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Nachdem Krawlcow zum erstenmal die experimentelle Forsehung fiber 
die Amyloidablagerung angebahnt  hatte,  liegen bisher zahlreiche Ar- 
beiten darfiber vor, die jedoeh keine befriedigende Erkl~rung fiber die 
Entstehungsweise dieser merkwfirdigen Erkrankung geben konnten. 

Der Mittelpunkt der Amyloidforsehung bewegt sieh heute, wie es aus 
den neueren Untersuehungen yon Kuezynslci, Leupold und Letterer u. a. 
deutlieh hervorgeht,  immer u m  die Eiwei~substanz des Amyloids, da 
die yon Kelculd zuerst nachgewiesene, und dann dureh Neuberg, Hansen 
u . a .  best~tigte Eiwei~n~tur, aueh dureh die neueren Untersuehungen 
yon Schmiedeberg und Eppinger in den Vordergrund geriiekt worden ist. 

I m  Verlaufe einer anderen Arbeit, der zufolge Kaninehen sehr lange 
mi t  Strohasehe gefiittert wurden, konnten wir feststellen, da~ diese Ffit- 
terung ziemlich oft Amyloidosis naeh sieh ziehen kann. Da die Kiesel- 
s~ure den haupts~chlichsten Bestandteil  dieser Asehe bildet, beseh~f- 
t igten wir uns weiter mit  der oralen und parenteralen Zufuhr yon kolloi- 
d~ler Kiesels~ure und kieselsaurem Nat r ium an Kaninchen, wobei wir in 
allen Versuchsreihen positive Ergebnisse bekommen konnten. So seheint 
es uns nieht unangebracht,  unsere diesbeziigliche Arbeit  hier zur Ver- 
5ffentlichung zu bringen, und zwar nieht nur deswegen, weil niemand bis- 
her bei der Ents tehung des Amyloids an die anorganischen Bestandteile 
gedacht hat,  sondern weft es uns nicht unmSglich erscheint, daG die t t~r te  
und die Durehseheinbarkeit  der Amyloidm~sse yon dem Vorhandensein 
des Kieselstoffes in dieser Substanz abh~ngig sein kSnnte. 

I.  

Erzeugung von Amyloidose beim Kaninehen durch Fi~tterung von Strohasche. 

Die Strohasche wurde in der Weise hergestellt, da~ man l~eisstroh 
in einem dazu besonders zusammengesetzten 0fen  unter  Luftzufuhr 
lange glfihte. 
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D~ es uns  aber bei diesem Verf~hren n icht  m6glich war, das Reiss troh 
vol ls tandig zu veraschen,  h~ben wir immer  etwas gr~ue Asehe als Ffit-  
te rungsmuter i~l  benutz t .  

10 g dieserAsche wurden  einem K a n i n c h e n  tag]ieh, dem H~up t fu t t e r  
beigemischt,  verabfolgt.  Als H a u p t f u t t e r  diente  uns , ,Ok~ra", die bei der 
Bere i tung yon  , ,Tof f i" ,  einem Nahrungsmi t t e l  der Jap~ner  aus Soj~- 
bohnen,  als Schlaoke zurfickbleib~ u n d  als F u t t e r  ffir K a n i n c h e n  und  
Meerschweinehen verwendet  wird. 

I m  ganzen s t anden  uns  bei diesem Versuche 16 K a nh l c he n  zur Ver- 
fiigung, die 975--2150 g K6rpergewioht  aufwiesen. Die Ff i t t e rungsdauer  
bet rug 8- -628  Tage, wobei die Tiere teils spon tan  erlagen oder tells ge- 

t6 te t  wurden.  
Un te r  diesen 16 K a n i n c h e n  wurde in  5 Fa l l en  Amyloid~blagerung 

beobachte t ,  u n d  zwar bei denjenigen  Tieren, welche diese F i i t t e rung  fiber 
100 Tage ver t ragen  konn ten .  

Wir  wollen hier die Niederschrif ten dieser 5 posi t iven Fal le  in  ganz 
knapper  F o r m  wiedergeben. 

Fall 1. Kaninehen, KOrpergewicht 1360 g. 
Dieses K~ninehen wurde 112 Tage mit Strohasche gefiittert und ging, nach- 

dem es etwa 400 g un Gweicht zugenommen hatte, unter ziemlieh rascher und 
deutlicher Gewichtsabn~hme innerhalb der letzten 15 T~ge zugrunde. 

Bei der mikroskopischen Untersuchung wurde die Amyloid~blagerung nur 
im Knochenmark (Femur) festgestellt, wobei sich folgender Befund ergab: 

]n den mit H~m~toxylin-Eosin gef~rbten Pr/~p~raten sieht man sehr seh6n 
die Ablagerung der homogenen Masse, die von einer Seite des Schnittes n~ch 
der anderen zu immer mehr zunimmt. 

An einem Tell des Schnittes, an dem diese Ab]ugerung noch leicht ist, sieht 
man reichliche C~pfllaren mit weitem Lumen und inself6rmiges Markgewebe in 
der homogenen Masse, wobei die l~arkzellen einsehlieBlich der Megakaryocyten 
oft schon pyknotische Ver/~nderung an ihren Kernen erkennen lassen. ~an  
sieht ferner groBe, sehr helles Protoplasma aufweisende Zellen mit meist pyk- 
notischer~ Kernen zerstreut in der hy~linen Masse, die wohl als l%eticulumzellen 
zu deuten sind. An einer anderen Stelle des Schnittes ist die Ablagerung der 
hyalinen Masse in der Weise fortgeschritten, dal] man kaum die Knochenmarks- 
zellen in ttaufen mehr nachweisen kann. Hier tritt die homogene Masse tiberall 
an ihre Stelle, wobei ~ber die pyknotischen Kerne und die obengenannten groI]en 
hellen Zellen zerstreut in dieser Masse eingebettet sind. Die Capillaren sind hier 
stark zurfickgetreten und die Kerne der Endothelien sind oft nicht mehr naeh- 
weisbar, da die Capillaren sich nur durch das eingeschlossene Blur als solehe 
erkennen la~sen. 

Die metachromatische 1%eaktion mit Methylviolett ist an dieser homogenen 
Masse deutlieh positiv, w~hrend die Jodreaktion und die Jodsehwefelsa, ure- 
reaktion negativ ausfallt. 

Fall 2. Kaninchen, K6rpergewieht 2070 g. F/itterungsdauer 135 Tage. Tod 
innerhalb 1 Monats nach fortsehreitender Gewichtsabnahme. 

Makroskopisch zeigte die Milz auf ihrem Durchschnitt glashelle Zonen ent- 
sprechend den Kn6tchen. Die Schnittflgche der Leber war stellenweise heller. 

Bei der mikroskopischen Untersuchung wnrde die Amyloidablagerung in der 
Milz, der Leber, den Gekr6selymphknoten und der lqiere nachgewiesen. 
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Milz: Entsprechend den Milzfollikeln sieht man fiberall ringfSrmige Zonen 
homogener Masse, in deren Mitre sich noch Follikelgewebe erkennen l~l]t. In  
dieser homogenen Masse sind zerstreut pyknotische Kerne eingeschlossen. Nach 
au~en hin sind diese homogenen Zonen mit  glatter Oberfl~che gegen das an- 
schliel~ende Gewebe abgegrenzt, w~hrend sie nach innen stellenweise Forts~tze 
scholliger Masse aufweisen, was auf das Fortschreiten der Ablagerung nach innen 
hindeutet. 

Deutliche Metachromasie. Keine Jod- und Jodschwefels~urereaktion. 
Leber: Uberall zwischen den Leberzellbalken und den Capillaren sieht man 

einen homogenen, mit Eosin rot f~rbbaren Saum, und zwar am deutlichsten nach 
den Ri~ndern der L~ppchen zu, wobei die Ablagerung so hochgradig fortgeschritten 
sein kann, da~ die Capillarschlingen dadurch vSllig verlegt werden. An den Stellen, 
wo die Ablagerung deutlich vorhanden ist, erleiden die Leberepithelien eine Ver- 
kleinerung ihres Zelleibes, wobei ihre Kerne manchmal Pyknose aufweisen. 

