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D~ber das pathologisch-anatomische Ergebnis umfangreicher Digt- 
versuche am Hund haben wir bereits ausffihrlich berichtet *. Die vor- 
liegende Arbeit befa~t sich mit dem Hauptergebnis unserer Fiitterungs- 
versuche, der expcrimentell erzeugten Osteodystrolohia fibrosa. 

Das Krankheitsbild der sog. ,,Ostitis fibrosa" des Menschen trit~ 
ldinisch in verschiedenen Formen in Erscheinung. Man unterscheidet 
1. die Ost~itis deformans (Paget), 2. die generMisierte Ostitis fibrosa 
mit  Tumoren und Cysten (yon Rec~linghausen) und 3. die Ostitis fibrosa 
locMisata. Diesen verschiedenen klinisehen Bildern entsprechen auch 
unterschiedliche loathologisch-anatomische Befunde. I m  Jahre 1926 hat 
Christeller 7 gezeigt, dM~ die Erscheinungsformen der sog. ,,Ostitis fibrosa" 
yore histologischen Standpunkt  aus unter einheitlichen Gesichtspunk~e~l 
als ,,Osteodystrophia fibrosa" zusammengefaBt werden kSnnen. Er  trennte 
zun/~chst die porotischen yon den sklerotischen Formen. Als Untergruppen 
dieser beider~ Typen nannte er die hyperostotisehen Erkrankungen im 
Gegensatz zu den hypostotischen, je nachdem die Knochenmenge in toto 
vermehrt  oder vermindert  ist. Die Pagetsche Erkrankung stel]t demnach 
circe adulte, generMisierte, hyperostotisch-porotische Osteodystrophia 
fibrosa dar, wghrend die von Reclclinghausensche Krankheit  Ms eine gene- 
rMisierte porotische Form, die mit  Tumor- und Cystenbildung einhergeht, 
~ufzufassen ist. Christeller s hat  ferner nachgewiesen, dM~ die Osteo- 
dystrophia fibrosa eine Knochenerkrankung ist, die auch im Tierreich 
vorkommt.  Er  beobachtete F/~lle beim Flul3pferd und Stachelschweim 
Weiterhin rechnet er die yon Fox s BUS dem Zoologischen Garten yon 

* Die Arbeiten wurden unterstfitzt durch Mittel des John C. and Edward 
Coleman-MemoriM-Fund, der Carnegie-Corporation, der Research-Commission of 
the American DentM Association und der CMifornia State Dent.~l Association. 
Die Versuehe wurden im Januar 1930 abgeschlossen. 

* J. amer. dent. Assoc. Febr. 1931. 
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Philadelphia besehriebenen sog. Osteosarkome bei Isabellgazelle und 
Opossum zur hyperostogiseh-porotisehen Form der Osteodystrophia fibr0sa. 
Die Krfisehkrankheig der Pferde, die Sehn/iffelkrankheit der Sehweine 
sowie eine Beihe yon Skeleterkrankungen der Affen, die man frfiher 
als Raehitis angesehen hat, geh6ren ebenfalls zur Osteodystrophia 
fibrcsa. Aueh beim Hund kommt, wie H a t e r  11 und Weber 27 gezeigt haben, 
diese Erkrankung vor. 

