahrscheinlich auch die periostalen St6rungen nur als sekundiire, 
nicht das Wesen der Raehitis ausmaehende Erscheinungen anzu- 
sehen sein. Darait soll nun keineswegs gesagt sein, da13 ihnen fiir 
die Diagnose keine Bedeutung zukorarat. Am Sektionstiseh werden 
wir anch weiterhin diese Veritnderungen als wiehtige diagnostische 
Merkmale ftir Raehitis betraehten, da wir in praxi kaura jemals 
dera Krankheitsprozel~, den wit dutch die ira Experiment ange- 
wandten Schi~dlichkeiten hervorriden, begegnen werden. Es mu8 
aber daran festgehalten werden, dag  diese Erseheinungen nieraals 
beweisend sind, wenn es gilt, die Identiti~t einer experimente]l 
erzeugten Krankheit rait Raehitis festzustellen. 

Die Ergebnisse raeiner Untersuchungen fasse ich in folgende 
Satze zusararaen. 

Der einwandsfreie 5Taehweis einer experiraentellen Erzeugung 
yon Rachitis ist bisher nicht erbracht. 

Dutch kalkarrae 5Tahrung werden an der endoehondralen und 
periostalen Ossifikation Ver~nderungen hervorgerufen, wie sie sieh 
auch bei Raehitis finden. Es besteht aber zwischen Rachitis und 
tier dureh kalkarme Ftitterung hervorgerufenen Knoehenaffektion 
ein prinzipieller Untersehied, indera bei der ersteren Krankheit 
das Kalklosbleiben des osteoiden Gewebes, bei der zweiten die ge- 
steigerte Resorption verkalkten Knochens das Wesen des Prozesses 
ausmaehen. 

Dutch Ftitterung rait Oxalsi~ure kSnnen gleiehfalls an der 
endochondralen und periostalen Ossifikation der Raehitis i~hnliehe 
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II. 

Uber Wolfsrachen vom Standpunkte der Em- 
bryologie und pathologischen Anatomie. 

Von 

G e o r g  S c h o r r  

(Privat-Dozent  der K. Medizinischen Militgr-Akademie in St. Petersburg). 

(Hierzu Tafel I u n d  II  und 4 TexNguren.)  
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