Hier und da kann man krystallinische, nadelfSrmige Ablagerungen recht- 
winkelig oder etwas schief zu den Leberzellbalken und der Capillarenwand fest- 
stellen, die kammartig oder bfirstenartig aussehen. 

Metachromasie fiberall einschliel~lich dieser krystallinischen Ablagerungen 
stark positiv. 

Niere: An  einer Stelle der )/[arksubstanz, und zwar um und zwischen einigen 
Capillaren, die in einer kleinen Strecke zwischen geraden ttarnkan~lchen n~her 
zusammenliegen, sieht man homogene Ablagerung. 

Ferner beobachtete man Ablagerung der homogenen Masse um einige Ca- 
pillaren herum, die in der l~indensubstanz liegen. Die Metachromasie f~llt an 
jener Ablagerung positiv, an dieser negativ aus. 

Mesenterialdri~se: Um die Lymphfollikel herum, und zwar am deutlichsten an 
der Rinde sieht man homogene Ablagerung mit  Uberbleibseln des Follikelgewebes 
in ihrer Mitre, wobei sich die Beschaffenheit dieser Ablagerung fast wie bei der 
Milz zeigt. Die metachromatische Reaktion zeigte sich nur an der Rinde positiv. 

Fall 3. Kaninchen, K(irpergewicht 2150 g. Ffitterungsdauer 135 Tage. Tod 
bei deutlicher Gewichtsabnahme innerhalb der letzten 30 Tage. 

Makroskopisch erkannte man schon in der Milz iiberall glashelle Zonen ent- 
sprechend den Follikeln auf dem Durchschnitt. Bei der mikroskopischen Unter- 
suchung wurde die Amyloidablagerung in der Milz, der Leber, der Niere und der 
Mesenterialdriise festgestellt. 

Die Milz: Um die LymphknStchen herum sieht man iiberall dicke homogene 
Ablagerungen, die in ihrer Mitre noch kleine (~berbleibsel des Follikelgewebes 
einschlieBen. 

Nach innen zu weisen diese Ablagerungen in den Follike]n eine homogene 
schollige oder strangartige Masse auf, die nach unserem Dafiirhalten an den 
Reticulumfasern der Folllkel auftritt .  In  der homogenen Ablagerung sieht man 
zerstreut Kerne in fast unerkennbarem Protoplasma und wenige Erythrocyten. 

Deutliche metachromatische Reaktion bei negativem Ausfall der Jod- und 
Jodschwefels~urereaktion an diesen Ablagerungen. 

Leber: Man erkennt ~ast iiberall auf dem Schnitt homogene ~r zwischen  
den Leberzellbalken und der Capillarwand, an der sich stellenweise deutlich 
kamm- oder biirstenartige krystallinische Ablagerung nachweisen lal~t. Diese 
Ablagerung erweist sich deutlicher nach der Peripherie der L~ppchen zu als nach 
dem Zentrum, wobei die Capillaren stark verengt werden und die Leberzellen 
Druckatrophie aufweisen kSnnen. Stellenweise sieht man biirstenartige Ablage- 
rung zwischen den Leberzellen und den Capillaren. Deutliche Metachromasie an 
der Ablagerung. �9 
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Niere: An einigen Stellen der Marksubstanz kann man leiehte Ablagerungen 
der homogenen Massen um die kleinen Capillaren herum feststellen,~die aber weder 
Metachromasie noeh Jod- oder Jodschwefels~urereaktion zeigem 

Mesenterialdr~se: Der gTSBte Tell der t~inde sowie auch ein Teil der Mark- 
substanz sind yon einer homogenen Masse eingenommen, an der sich noeh die 
Grenze der einzelnen Follikel ungefahr erkennen ]&Bt. Diese Masse seb]ieBt zer- 
streut Kerne ein. Metaehromasie deut]ich. 

Fall 4. Kaninehen, X6rpergewicht 970 g. Ffitterungsdauer 173 Tage. Ted 
bei rascher K5rpergewichtsabnahme innerhalb der letzten 15 Tage naeh Gewichts- 
zunahme bis 1795 g. 

Mikroskopiseh konnte die Amyloidablagerung nur in der Milz festgestellt 
werden, und zwar mit folgendem Befund: 

Die MilzknOtchen zeigen auf dem Sehnitte bei sehwaeher VergrSBerung meist 
noeh schmale Zonen homogener Masse an ihrer Peripherie bis auf einige Kn6tehen, 
an denen sich schon ein deutlieher Wall dieser Masse bemerkbar maehte. Das 
Follikelgewebe erleidet an den ersteren Follikeln wenig Atrophie, w&hrend sieh 
dieselbe an den letzteren deutlich geltend maeht, besonders beim Auftreten yon 
hellen Zellen, die oft Kernbr6ckel enthalten. 

Bei st~rkerer Vergr61]erung kann man in dieser homogenen Ablagerung fiber- 
all eine sehr sehOne bfirstenartige Anordnung der krystallinischen nadelf6rmigen 
Gebilde an den dieht aneinander liegenden, korallenstockartig anastomosierenden 
l~etieulurnfasern der XnStchen bei deutlieher metaehromatischer Reaktion sehen. 

Fall 5. Xaninchen, KSrpergewicht 1710 g. Ffitterungsdauer 273 Tage. Ted 
bei deutlieher Gewiehtsabnahme innerhalb der letzten 30 Tage n~ch Gewichts- 
zunahme bis 2560 g. 

Makroskopisch zeigte die Milz eine aul~erordentliche Vergr6{terung (%0 em 
real ],5 cm) bei glattem und he]]era Durehschnitt. Bei der mikroskopischen 
Untersuchung zeigte die Milz folgenden Befund: 

Die rote Milzpulpa wandelt sieh iiberall in eine dieke homogene Masse urn, 
in der mehr oder minder verkfimmerte Zellen und meist pyknotisehe Kerne zer- 
streut eingeschlossen sind. An der Oberfl~ehe lgBt sieh stellenweise noeh die nor- 
male Struktur erkennen. 

Die Venensinus zeigen sieh zwischen den homogenen Balken der Markstr~nge 
nur undeutlieh, wobei die Milzkn6tchen ganz atrophiseh erscheinen, indem reichlich 
grebe histiocyt/~re Zellen in ihnen zu erkennen sind. Schwache Metachromasie 
an der homogenen Masse. Aul]er in der Milz beoba.chtete m~n noch ganz leichte 
homogene Ablagerung in den t~indenfollikeln der Mesenteriuldrfise, die aber weder 
metaebromatisehe Reaktion noeh Jod- und Jodschwefelsaurereaktion zeigte. 

Epikri t ische Betrachtung. 

Wie wir oben gesehildert h~ben, k o n n t e n  wir bei lange fortgesetzter 
Asehenf t i t te rung ft infmal un te r  16 Tieren (45%) Amyloid~blagerung 
feststellen, u n d  zwar:  bei F~ll  1 nu r  im Knoehenm~rk ,  bei Fa l l  ~ in  der 
Milz allein, bei Fa l l  5 in  der Milz u n d  Mesenteri~ldriise, w~hrend in  den  
i ibrigen 2 F~Lllen gleiehzeitig in  der Milz, Leber,  Niere u n d  Mesenterial-  
driise diese Ver~nderung auf t r~t .  

Un t e r  den gen~nn ten  Organen,  in  denen  wir Amyloid~bl~gerung 
nuehweisen konn ten ,  zeiehnete sieh die Milz besonders in  bezug auf die 
St~rke der Amyloidabl~gerung  aus;  dunaeh folgte die Leber. 
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Die Amyloidablagerung t ra t  in der Milz in zwei Formen auf, indem 
sie einmal perinodul~r, ein anderes Mal in den Pulpastr~ngen erfolgte. 
Die erste Form t ra t  hierbei dreimal unter vieren auf, die zweite dagegen 
nur einmal. Bei dieser wurde eine augerordentliehe Vergr66erung der 
Milz herbeigeftihrt. Diese zwei Formen der Amyloidablagerung in der 
Milz, die nodul~re Form und die Pulpaform, lassen uns an die des menseh- 
lichen Milzamyloids erinnern: die Sagomilz auf der einen und die Schin- 
kenmilz auf der anderen Seite. 