Bezfiglieh der Ursaehe der Osteodystrophia Iibrosa finden sieh im 
Sehrifgtum weehselnde Angaben und mehrere Theorien. In  manehen 
F/~llei1 beim Mensehen liegt offenbar eine Funktionsst6rung der Epithel- 
k6rperehen vor, wie besonders aus den Arbeiten yon Gold lo hervorgeht, denn 
wiederholt komltett adenomartige Gesehwiilste der Epithelk6rperehen 
beobaehtet werden, die auf eine vermehrte T/~tigkeit dieser irmersekre- 
torisehen Drfise hindeuten. Andererseigs wurder~ mehrfaeh F/ille besehrie- 
ben, bei denett an den Epithelk6rperehen keil~ pathologiseher Befund 
erhoben werden konnte. Borchard ~ erkl/~rge deswegen in einer Aus- 
spraehebemerkung zu einem Vortrag yon T a u r i t  25, dab man mit der 
Herausnahme der Epithelk6rperehen yon ehirurgiseher Seite aus heute 
zurtiekhMtend sei. Weitere Theorien besehuldigen St6rungen anderer 
Drfisen mit innerer Sekretion, ferner traumatisehe Einflfisse, venSse 
Stauung und sehlieglieh ganz allgemein StSrungen in der Ern/~hrung. 
Weber 27 hat zu zeigen versucht, dab bei allen dieserl Theorien die Ent- 
stehung des Krankheitsbildes am Knoehen im Grunde auf eine chronisehe 
Stoffweehselst6rung zurfiekzufiihren ist. Die Osteodystrophia fibrosa 
stellt eine ,,Osteopathie" dar. Er  bezeichnete sic als ,,Osteose", wobei 
das die primate Ursaehe kennzeiehnende ]3eiwort noeh aussteht. Es ist 
durehaus denkbar, da[3 dutch urspriinglieh untersehiedliehe urs/~ehliehe 
Einzelheiten eine grunds~tzlieh einheitliche StoffwechselstSrung entstehen 
kann. Dann w/ire die Osteodystrophia Iibrosa streng urs/~chlieh betraeh- 
Let zwar unmittelbarer Ausdruck einer ganz bestimmten Stoffweehsel- 
st6rung, deren jeweilige En~stehungsursaehe aber wiederum yon Fall zu 
Fall zu bestimmen w/ire, um etwa eine rationelle Behandlung durehfiihren 
zu k6nnen. 

Ftir die Frage der experimentellen Erzeugung der Osteodystrophia 
fibrosa ergibt sieh aus diesen grunds/~tzliehen ~berlegungen, dab es ver- 
mutlich mehrere Wege geben dfirfte, um auf dem Umwege fiber die ehro- 
nisehe Stoffweehselst6rung das Knoehenbild der Osteodystrophia fibrosa 
zu erzeugen. So gelang es S i e g m u n d  ~s dureh traumatisehe Einflfisse 
am Kiefer, um die Zahnwurzel herum, den , ,Symptomenkomplex" der 
Osteodystrophia fibrosa zu gewinnen. Er  sehlieBt aus seinen Versuehen, 
dab dieser Komplex immer dort entstehen kann, wo Knoehengewebe 
zur Aufl6sung kommt. Neuerdings berichteten Ja f f ee  und Bodanslcy 12, 13, 
dab es ihnen gelungen sei, dureh Einspritzung yon Epithelk6rperehen- 
hormon beim Meersehweinehen und beim Hund eine sog. ,,Ostitis fibrosa 

49* 
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eystica" zu erzeugen. Damit seheint eine Best/~tigung der Theorie 
yon der Hyperfunktion der Epithelk6rperehen erbraeht zu sein. Naeh 
Christeller 7 gehSrt die yon Mellanby 16 dureh Erni~hrang an Hunden er- 
zeugte ,,Rachitis" inWirkliehkeit zur Gruppe der Osteodystrophia fibrosa. 

Damit kommen wit zur Frage der experimentellen Erzeugung der 
Osteodystrophia fibrosa dureh Ern/~hrungseinfltisse. ])as spontane Vor- 
kommen dieser Erkrankung beim Haustier und bei den Tieren in Zoolo- 
gisehen G/~rten deutet in erster Linie auf eine unzweekm/~Bige Ern/~hrung 
hin, denn die Tiere miissen in der Gefangensehaft - -  im Gegensatz zum 
Leben in der Freiheit - -  wohl oder tibel das fressen, was ihnen der Menseh 
vorsetzt. Unsere eigenen Ffitterungsversuehe an Hunden braehten eine 
Best/~tigung der Theorie, naeh weleher die spontane Entstehung der 
Osteodystrophia fibrosa - -  wenigstens beim Hund - -  auf einen N/ihr- 
sehaden zuriiekgefiihrt werden kann. 

In  der Absieht, experimentell eine Paradentose* zu erzeugen, wurden 
an der kalifornisehen Staatsuniversit/~t, San Francisco, Ffitterungs- 
versuehe, unter anderen Tieren aueh an Hunden, angestellt. Als Tell 
einer gr6geren Versuehsreihe wurde eine Gruppe von Hunden mit einer 
kalkarmen und Vitamin D-freien Nahrung aufgezogen. Die pathologiseh- 
anatomische Untersuchung dieser Tiere ergab, dab als Folge dieser 
Erns eine generalisierte Osteodystrophia fibrosa mit Sehein- 
gesehwiilsten und Cysten am Kiefer entstanden war. 

I .  Die Methodilc des Fiitterungsversuehes. 

Es handelte sieh um Verftitterung einer sog. ,,gereinigten Kost" 
(purified diet), deren chemisehe Zusammensetzung bekannt ist. Dadureh 
diirfte es m6glieh sein, die Versuche naeh Belieben mit gleiehem Ergebnis 
zu wiederholen. Die Gruppe der hier zu bespreehenden mit kalkarmer 
und Vitamin D-freier Dis ern/~hrten I-Iunde wurde mit einer yon Frau 
Dr. A. F. Morgan ausgearbeiteten Nahrung (Di~t l la)  gefiittert, deren 
ehemisehe Zusammensetzung aus Tabelle l hervorgeht. 

Tabelle 1. Digit 11a. Zusammensetzung der Kost mit niedrigen Calciumwerten und 
v6Uigem Fehlen yon Vitamin D pro Kilogramm KSrpergewieht. 

Casein . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . .  19,2 g 
Zueker . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . .  21,3 ,, 
Here . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . .  0,6 ,, 
Citronens~ft . . . . . . . . . . . . . . . . . .  3,0, 
Agar . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . .  0,4,, 
SMzmisehung mit niedrigen Ca-Werten (Tabelle 2) . . 1,5 ,, 
Criseo ** . . . . . . . . . . . . . . . . . . . .  2,4 ,, 
Butteriett . . . . . . . . . . . . . . . . . . .  3,6 ,, 

* Uber die Beziehungen der pathologisch-~natomisehen Ergebnisse der Ffitte- 
rungsversuche zum Paradentoseproblem hat Becks in Fachzeitschriften gesondert 
beriehtet. 

** Criseo ist ein in Amerika viel gebrauchtes, synthetisches Fett, das keine 
Vit~mine enth~lt. 
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Das in  Tabelle 1 angeffihrte Salzgemisch wurde naeh dem Vorgang yon  
Osborne, Mendel  und  Parl~ 18 entsprechend der Tabelle 2 zubereitet .  

Tabelle 2. Zusammensetzung des Salzgemisches liar die Icalkarme Kost. 
MgC03 . . . . . . . .  48,4 g 
~T~2CO 3 . . . . . . .  68,4 ,, 
K~COs . . . . . . .  241,0 ,, 
H3PO 4 . . . . . . .  117,0 ,, oder 137,6 ccm einer 85~ H3PO 4 
HC1 . . . . . . . . .  53,4 . . . .  148,3 . . . .  36~ HC1 
H2SO ~ . . . . . . .  9,2 . . . .  9,6 . . . .  95~ H~SO 4 
Citronens~ure -- H20 . 53,0 ,, 
Eisencitrat ~ 11/2 H20 . 6,34 ,, 
KI . . . . . . . . .  0,020 ,, 
MnSQ . . . . . .  . 0,079 ,, 
~NaF . . . . . . . .  0,248 ,, 
K2A12(S04) 4 . . . . .  0,0245 ,, 