Die Amyloidablagerung in der Leber, welche wir zweimal beobaehten 
konnten, erfolgte zwischen den Leberzellen und der Capillarenwand, wo- 
bei sie sieh deutlieher an der Peripheri e der L~ppehen als am Zentrum 
derselben zeigte. Stellenweise wurde eine Verengerung der Capillar- 
lichtungen herbeigefiihrt. 

�9 In  der Niere konnte man in zwei Fgllen nur ganz schwache Amyloid- 
ablagerung feststellen, die sich um die feinen Capillaren in der Marksub- 
stanz herum als sehmaler Saum erkennen lieB, wobei aber die Glomeruli 
immer yon dieser Ablagerung noeh frei blieben. 

Die Amyloidablagerung in derMesenterialdrtise, die wir bald ziemlieh 
sehwer, bald aber ganz leieht in drei Fgllen trafen, t ra t  immer perinodu- 
l~r auf, und zwar deutlich in der Rinde. Sehr merkwiirdig ist, dag wir 
aueh bei unserer Aschenfiitterung beim Kaninchen ganz genau krystal-  
linische nadelf6rmige Ablagerung des Amyloids, und zwar in der Leber 
und in der Milz naehweisen konnten, worauf Kuczynski bei seinen 
M~useversuchen aufmerksam maehte.  

Was nun die Amyloidreaktion anbetrifft,  so erwies sieh die meta-  
ehromatisehe Reakt ion fast iiberall bis auf einige Stellen als positiv, 
w~hrend die Jod- und Jodsehwefelsgurereaktionen, soweit es sieh um 
unsere fixierten Prgpara te  handelte, immer negativ ausfielen. 

I I .  

Erzeugung von Amyloidose beim Kaninchen durch Fiitterung von kiesel- 
saurem Natrium. 

Um das Kaninchen mit  mSglichst groBen Mengen yon kieselsaurem 
Natr ium zu fiittern, haben wir zuerst verschiedene Mengen ausgeprobt,  
wobei wir feststel]en konnten, da6 das Tier 10 ccm yon 10proz. L6sung 
dieser Substanz gut vertrug, w/thrend es sich weigerte, eine gr6Bere 
Menge zu sieh zu nehmen. 

So haben wir bei unseren Versuchen die genannte Menge yon 10proz. 
L6sung des kieselsauren Natr iums t/iglich an Kaninchen verfiittert,  und 
zwar in Okara, zu Tagesmengen gemischt. Bei diesen Versuchen, die 
22--425 Tage dauerten, standen uns 7 Tiere im ganzen zur Verfiigung, 
worunter wir dreimal Amyloidablagerung feststellen konnten.  
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Wir  geben hier unsere diesbeziiglichen Niederschr i f ten  in ganz 

knappe r  F o r m  wieder. 

Fall 1. Kaninchen, KSrpergewicht 1650 g. Fiitterungsdauer 212 Tage. Tod 
bei deutlieher Gewiehtsabnahme innerhalb der letzten 25 Tage nach 515 g Gewichts- 
zunahme. 

Bei der Sektion stellte man eine ausgedehnte subeutane Vereiterung, die sieh 
von der AnMgegend bis in die Mitre der Bauchdeeke ausbreitete, lest. Die 
Leisten- und aueh die retroperitoneMen Lymphknoten waren dabei angesehwollen 
und vereitert. Die Milz zeigte auf ihrem Durchschnitt glashelle Zonen um die 
Follikel herum. 

Mikroskopisch (Zenkerfixierung) lieg sich die Amyloidablagerung nur in der 
Milz feststellen und zwar mit folgendem Befund: 

~beralt um die Kn6tchen herum sah man homogene Ringe, die den Eindruck 
erweekten, als ob sie aus dieht aneinanderliegenden, korallenstoekartig ana- 
stomosierenden Str~ngen bestgnden, deren Mitre dabei mit tt~matoxylin leicht 
violett gefgrbt war. 

Bei starker VergrSgerung erkennt man gleieh, dab man es bei diesen Strgngen 
mit den Reticulumfasern zu tun hat, an die sieh nadelf6rmige krystallinisehe 
Gebilde ziemlich dieht ansetzen, wodurch die StrAnge ein btirstenartiges Aus- 
sehen ertlalten. 

Zwisehen diesen Str~ingen sieht mart nur vereinzeit Zellen der Lymph- 
kn6tchen. 

Das eigentliehe Kn6tehengewebe, das in diesem homogenen l%ing ein- 
gesehlossert ist, erleidet deutliehere Atrophie, je weiter die Ablagerung fort- 
gesehritten ist, wobei es kein Keimzentrum mehr ~ufweist. 

Deutliehe metaehromatisehe t{eaktion bei dieser krystMlinisehert Ablagerung. 
Fall 2. Kaninehen, KSrpergewicht 1850 g. Fiitterungsdauer 4~0I Tage. Tod 

bei deutlieher Gewiehtsabnahme innerhMb der letzten 30 Tage. 
Histologiseh lieg sieh die Amyloisdablagerung nut in der Milz festtellen und 

zwar mit folgendem Befund: 
Fast an allen KnStehen sieht man kernarme homogene Zonen, die mit Eosin 

rot gef/~rbt sind und aus Str~ngert und Sehollen bestehen, wobei sie keine krystMli- 
nisehe Ablagerung aufweisen. Deutliehe Metaehroraasie bei fehlender Jod- und 
Jodsehwefels~urereaktiom 

Fall 3. Kaninchen, K6rpergewieht 1970 g. Fiitterungsdauer 425 Tage. Ge- 
tStet bei 3885 g KSrpergewieht. 

Bei der mikroskopisehen Untersuehung konnte man nut in der Niere Amyloid- 
ablagerung feststellen, die folgendert Befund ergab: 

In der Marksubstanz sieht man zerstreut liegende kleine I-Ierde, die aus mit 
Eosin rot f~rbbarert homogenen I~ingen zusammengesetzt sind. Bei starker 
VergrSgerung l~Bt sieh erkenrten, dab es sieh bei diesen Ringen um die Ablagerung 
der homogenen Masse um die Capillaren und die Basalmembran der Sammel- 
r6hren herum handelt, wobei sieh stellenweise aueh krystMlinisehe Ablagerung 
nadelfSrmiger Gebilde erkennen l~13t. 

Deutlieh positive metachromatisehe Reaktion bei fehlender Jod- und Jod- 
sehwefels~urereaktion. 

Epikri t ische Betrachtung. 

6 unter  7 Versuchst ieren,  welche mi t  grogen Mengen kieseIsauren 
Na t r iums  gef i i t te r t  wurden,  gingen yon selbst b innen 22--422 F i i t t e rungs-  
t~gen zugrunde,  wghrend  nur  eins ~m 425. F i i t t e rungs tage  ge t6 te t  wurde.  
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Wie wir yon vornherein erwartet  haben, t ra t  die Amyloidablagerung 
auch bei der Ffit terung yon kieselsaurem N~trium auf, und zwar 3real 
unter 7 Versuchstieren, also in etwa 43 ~o und erst nach einer Ffitterungs- 
dauer yon fiber 200 Tagen. 

DieseAmyloidablagerung machte sich in zwei F~llen in der Milz albin, 
in einem Fal]e nur in der Niere geltend. 

Dabei t ra t  diese Ablagerung in der Milz immer perinodul~r auf, indem 
sich in einem F~lle sehr zierliche krystallinische Ablagerung nachweisen 
lieB. Die Amyloidablagerung in der ~iere  war noch ganz schwach; sie 
beschr~nkte sich nur auf die Marksubstanz, um die Capillaren und die 
Basa]membran der Harnkan~lchen herum, teflweise mit  krystallinischer 
Struktur.  

Die metachromatische Reaktion konnte bei allen F~lbn  nachge- 
wiesen werden, w~hrend die Jod- und Jodschwefe]s~urereaktionen nega- 
t iv ausfielen. 

III. 