Die zu diesem Versuch verwendeten Hunde  gehSrten der Rasse nach 
zu den Foxter r ie rn  u n d  Settern.  Sie wurden  in  e inem gut  geliifteten 
Tierhaus gehal ten u n d  ha t t en  t~glich Gelegenheit, ira Fre ien  herum- 
zulaufen. Die Jahreszeit ,  in  der die Ffi t terungsversuche vorgenommen 
wurden, ist im einzelnen in  unserer  eingangs erw~hnten amerikanischen 
Arbei t  angegeben. Da der Win te r  in  Kal i fornien  nu r  verh~ltnismiiBig kurz 
ist und  nicht  so dunkel  wie in  Deutschlands  Brei tengraden,  k a n n  gesagt 
werden, dab alle Tiere reichlich der Sonnenbes t rah lung  ausgesetzt waren. 

I m  ganzer~ wurden  11 Hunde  mi t  dieser ka lkarmen Nahrung  geftittert. 
Hiervon  gingen w~hrend des Versuches 7 an einer in t e rkur ren ten  Er- 
k rankung  (5~ephritis, Broncholoneumonie) zugrunde.  Es blieben demnach 

t I u n d e  fibrig, welche die Versuchsnummern  59, 60, 76 u n d  83 t rugen.  
Diese 4 nach Beendigung des Versuches getSteten Tiere stellen die Vertreter 
dieser Versuchsgruppe dar. Die an  diesen 4 Tieren erhobenen patho-  
logisch-anatomischen Befunde haben  ergeben, dab die Ver~nderungen 
am Knochensys tem bei diesen H u n d e n  f ibereinst immen und  gegenfiber 
den mit  normalem Salzgemisch erni~hrten Vergleichstieren eine in  sich 
gesehlossene Einhei t  bilden. 

Nach Ablauf  der Stillzeit, deren Li~nge durchschni t t l ich ~uf 6 Wochen 
zu berechnen ist, wurde mit  den eigentl ichen Fi i t te rungsversuchen 
begonnen.  Die Bauer  des Versuches ist, ftir jedes Tier gesondert,  in  
Tabelle 3 angegeben. 

Tabelle 3. Die Dauer des Fi'~tterungsversuche8 mit Icallcarmer und Vitamin D-/reier 
Kost in Monaten. 

I-Iund Nr . . . .  59 60 62* 76** 83 85* 
Mon~5~ . . . . . .  41/3 51/4 11/2 3 81/2 7 

* An interkurrenter Erkrunkung gestorben. 
** D~ sich der Gesundheitszustand dieses ttundes wiihrend dieser Zeit dauernd 

verschlechterte, wurde die ](ost l l a  nach 3 Mon~ten abgesetzt und dem Futter 
Vitamin D zugegeben. Mit dieser abge~nderten Kos~, die mit Di~t 11 bezeichnet 
wurde, ist er dann 3 weitere Monate gefiittert worden, eheer  getStet wurde. 
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Es war unser Bestreben, als einzige Vergnderliche die Nahrungin diesen 
Ernghrungsversuch einzusetzen und alle anderen st6renden Variablen 
m6gliehst auszusehalten. Aus diesem Grunde k6nnen die vor Beendigung 
des Versuehes an einer interkurrenten Erkrankung gestorbenen Tiere 
nioht mit  den yon uns am Ende des Versuches getOteten in ParalMe 
gesetzt werden, weil eine zum Tode ftihrende Erkrankung gewit} ein 

Abb.  1. Ninorpelknochengrenze tier l~ippe. St6rung" in  tier t~norpeIeri)ffnungszone, 
Blutungen.  SubchondrM: Fibr6ses Gewebe,  :Riesenzellen, Neub,~u yon f ibroblas t i schem 
Knochen .  t{un4  60. Pr~p.  178~ C, Par lodion,  t t f~matoxyHn-Eosin,  Lei tz :  Obj. lb .  Ok. 4real. 

K a m e r a l ~ n g e  ~9 cm. Vergr .  34 : 1. 

Umstand ist, der den Ablauf des Versuches st6rend beeinfluBt. Von 
den 7 gestorbenen Tieren mul3ten 5 yon tier pathologisch-anatomischen 
Auswertung g~nzlich ausgeschlossen werden, weil sie in Mlzu kurzer 
Zeit nach Beginn des F/itterungsversuches starben, ehe die Ernghrung 
EinfluB auf das Knochensystem h~tte gewinnen k6nnen. 2 yon den 
7 gestorbenen Hunden befanden sich vor Beginn der zum Tode fiihrenden 
Erkr~nkung bereits lgngere Zeit im Versuch. Um die Wirkung der inter- 
kurrenten Erkrankung auf das durch die kMkarme und Vitamin D-freie 
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Kost bereits beeinfluBte Knochensystem zeigen zu k6nnen, sollen diese 
beiden Tiere, welehe die Versuehsnummern 62 und 85 trugen, anhangs- 
weise erw/~hnt werden. Wie erwartet, weiehen die pathologisehen Ver- 
/mderungen, die an diesen beide~l Tieren erhoben wurden, yon denjenigen 
ab, die an den Vertretern beobaehtet werden konnten. 

Abb .  2. Typ i sches  Bi ld  der  O s t e o d y s g r o p h i a  f ib rosa ,  l~echter  :Radius.  Gebie t  subchonch 'a l  
der  d i s t a l en  E p i p h y s e n p l a t t e ,  aul~en. :g:norpelreste,  d ich tes  f ibrSses Gewebe ( f ibrom/ihnl ich) ,  
:Riesenzellen, I n se ln  n e u g e b i l d e t e n  f i b r o b l a s t i s c h e n  Osteoids  n n d  F a s e r k n o e h e n .  ~ Iund  60. 
Pr~4o. 1785 A, P a r l o d i o n ,  t t ~ m a t o x y l i n - E o s i n .  I~eitz: Obj .  l b .  Ok. 4real .  K a m e r a l a n g e  

49 cm.  Yergr .  34 : 1. 

2. Die Befunde am Knochensystem * 

Beziiglich der an den einzelnen Knochen jedes Tieres gesondert 
erhobenen ]3efunde sei auf die Darstellung in unserer gemeinsamen 
amerikanisehen Arbeit verwiesen. Die Ver/~nderungen waren bei den 
Tieren 59, 60, 76 und 83 derart tibereinstimmend, dab sie bier der K/irze 
wegen zusammenfassend besprochen werden sollen. 

�9 Das allgemeine Knochensystem und die knScherne L~byrinthkapsel sowie 
die inneren Organe wurden yon Weber, der Alveolarknoehen einsehlieBlieh der 
Z~ihne yon Becks untersucht. 
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a) Allgemeines Knochensystem. 
1. Knorpelknochengrenze der l~ippen, In  den Knorpel  ziehen Gef/~ge hinein, 

wodurch es innerhMb des Knorpels zu l~ohlraumbildung gekommen ist ;  doeh hat 
nine Xnoehenbi ldung in diesen tggnmen nicht  s tat tgefunden.  Die Knorpellinie ist 
in  der Mehrzahl der Falle gebogen, die Anordnung der Xnorpelsgulen gestSrt. 
Der Knorpel  ist vielfach unregelmg$ig erSffnet (Abb. 1). DasMark der subchondrMen 
Zone besteht  tells aus Geriistmark, tells aus einem ziemlich derben faserigen Ge- 
webe, in dem vereinzelt  :Blutungen nachweisb~r sind. Es i inden sich massenhaft  
lgiesenzellen und  daneben 0steoblas ten in P~eihen. Auf die zum Tell unregelmg$ig 

Abb. 3. l%echte Ulna, Gebiet subchondral tier Epiphysenlinie, auften unter dem Periost. 
Hyaline Inseln, sehr derbes fibr5ses Gewebe, Riesenzellen, Nenbildung yon Faserknochen 
in Form Yon fibroblastischem Osteoid. t tund 59. Pr~p. 1770 A. Parlodion, H~.matoxylin- 

Eosin. Leitz: Apochrom. 16mm. Ok. 4real. Kameralgnge 44era. Yergr. 85 : 1. 

gelagerten Knorpelreste ist neuer Knochen abgelagert, der ~us feinfaserigen Ge- 
bilden besteht  und  stellenweise noch als Osteoid in Erscheinung t r i t t .  