Erzeugung yon Amyloidablagerung beim Kaninchen dutch Fi~tterung mit 
]colloidaler Kiesels~iure. 

Nachdem wir durch die Fii t terung mit  Strohasche Amyloidabl~gerung 
beim Kaninchen erzielen konnten und es somit wahrscheinlich ist, da~ 
die Kiesels~ure, die den haupts~chlichsten Bestandteil der Asche dar- 
stellt, eine wesentliche Rolle bei dieser Fiitterungsamyloidose spielen 
kSnnte, beschs wir uns mit  einer anderen Form der Kiese]s~ure, 
der kolloidalen Kiesels~ure. 

Die kolloidale Kiesels~ture, die wir bei unserem Versuche benutzten, 
wurde in folgender Weise hergestellt: 

Man 15st 18,4 g yon kieselsaurem Natr ium (Merclc) in 100 ccm destil- 
liertem Wasser unter langsamem Erw~rmen in einem Wasserbad auf 
und ffigt nach Erkal ten der LSsung etwa 50 ccm Salzs~ure (spezifisches 
Gewicht 1,025) hinzu, wobei man eine leicht opalescierende Fliissigkeit 
bekommt.  

Nach 2--4t~giger  Dialyse diescr LSsung dutch Celloidinmembran im 
Leitungswasser bewahrt  man dieselbe im Eisschr~nk auf. 

Diese LSsung erwies sich bei der Einspritzung an Tieren als s tark 
giftig. 

10--20 ccm yon dieser LSsung wurde in Okara mit  der Tagesmenge 
vermischt und den Tieren verabreicht.  

Zu diesem Versuch benutzten wir im ganzen 6 Kaninchen, wobei wir 
in zwei F~llen Amyloidablagerung nachweisen konnten. I m  folgenden 
geben wir die ~Niederschriften der positiven F~tlle kurz wieder. 

Fall 1. Kaninchen, ][{Srpergewlcht 2275 g. Ffitterungsdauer 137 Tage. Tod 
bei deutlicher Gewichtsabnahme innerhalb der letzten 30 Tage. 
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l~akroskopisch war die Milz etwa 4fach vergrSl]ert bd  etwas derber Kon- 
sistenz. Beider  mikroskopischen Untersuchung wurde die Amyloidablagerung in 
l~Iilz und Niere nachgewiesen. 

Milz: Auf dem Schnitte ist nirgends das normale histologische Bild der roten 
Pulioa siehtbar, sondern letztere ist in eine homogene kernarme Masse umgewanddt, 
die bald strangartig, bald sehollig aussieht. Die KnStchen sind zum grol~en Teil 
verdrgngt, klein odor unregelm~Big gest~ltet. Die Venensinus sind undeutlieh zu 
erkennen. 

An einigen Stellen, und zwar an der Peripherie der Follikel, k~nn man auch 
dasjenige Bild treffen, das wit bei perinodul~rer Amyloidablagerung schon ge- 
sehen haben, ngmlich kryst~Uinische, nadelf6rmige Gebilde, die an die Reticulum- 
fasern der Follikel dieht ~ngesetzt sind und dadurch ein biirstenartiges Aussehen 
erhalten. 

Die metaehromatische Reaktion fgllt nur an der letztgenannten Ablagerung 
positiv aus und die Joel- bzw. Jodschwefelsi~urereaktion wird iiberall vermiBt. 

Niere: In der Marksubstanz sieht man zerstreut kleine, mit Eosin rot I~rb- 
bare I-Ierde, die aus einigen bald ~neinanderliegenden, bald miteinander zu- 
sammenhgngenden Ringea bestehen. 

Bei starker VergrSBerung kann man gleieh feststellen, dab es sieh bei diesen 
Ringen um homogene Ablagerung um die CapiIlaren oder die geraden Harn- 
kans herum handelt. Nur an einigen Stellen 1gift sich die metachromatisehe 
Reaktion erkennen, wghrend sie an anderen v6Uig vermiBt wird. Die Jod- und 
Jodschwefelsgurereaktion fiel fiberall neg~tiv aus. 

Eall 2. Kaninehen, K6rpergewicht 2500 g. Fiitterungsdauer 143 Tage. Tod 
bei starker Gewiehtsabnahme innerhalb der letzten 15 Tage. 

Bei der Sektion stellte man eine au]3erordentliche Vergr5Berung der Milz 
(8,0 • 4,0 cm) fest, bei dunkelrotem Querschnitt. ttistologisch konnte die Amyloid- 
ablagerung in der Milz und Niere nachgewiesen werden. 

Milz: Der ganze Durchsehnitt der Milz sieht aus, als ob wir ein Cavernom 
vor uns haben, da die Venensinus iiberall stark erweitert sind und reiehlieh Blur 
enthalten. Die dazwischenliegende rote Milzpulpa lgl~t sich fiberall als schmaler 
Balken erkennen, in denen eine homogene, schollige odor wolkige Masse abgelagert 
ist und nur zerstreut in Degeneration begriffene zellige Bestandteile einschlieSt. 
Die Milzkn6tchen sind iiberall klein. 

Weder Metaehromasie noch Jod- und Jodschwefelsgurereaktion ist bei dieser 
Ablagerung naehweisbar. 

~Viere: (JberM1 sieht man an den Glomeruli mehr oder minder mit Eosin rot 
gefgrbte homogene Ablagerungen, die sich bald als rundliche, ovale, bald aber 
auch, an der Capillare entlang, als lgngliche Sehollen erkennen lassen, welche 
ganz kernarm aussehen. Einige Glomeruli sind als Ganzes in homogene kern- 
arme KSrperchen umgewandelt. 

Metachromatische, Jod- und Jodschwefelsgurereaktionen sind bei diesen Ab- 
lagerungen nicht nachweisbar. 

Epikri t ische Betrachtung. 

Obwohl  wir uns dari ibor noch nioht  klar  sind, in welcher  F o r m  die 

ver f i i t t e r t e  kolloide Kieselsgure yore Verdauungskan~l  aufgesaugt  wird,  

konn t en  wir uns doch in zwei Fgl len  unter  6 Versuchst ieren,  also in 33 %, 
yon der Amylo idab l~gerung  i iberzeugen,  und  zwar  an den Tieren,  die 

diese F i i t t e rung  lgnger als i00 Tage i ibers tanden und dann  zugrunde  

gingen. 
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In  diesen beiden F~llen kam die Amyloidablagerung in der Milz und 
Niere zum Vorsehein, obwohl sie sieh in bezug auf die Farbenreaktionen 
nieht als typiseh erwies. 

Was nun das Milzamyloid anbelangt, so trat  es in den beiden F/~llen 
als Pulpaamyloid auf mit enormer Vergr61terung der Milz, die uns an die 
mensehliche Schinkenmilz erinnerte. 

In  einem Falle konnte man hierbei wieder die krystallinisehe nadel- 
f6rmige Ablagerung der amyloiden Substanz konstatieren, and zwar an 
der Ablagerung um den Follikel herum, die sieh stellenweise neben dem 
Pulpaamyloid erkennen lie6. 

Die Amyloidablagerung in der Niere erwies sich in einem Falle noeh 
als schwaeh, indem sie sich nur in der 3/Iarksubstanz, and zwar um die 
kleinen Capillaren nnd die Basalmembran der geraden ttarnkan~lehen 
herum geltend maehte. In  dem anderen Falle war diese Ablagerung aber 
ziemlieh stark ausgeprggt, wobei sie sich an fast allen Glomerulis mehr 
oder minder erkennen lieg. 

IV. 

Erzeugung yon Amyloidablagerung beim Kaninchen durch Einspritzung 
der /colloidalen Kieselsgiure. 

Zum Beginn dieser Versuchsreihe haben wir die kolloidale Kiesel- 
s~urel5sung, die wit Jn der schon angegebenen Weise herstellten, einer 
Toxizit~tspriifung an M~tusen, Meerschweinchen und Kaninchen unter- 
zogen, da wir dureh die Untersuchungen yon Gye und .Furdy davon 
unterrichtet sind, da6 die kolloidale Kiesels~ture bei Einspritzungen stark 
giftig wirkt. Wir konn t en  dabei feststellen, da6 Kaninchen die Ein- 
spritzung yon 2,0 ccm in die Blutadern gut vertragen kSnnen, ohne 
gleieh darauf nennenswerte krankhafte Erscheinungen aufzuweisen. 