2. Anch an  der Aul~enseite tier Knorpelknochengrenze der Riploen wie ~uch 
der langen RShrenknoehen neben Abbau- ansgedehnte Anbauvorg~nge. Hier 
nach dem Knorpel  zu auSen ein dichtes faseriges Gewebe, in dem eine Un- 
menge yon l%iesenzellen liegen (Abb. 2). UnterhMb des Knorpels eine zusammen- 
hgngende Rinde nieht  vorhanden.  S tar t  dessen bier zahlreiche kleine Inseln ~us 
Faserknoehen, die zum Tell noch aus Osteoid bestehen. Zwischen dem dichten 
fibrOsen Gewebe ha t  an  m~nchen Stellen nine Vermehrung und  hyMine Umw~nd- 
lung der Intereel]ularsubstanz s ta t tgefunden (Abb. 3). Diese hyalinen Gebiete 
sind kernarm und f~rben sich mi t  Eosin eigentiimlich hellrot. Sin sind als Vor- 
stufe des Faserknoehens anzusehen. Dieser neugebildete, wenn auch zum Tell noeh 
unfertige Faserknochen, wird inself6rmig in l%esorptionsl~icken, die in dem bereits 
vorher  gebildeten Knochen  ents tanden sind, eingebaut.  Der neue Xnochen  ist 
dutch  eine blaue Kitt l inie,  deren Konkav i ta ten  nach aul3en gerichtet  sind, yon 
dem ~lteren Knochen  abgesetzt. Un te r  dem Periost vielfaeh Blutungen.  
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_~bb. 4. Radius.  Rinde  1rater dem Periost .  Resorpt ion  tier urspr i ingl ichen Rinde.  
Neubau  yon  Faserknochen  (siehe Ki t t l in ie)  m i t  osteoidem Saum nach  dem Periosf5 zu. 
H a n d  83. Prhp.  3009/4. Par lodion.  ~Ihmatoxyl in-Eos in .  ]~eitz: Apochrom.  1 6 r a m .  

Ok. 8real. K a m e r a l ~ n g e  38 era. Verge. 1 4 7 : 1 .  

2rbb. 5. OsLeodystrophia f ibrosa im  Mark des Sch~deldaches. U m w a n d l u n g  des ursprfing- 
l ichen F e t t m a r k e s  in fibrSses Mark.  t t iesenzellen. Inse ln  f ibroblast ischeu Osteoids und  
Faserkuochens.  Oben (dlmkel):  T a b u l a  ex te rna .  H u n d  59. Pr/t!o. 1772 B. Par lodion.  

I-[Smatoxylin-Eosin.  Lei tz :  Obj. lb .  Ok, 8real. K a m e r a l a n g e  31 cm. Verg. 42 : 1. 
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3. Die U n t e r s u c h u n g  y o n  Q u e r s c h n i t t e n  d u t c h  die D i a p h y s e n  der  l angen  l%6hren- 
k n o c h e n  zeigt,  dal~ der  groBe M a r k r a u m  m i t  Yet t-  u n d  L y m p h o i d m a r k ,  in  we lchem 

Abb. 6. Brauner Tttmor inl Bereieh tier Molaren des Unterkiefers. Idund 60. Pr~ip. 1795. 
Ungef~rbtes Priipa.ra~ bei ann~hernd n~tiirlicher GrSl~e. 