Wir batten zuerst beabsichtigt, t~gliehe Injektionen an don Kanin- 
chen vorzunehmen, was uns aber nieht immer gelang, da Einspritzun- 
gen h~ufig Thrombose der Ohrvene naeh sich zogen, obwohl wir uns 
peinlichst bemfiht haben, durch eine gleich darauf folgende Injektion 
mit physiologiseher KoehsalzlSsung in die Ohrvene dieses Ubel zu be- 
k~mpfen. 

Wir mul~ten somit auf die Einspritzungen w~hrend mehrerer Tage oder 
gar Woehen verzichten, ehe wit wieder mit denselben beginnen konnten. 

Als Versuehstiere standen uns im ganzen 11 Kaninehen zur Ver- 
ffigung, unter denen wir 4real Amyloidablagerung feststellen konnten, 
wie es die nachstehenden Niederschriften zeigen. 

Fall 1. Kaninchen , K0rpergewicht 2700 g. Beobachtungsdauer 49 Tage, In- 
jektionen 17real. Tod bei rascher und starker Gewichtsabnahme. 

Bei der Sektion stellte man eine m&13ige VergrSf3erung der Milz lest, die auf 
dem Durchschnitt zahlreiche hellgraue KSrperchen zeigte. 

Virchows Archly.  Bd. 264. 39 
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Der gr61~te Tell der linken Lunge war in eineu Eiterherd verwandett, in dem 
man auf Striehpr~parateu reichlieh Streptokokken nachweisen konnte. 

M_ikroskopisch erwies sich in der Milz, I~iere und I~ebenniere die Amyloid- 
ablagerung. 

Milz:  Fast  iiberall kann man in den Pulpastr~ngea eine wolkige, fleckig 
angeordnete, homogene Masse erkennen. Stellenweise trifft man in den Pulpa- 
str~ngen ganz homogene kernarme kleine KOrperchen meist rundlicher Form, 
die den makroskopiseh wahrgenommene n hellgrauen Gebilden entsprechen. Um 
diese KOrperehen herum sind mebrkernige Riesenzellen in einer reiehlichen Zahl 
aufgetreten, die bisweilen diese auffressen. Man sieht ferner vereinzett homogene 
Ablagerung an der Peripherie des Follikels, die bei starker VergrOBerung typisohe 
biirstenartige Struktur aufweist. 

Alle diese genannten Massen in der Milz zeigen deutiiche Metachromasie bei 
fehlender Jod- und Jodschwefels~urereaktion. 

Niere: Auf dem Schni~te kan~ man die homogene Ablagerung in der Rinde 
und Marksubstanz feststellen. Dabei sieht man in der l~inde an fast allen Glomeruli 
entlang den Capillarschlingen eine homogene, mit  Eosin rot gefgrbte Masse in 
versehiedener Menge, wodurch die Glomeruli sehr kernarm aussehen. 

Im Marke liegt die homogene Masse der Basalmembran der geraden Harn- 
kanglchen an, indem immer stellenweise einige benachbart liegende I-Iarnkan~Ichen 
diese Ablagerung zeigten. Die Farbreaktionen bei der Ablagerung verhalten sich 
wie bei der Milz. 

Nebennie~'e:" Nur stellenweise sieht man dtirme homogene Ablagerung zwisehen 
den Epithelien und der Capillarwand, nnd zwar in der Zona fasciculata. An einer 
Ste]le konnte man typisehe krystallinische Ablagerung feststellen. 

Metaehromatische l%aktion positiv. 

~'all 2. Kaninchen, KSrpergewieht 2125 g. Beobachtungsdauer 302 Tage. 
Einspritzungen 43 mal. Tod bei ziemlich deutlieher Gewichtsabnahme innerhalb 
der letzten 60 Tage. 

MikroskopJseh konnte man ganz schwaehe Amyloidablagerung in der Milz 
und I~iere fests~ellen, wie aus folgender Beschreibung hervorgeh~: 

In  der Milz befand sieh stellenweise homogene Ablagerung an der Media 
der Zentralarterie der Follikel bei deutlieher Metaehromasie. 

An der Media der ldeinen Arterien im der t~inde der Niere konnte man, wenn 
aueh ganz vereinzelt, homogene Ablagerung nachweisen, die aber keine meta- 
chromatisehe Reaktion zeigte; dagegen wies die homogene Ablagerung, die herd- 
weise um einige aneinanderliegende Capillaren der Marksubstanz und nm die 
Basalmembran der geraden Iiarnkanglchen gelagert ist, deutliche Metaehroma- 
sie auf. 

Die Jod- und Jodschwefelsaurereaktion blieb bei der Ablagerung in den 
b e i d e n  Organen v611ig aus. 

t~all 3. Kaninchen, K6rpergewicht 2020 g. Beobaehtungsdauer 108 Tage. 
Einspritzungen 64real. GetStet beim K6rpergewicht yon 2560 g. 

Mikroskopisch stellte man eine noeh leiehte, abet doch deutlieh metaehroma- 
tisehe l%aktion aufweisende homogene Ablagerung lest, sowohl in der Milz wie 
in der l~iere. An den Follikeln der Milz, und zwar nur vereinzelt, war eine homo- 
gene Masse bald in Schollen, bald aber in Strgngen zwisehen den Zellen im peri- 
pheren Tell der KnStehen abgelagert, wobei die Menge dieser Substanz, je naeh den 
einzelnen Follikeln, ziemlich schwankte. Die Glomeruli der l~iere zeigten, wenn 
aueh selten, an den Capillarschlingen eine homogene, mit Eosin rot gefgrbte Masse 
in wechselnder ~enge. Im  Marke lieB sieh auch eine homogene Ablagerung naeh- 
weisen, die vereinzelt um die meist aneinanderliegenden Capillaren herum vor- 
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handen war, wobei auch die Basalmembran einze]ner gerader HurnkanMchen 
diese Ablagerung mit zeigte. 

Die Jod- und Jodschwefels~turereaktion zeigte sich negativ. 

Fall 4. Kaninchen, KSrpergewieht 2305 g. Beobachtungsdauer 243 Tage. 
Injek~ionen ]97real. GetStet beim K6rpergewicht yon 3400 g. 

Mikroskopisch konnte man ganz leichte Amyloidablagerung in der Mark- 
substanz der Niere feststellen, und zwar ganz vereinzelt um die Capillaren und die 
Basalmembran der geraden HarnkanMchen herum bei deutlicher Metachromasie 
und fehlender Jod- bzw. Jodschwefels~turereaktion. 

Epikritische Betrachtung. 

Iqach der Untersuchung yon Gye und Purdy sollen fortgesetzte intra- 
ven5se Einspritzungen mit kolloidaler Kiesels/~ure beim Kaninchen 
Lebereirrhose und Schrumpfniere naeh sich ziehen. 

Obwohl wir bei unserem Versuche, bei dem dieselben Einspritzungen 
wie die der genannten Autoren vorgenommen wurden, nicht imstande 
waren, die genannten schweren Ver~nderungen zu erzielen, konnten wir 
uns doch fiberzeugen, dab die Einspritzungen zellige Infiltration im Ver- 
Gin mit BindegewebswuchGrung in herdweiser Form in Leber und l~iere 
zur Folge haben kSnnen. Es ist hierbei zu bemerken, dab diese Injek- 
tionen Sch~digungen sowohl in den Leberepithelien und Reticulo-Endo- 
thelien als aueh in den Nierenepithelien hGrvorrufen kSnnen, was abet 
einer ziemlich starken individuellen Schwankung unterworfen ist. 

Wir wollen fGrnGr daruuf hinweisen, dub die Milz bei diesen Ein- 
spritzungen fast immer vergr5Bert ist, was sich zum guten Teil auf eine 
starke reaktive Wueherung reticulo-endothelialer Zellen in diesem Or- 
gang zur/icldfihren ]~I~t. 

Eine undere, uns hier sehr bemerkenswerte Tatsaehe, worfiber aber 
Gye und Purdy bei ihrem Versuehe mit intravenSsen Injektionen kolloi- 
da]er Kiesels~ure nicht uufmerksum maehten, ist der Befund yon Amy- 
]oidablagerung an unseren VersuchstierGn. 

Diese Amyloidublagerung maehte sieh 4 real unter 11 Versuehstieren, 
also in etwa 36%, geltend, und zwar in einem Falle ziem]ich ausgepr~gt, 
in einem underen ]eicht und in den fibrigen zwei F~llen in gunz unbedeu- 
tender Weise. 

Den positiven ]3efund bekam man hierbei erst naeh 17maligen Ein- 
spritzungen in 49 Lebenstugen, obw0hl die Intensit~t der Amyloid- 
ablagerung keineswegs in Parallele steht mit den Injektionen bzw. den 
Lebenstagen, an denen dig Versuchstiere starben oder getStet wurden. 

DiG Amyloidablagerung an den getSteten Tieren trut nur sehwach 
auf, weswegen die Tiere sehr lunge am Leben bleiben konnten. 

Man truf 3mal das Amyloid in der Milz. Es trat  in einem Fa]le in 
Form yon Pulpaamyloid auf, dem sich uber zum Teil auch perinoduls 
Ablagerung zugesellte, w~hrend es in den anderen F~llen als leichte peri- 

39* 
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nodul~re Ablagerung bzw. Ablagerung an  der Media der Zentra lar ter ie  
des Follikels allein zum Vorsehein kam. 

I n  al len Fa l len  konn te  m a n  in der Niere Amyloidablagerung fest- 
stellen, u n d  zwar deutlieh, ba ld  n u t  unbedeu~end,  indem sie sieh in  den 
Glomeruli  u n d  an  den Capil laren bzw. der Basa lmembran  der geraden 
Harnkang lehen  bemerkbar  maehte.  

Nur  e inmal  sah m a n  Amyloidablagerung  in  der Nebennierenr inde ,  und  
zwar zwischen den Epi the l ien  u n d  der Capi l larenwand in  der Zona fasei- 
eulata.  Was n u n  die krys~allinisehe Ablagerung der amyloiden  Subs tanz  
anbetr i ff t ,  so konn te  m a n  sieh aueh bei diesen I n j e k t i one n  ebenso yon  den- 
selben i iberzeugen wie bei den anderen  oben angeffihrten Ff i t terungsver-  
suehen, wie es bei dem Amyloid  in  der 3/iilz u n d  Nebenniere  der Fal l  ist. 

Die metaehromat isehe  l~eaktion fiel bei der Amyloidablagerung  im- 
met  posi t iv  aus, wghrend die Jod- u n d  Jodsehwefelsgurereaktion v611ig 
vermil3t wurde.  

V. 

Zusammen/assende Betrachtung. 

Naehdem wir fiber die Ergebnisse unserer  einzelnen Versuche be- 
r ichter  haben,  wollen M r  sie n u n  noch einmM hier einer zusammenfassen-  
den  Be t r ach tung  unterz iehen.  

lJbersiehtshalber  schieken wir zun~ehst  einige Tabel len  voraus,  in  die 
wiehtige Ta t sachen  unserer  Versuehe eingetragen sind. 

Tabelle 1. 

Versuchsreihen Yersuchs- Positive l~lI e Lebenstage tiere 

Aschenfiitterung . . . . . . .  

Ffitterung yon kieselsaurem Na- 
trium . . . . . . . . . .  

Fiitterung yon kolloid. Kiesel- 
s~ure . . . . . . . . . . .  

Einspritzung d. koll. Kiesels~ure 

16 5 (31,2%) 

7 3 (42,9%) 

6 2 (33,3%) 

8 4 (36,4%) 

Tabelle 2. 

112 (Tod) 
173 (Tod) 

212 (Tod) 
421 (get6tet) 

137 (Tod) 

49 (Tod) 
108 (get6tet) 
243 (get6tet) 

135 (Tod) 
273 (Tod) 

401 (Tod) 

143 (Tod) 

302 (Tod) 

Ffit~erungsreihen 
)Silz 

Aschenfiitterung . . . . . . . .  1 real 

~iitterung yon kieselsaur. Natrium '12 i " 
Ftitterung yon kolloid.. Kiesels~ure ,, 
Einspritzungen der koll. Kiesels~ure ,, 
im garlzen . . . . . .  : . . . .  ,, 

I Leber 

2 real 

2 mM 

BefMlene Organe 
Lymph- Neben- 

Niere driise niere 

2real 3mal - -  
1 ,7 

4 ,, lmal  
9 ,, 3real 1 ,, 

Knoehen- 
mark 

1 mal 

1 real 
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Aus der Tab. 1 erkennt  man leicht, dab die Prozentzahlen der po- 
sitiven l~/~lle der Amyloidablagerung sich nicht so erheblich voneinander 
unterscheiden lassen, da sie zwischen ca. 31% bis 42% schwanken. 

Soweit man  a b e r  aus unseren Versuchsresultaten feststellen kann,  
scheint die Amyloidablagerung bei der Einspritzung fr/iher zum Vorschein 
zu kommen als bei der Fiitterung, was auch durch eine andere Unter-  
suchung mi~ intravenSsen Injektionen der kiese]sauren NatriumlSsung 
best/~tigt wurde, woriiber an anderer Stelle beriehtet werden sell. Eine 
klinisch nicht verkennbare Tatsache ist, dab die Tiere, an denen sich die 
Amyloidablagerung nachweisen lieB, in der iiberwiegcnden Mehrzahl der 
F/tlle spontan zugrunde gingen, und zwar unter deutlicher und meist 
rascher Gewichtsabnahme. 

Nur  in einigen F/~llen wurde die Amyloidose an getSteten Tieren nach- 
gewiesen, wobei die Ver~nderung nicht immer so fortgeschritten war 
wie bei den yon selbst gestorbenen. 

In  zwei positiven F/~llen konnte ein ausgehender Eiterherd subcutan 
bzw. in der Lunge festgestellt werden, was aber bei den negativen zu- 
weilen auch zum Vorschein kam, so dab es uns nieht berechtigt erscheint, 
diese Ver/~nderung mit  der bier in Frage kommenden Amyloidablage- 
rung in urs~chllchen Zusammenhang zu bringen. 

Die Organe, die mit  Vorliebe yon der Amyloidablagerung befallen 
wurden, und die IIgufigkeit  dieser Ablagerung in den einzelnen Or- 
ganen s t immen bei unsercn Versuchen, wie aus Tab. 2 ersichtlich, un- 
gef~thr mit  den Erfahrungen an bisherigen Tierversuchen und der 
mensehlichen Amyloidose iiberein. 

Die Amyloidablagerung in der Milz, die bei unseren Versuchen der 
H~ufigkeit nach an der Spitze steht, lgltt zwei t~ormen unterseheiden, 
soweit sie deutlieh ausgepr~gt ist, die perinodul/~re Form und die Pulpa- 
form, die mit  der Sago- bzw. Schinkenmilz bei der menschlichen Amy-  
loidose verglichen werden kann. Dabei ist die letztere schon makrosko- 
loiseh dutch die auBerordentliche VergrSl]erung der Milz ausgezeiehnet, 
was bei der schweren Schinkenmilz beim 5Ienschen auch der Fall ist. 

Das Nierenamyloid, welches der Hgufigkeit  naeh bei unseren Ver- 
suchen dem Milzamyloid am n/Lchsten steht, war in den Glomeruli nur in 
schweren Fgllen naehweisbar, wghrend dies sonst bei den Capillaren und 
der Basalmembran der geraden Harnkan~lchen zutraf. Die  krystalli- 
nische Ablagerung der Amyloidsubstanz, die seit Kuczynsl~is Arbeit viel 
Aufmerksamkeit  auf sich lenkt, konnten wir bei unserem Amyloid nicht 
/iberall, aber doeh stellenweise, und zwar in allen Versuchsreihen auch 
sehr sch6n demonstrieren. ])as krystallinische 13ild erwies sich dabci als 
besonders zierlich bei den in Zenker scher F1/issigkeit fixierten Pr/~paraten. 

W~s nun die Farbreakt ion bei unserem Amyloid anbetrifft ,  so fgllt 
die metaehromatische Reakt ion fast iiberall positiv aus, wghrend die Jod- 
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und Jodsehwefels~urereaktion immer an ihm vermiBt wurde. Wit  mfissen 
aber hier gleieh darauf hinweisen, dab uns bei diesen Versuehen nieht 
frisehe, sondern nur fixierte Materialien als Objekt dienten. 

In  der anderen sehon angedeuteten Arbeit, in der die intraven6sen 
bzw. subeutanen Einspritzungen yon Kiesels~iurenatriuml6sung an Ka- 
ninehen vorgenommen wurden uncl eine sehr starke und ausgedehnte 
Amyloidose erzielten, konnten wir die positive Jod- und Jodsehwefel- 
s~urereaktion am Amyloid feststellen, und zwar meist nieht an fixierten, 
sondern an frisehen Pr~paraten. 

So dfirfen wit wohl annehmen, da]~ unser Amyloid an frisehen Pr~- 
paraten diese Reaktionen auch positiv aufgewiesen hatte. Bei der Sudan- 
fgrbung zeigte unser Amyloid auch eine sehr seh6ne Fettreaktion, wobei 
die Farbe mehr rosarot als gelbrot erschien. 

Der Vollst~ndigkeit halber m6chten wir noeh darauf hinweisen, dab 
das Amyloid bei der oralen bzw. parenteralen Zufuhr yon Kiesels~ture- 
verbindungen zur Entwieklung kommt; wie aber naehher festgestellt 
wurde, verhglt es sieh bei vitaler und postvitaler Kongorotfgrbung aueh 
positiv. Man wird sieh jetzt aus unseren bisherigen Darlegungen darfiber 
klar sein, dab die yon uns erzielte Amyloidose beim Kalfinehen in ana- 
tomiseh-histologischer und histochemiseher I-linsieht mit derjenigen 
Amyloidose, die bisher auf mannigfaltigen Wegen experimentell erzeugt 
werden konnte, grunds~tz!ieh fibereinstimmt, obwohl wir yon ganz ver- 
sehiedenen Gesiehtspunkten aus und mit grundversehiedenem Material 
gearbeitet haben. Die Forseher, die sieh heute mit der Amyloiclfrage 
beschs nehmen eine EiweiBnatur der Amyloidmasse an und be- 
mfihen sieh, nut auf Grund dieser Tatsaehe aufzukl~ren, wie diese Eiweii~- 
substanz in den Organen und Geweben zur Ablagerung gelangen kann. 

Wenn wir aber die yon uns bei diesen Untersuehungen gewonnenen 
Tatsachen beriicksichtigen, so scheint es uns doch nicht unm6glich, dal~ 
die Kiesels~ure, die nieht nur in Pflanzen, sondern auch in tierisehen Ge- 
weben enthalten ist, irgendeine Rolle bei der Entstehung der Amyloidose 
spielt. Dabei hegen wir noeh die Vermutung, dal~ die H~rte und Durch- 
siehtigkeit der Amyloidsubstanz m6glieherweise yon der Existenz dieses 
Stoffes in ihr herrfihrt. Eine Tatsaehe, die unsere obige Annahme 
erh~rtet, ist der Befund yon SiO 2 bei einem Falle der mensehlichen 
Schinkenmilz. 

Wenn man die naehstehende gegebene Tabelle ansieht, so ist es sehr 
auffa]lend, dab die Sehinkenmilz einen viel h6heren Kiesels~uregehalt 
den anderen gegenfiber aufweist. 

Die Amyloidose geh6rt bei uns zur gr613ten Seltenheit, und unseres 
Wissens sind an schweren F~llen derselben kaum fiber 10 bisher b.ekannt 
gegeben, so dal~ wir leider nieht in der Lage sind, auf die Frage des Kiesel- 
stoffgehaltes in den Amy]oidorganen welter eingehen zu kSnnen. Wir 
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F~l le  

J A s c h e  SiO~ 

G e w i c h t  G e w i c h t  - Prozen- I ~rozen- Prozen- 
d e r  d e r e n t -  _ t u a l z a h - I  - [ t ua l zah - i  t u M z a h "  

we-  ~ we-  l e n d e r  
f en  d e r  ~ . M a t e -  I f e t t e t e n /  w i c h t  A s e h e  z I w l e h t  I l e n  d e r  ]Si  ~ z u r  

g g S10~zu r  en t -  ] r i a l i e n  M a s s e  t . v e  
e n t f e t t .  I �9 / ges .  f e t t e t e n  

g M a s s e  [ g I A s c h e  M a s s e  
I- 

Schinkenmilz (fixiert) . . . 50 6236 0'046210,74 0,0370 80,1 0,590 
/ 

a~rophisehe Milz bei Uterus- ] 
krebs (fixiert) . . . . . .  50 8177 0,0597 0,73 0,0007 1,2 0,009 

Milztumor beiTyphus (fixiert) 50 7182 0,0614 0,85 0,0005 0,8 0,007 

selber sind uns somit durchaus bewuSt, dab unsere Beweise in dieser Hin- 
sicht noch ganz mangelhaft  sind und einer weiteren Begriindung be- 
diirfen. 

JedenfMls scheint es uns sehr wichtig, dal] man die bisher bei Tier- 
versuchen benutzten Einspritzungs- und Fii t terungsmateriahen, und 
zwar Bakterien, Ki~se, 5~utrose usw., mit  Riicksicht auf unsere Annahme 
einmal genau auf ihren Kieselstoffgehalt untersucht. 

Es braucht  aber natfirlich die Kiesels~iure, die im Organismus an der 
Amyloidbitdung beteiligt ist, keineswegs exogener Natur  zu sein, sondern 
sie kann auch yon eigener Substanz im Zerfallsherde herriihren. 

Ferner wollen wir die Bedeutung der EiweiBsubstanzen, die bisher als 
wesentliehe Bestandteile der Amyloidsubstanz angenommen worden sind, 
nicht in Abrede stellen, sondern als solche anerkennen, und zwar aus foL 
genden Grfinden: 

Wenn nun die Kiesels~iure, die, sei es exogen zugefiihrt, sei es endogen 
entstanden, in einer wahrscheinlich anorganischen Verbindung im (Jber- 
schuB im Blur umliiuft, muB sie aus demselben ausgeschieden werden. 

Dabei kommen als Ausscheidungsorgane auBer der Niere und dem 
Darm auch unserer Meinung nach diejenigen Organe in Frage, die mit  
l~eticulo-Endothelien ausgerfistet sind, n~imlich an erster Stelle die Milz, 
dann die Leber, die Lymphknoten,  das Knoehenmark und die Neben- 
niere; dieses System ist, wie bekannt,  damit  betraut,  die blutfremden 
Stoffe aus demselben fortzusehaffen. 

Wenn dies nur der Fall w~re, so miiBte die Kiesels~ure selbstverst~nd- 
lich in einer sehr reiehlichen Menge diesen Ausseheidungsorganen zuge- 
fiihrt werden. Sie wird dann yon der Capillarenwand in die Gewebs- 
spalten ausgeschieden und dort endlich yore Sol-Zustand in den Gel- 
Zustand (bei Anwesenheit von Chondroitinschwefels~ture ?) f ibergefiihrt .  

Die EiweiBsubstanzen, die die wesentliehsten Bestandteile der Amy- 
loidsubstanz darstellen, werden dabei durch Adsorptionserscheinung 
mitgef~illt, ebenso werden auch die Lipoidsubstanzen adsorbiert, wodurch 
die Fet t reakt ion der Amyloidmasse bedingt wird. 
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Ob aber die krystalliniseh aussehenden Gebilde, die seit Kuczynskis 
Arbeit viel Aufmerksamkeit erreg~ haben, direkt mit der gef~ll~en, mit 
EiweiBsubstanzen und Lipoiden adsorbierten Kiesels~ureverbinduung zu 
tun haben, k6nnen wir noeh nich~ entscheiden, wenn es uns aueh sehr 
wohl m6glich erscheint. 

Wir glauben, dab die Tatsaehe, warum die obengenannten Organe 
mi~ Vorliebe vonder  Amyloidablagerung befallen werden, sehr gut mit 
unserer Darlegung vereinbar~ werden kann. 

0ben haben wir den Werdegang er6rtert, dureh welehen die Eiweil3- 
subsganzen bei der Amyloidbildung zur Fgllung gebraeht werden, und 
stellen jetz~ die wiehtigsten Bestandteile der Amyloidsubstanz dar. 

Nun kSnnten diese Eiweil3substanzen einmal exogener Natur sein, 
wie in Fgllen der Injektion und Fiitterung mit eiweiBreiehen Materialien 
und ebenso wahrseheinlieh aueh bei der Transplantation, wodureh ex- 
perimentelle Amyloidbildung zus~ande kommen kann. 

Sie k6nnten aber andererseits aueh eine endogene Natur haben, indem 
sie yon einem Zerfallsherde herrfihren. 

Es brauehten wahrseheinlieh abet die Eiweigsubstanzen, die hier in 
Frage kommen, in einem ,,b!utfremden" oder abbaubedfirftigen Zu- 
stande im Blur umlaufen, wodureh ihnen wieder Anlal3 gegeben wiirde, 
in den mit Wegsehaffung dieser blutfremden Substanzen betrauten Or- 
ganen zur Ablagerung zu kommen. 

Einige Untersuehungen an M~Lusen, die unsere hier ge~iuBerte Mei= 
nung in bezug auf die Ablagerungsweise der Amyloidsubstanz sttitzen 
k6nnten, wollen wir bier kurz einffigen. 

Naehdem wit bei Kaninehen dutch Fiitterung yon kieselstoffhaltigen 
Substanzen Amyloidablagerung erzielen konnten, haben wir dieselbe 
Ffitterung aueh an M/~usen angestellt, und zwar mit Strohasehe, Natrium- 
Silieatl6sung und kolloidaler Kiesels/~ure, jedoeh ohne dab Amyloid- 
ablagerung zum Vorsehein kam. 

Wir haben jedoeh beaehtet, dal3 das Grundfutter der M~use, dem wit 
die obengenannten Substanzen zusetzten, sehr wenig eiweil3haltig war, 
da wir einfaeh unpolierten Reis dazu benutzten. 

])ann haben wit die Mguse mit Futter geffittert, welches aus poliertem 
l~eis, Strohasehe und ein wenig Casein bestand, wobei wir 6real unter 
19 Versuehstieren Amyloidablagerung feststellen konnten, und zwar an 
denjenigen Tieren, die fiber 100 Tage diese Ffitterung iiberstanden haben. 

Nei Vergleiehstieren, die mit unpoliertem l~eis und Casein geftittert. 
wurden, liefi sieh dagegen niemals diese Vergnderung feststellen, obwohl 
die gesamten 15 Tiere 1 0 9 4 4 5  Tage am Leben blieben. 

Diese an M/iusen gemaehte Erfahrung seheint sehr deutlich daffir zu 
spreehen, einerseits, dal~ es zum Zustandekommen der Amyloidablage- 
rung des EiweiBes und Kieselstoffes bedarf, die hierbei exogen vom Ver- 
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dauungsschlauch in die Pfortader resorbiert werden, und andererseits, 
da{] die Amyloidablagerung sieh deswegen in der Leber geltend machte, 
well diese Substanzen zuerst in diesem Organ zuriickgehalten werden 
k5nnen, dank seines retieulo-endothe]ialen Systems, e h e  sie in den 
groBen Kreislauf gelangen. 

DaB die Fiitterungsamyloidose, soweit sie noch leicht ist, wenigstens 
bei den M~usen mit Vorliebe die Leber allein befiillt, konnten wir in ganz 
eindeutiger Weise auch bei anderen Versuehen nachweisen, wo Stroh- 
asche, Natrium-SilicatlSsung und kolloidale Kiesels~ure im Verein mit 
Kiisebrot- bzw. Brot-Eiweil3fiitterung an Mgusen per os verabreicht wurde. 

Unter 50 Versuchstieren konnten wir bei 13 Tieren Amyloidablage- 
rung feststellen, und zwar in der Leber allein; bei zwei weiteren F~llen 
liel3 sich diese Ablagerung aul3er in diesem Organe aueh noeh in der Milz 
nachweisen. 

Wir diirfen dies so deuten, dab die amyloidogenen Stoffe imstande 
sind, in den groBen Kreislauf zu gelangen, um sieh dann welter in den 
Organen, wie Milz, Niere usw., niederzuschlagen. 

Im Gegensatz zu dieser Fiitterungsamyloidose zeigte die Amyloid- 
ablagerung naeh der Nutroseeinspritzung eine ganz anders bevorzugte 
Lokalisation. 

Unter 26 Versuehsm~usen, die 8--50mal l~utroseeinspritzungen be- 
kamen und alle yon selbst starben, konnten wir in 6 F~llen Amyloid- 
ablagerung feststel]en, wobei immer die Milz mehr oder minder stark, 
w~hrend die Leber bzw. Niere in zwei F~llen ganz leieht yon dieser Ver- 
s befallen waren. 

Diese stark bevorzugte Lokalisation der Amyloidablagerung in der 
Milz bei der Nutroseeinspritzung kann unserer Meinung nach so gedeutet 
werden, daI~ die amyloidogenen Substanzen, die hierbei in Frage kommen, 
in den grol~en Kreislauf resorbiert werden miissen, weshalb sie in der Milz 
zum guten Tell abgefangen werden kSnnen, und zwar dank des Retieulo- 
Endothelialsystems. Warum die Amyloidablagerung beim Menschen die 
Milz am st~rksten bevorzugt, kSnnte man aueh im obigen Sinne ver- 
stehen. 

Im Ansehlul~ an unsere obige Dar]egung in bezug auf die Amyloid- 
ablagerung wollen wir die Frage erSrtern, warum die Amyloidablagerung 
in der Milz einmal als Schinkenmilz und ein anderes Mal als Sagomilz 
zum Vorsehein kommt. Unserer Meinung nach gelangt die Sehinkenmilz 
dann zur Entwieklung, wenn die amyloidogenen Substanzen in einer 
hohen Konzentration in die Milz eingefiihrt werden, und zwar so, dab sie 
gleieh an der Sinuswand, naehdem sie dureh Sinusendothe]ien dort aus- 
geschieden wurden, zur Fallung kommen. 

l~aeh Kusulci sollen die Lymphgef~Be, deren Vorhandensein im In- 
nern der Milz friiher in Abrede gestellt wurde, in den KnStchen ihren 
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U r s p r u n g  n e h m e n ,  u m  an  d e m  M i l z b a l k e n  e n t l a n g  w e i t e r  z u m  t t i l u s  zu  

ge l angen .  

So d i i r f t e  m a n  a n n e h m e n ,  dgl3 L y m p h s t r S m e  w a h r s c h e i n l i c h  y o n  

d e n  P u l p a s t r ~ n g e n  n~ch  d e n  F o l l i k e l n  zu  v o r h a n d e n  sind. W e n n  wi r  

n u n  diese  A n n a h m e  zu r  E r k l ~ r u n g  de r  S~gomi lz  h e r a n z i e h e n  df i r fen,  so 

i s t  a u c h  d e n k b a r ,  da~  die  a m y l o i d o g e n e n  Stof~e, die in  e i n e m  n i c h t  so 

k o n z e n t r i e r t e n  Z u s t a n d e  aus  d e m  Sinus  f o r t g e s c h a f f t  w u r d e n ,  n a c h  d e n  

M i l z k n S t c h e n  zu  b e f g r d e r t  w e r d e n  u n d  e r s t  dor t ,  u n d  z w a r  in  d e n  R e t i -  

c u l u m f a s e r n ,  zu r  F ~ l l u n g  k o m m e n ,  w o d u r c h  d i e  S~gomi lz  e n t s t e h e n  

wfirde .  
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