Abb. 7. Typische Osteodystrophi~ fibrosa im Alveotars Gebiet tier Pr~mol~ren. 
Vollst'~ndiger Schwund des ursp~finglichen Alveolarknochens, Faserm~rk, Riesenzellen, 
unre~elmhl~ige Neubildung yon fibrobI~stischen Osteoidbatkchen und Faserknochen. 

t t und  60. Pr~p. 1795. Parlodion. H~matoxylin-Eosin.  Leitz: Summer  120. 
Kamer~l~nge 65 cm. Schw~che VergrSBerung. 

m i t  A u s n a h m e  y o n  t I u n d  59 B l u t u n g e n  zu s ehen  s ind,  gefiillt ist.  Der  K n o c h e n  
der  R inde  i s t  du rchweg  y o n  l%esorptionen aufgelocker t .  I n  den  t toh l r~ iumen 
f inder  s ich tel ls  Ger t i s tmark ,  teils f ibrSses Mark ,  in  we lchem l%iesenzellen gelegen 
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sind. Die Wandauskleidung der l~esorptionsr~ume ~r~gt ein sehmales Osteoid, 
das, mit  Osteoblasten bedeekt, yon dem umgebenden Knochen dureh eine Kitt-  
linie abgesetzt ist. Es gehen also lebhafte Abbau- und Anbauvorg~nge neben- 
einander her. 

6. Die ~ugere Oberflgehe der Diaphysen der Rinde der langen ROhrenknochen 
stellenweise angenagt. In  den I~esorptionsliicken, umgeben yon Fasergewebe, 

Abb. 8. Interalveolarknoehen. Typisches Bild tier Osteodystrophia fibrosa (brauncr Tmnor, 
intra-ossOse Ep~lis). Gerfistmark, Fasermark, Neubildung yon Inseln fibroblastisehen 
Osteoids lind Faserknochen, Riesenzellen, blutgefiillter meseneh3~naler Schwamm. De~' 
11rspri~ngliche Alveolarknochen ist vollst~ndig geschw~mden lind dm'ch neugebildetes 
l~noehengewebe ersetzt, iChm4 76. Pr/ip. 1807. Parlodion. IIhmatoxylin-Eosin. Leitz: 

Mirkrosmnmar 26, I~ameral~nge 65 era. Ver~r. 32 : I. 

Riesenzellen. Doch haben auch Knochenneubildungsvorg/~nge stattgefunden. Der 
neugebildete, yon dem ~lteren dutch eine Kittlinie mit  nach aul3en gerichteten Kon- 
kavitgten abgesetzte Knoehen besteh* aus Faserknochen, der am /~ul]eren Rande 
vielfach noeh in einem osteoiden Vorstadium sieh befindeb (Abb: 4). An manchen 
Stellen wi~ehst der neugebildete Faserknochen T-f6rmig naeh Art  eines Faehwerk- 
baues naeh auBen vor. Dadureh kommt es zu einer osteophyt~ren Verdiekung 
des ganzen Knoehens. Die Hohlr~ume dieses l%chwerkbaues sind zwar noch nieht 
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yon einem lamellSsen Knochen ausgemauert, doch sieht man am Rande der R~ume 
zwischen den Balken Osteoblasten in Reihen angeordnet. Eine Bildung yon 
lamell0sem Knoehen finder anscheinend nicht start. Subperiostal vereinzelte 
Blutungsherde. 

5. Sch~Ldeldaeh ebenfalls aufgelockert. An einigen Stellen is~ das Mark, das im 
allgemeinen Fet tmarkist ,  zwisehen der Tabula externa undinterna bindegewebig um- 
gewandelt. Innerhalb dieser faserigen Gebiete Inseln, die anfangs wie Wirbel oder 

Abb.  9. Bfutgeft i l [ te  Pseudocys t e  i m  Pe r iodon ta l r au ln  zweier  ~s Ke ine  dureh 
la~tfeude Endothelauskleidung. In der Umgobung" tYDische Osteodystrophie fibrosa. ~Iya- 
l ine k e r n a r m e  Inse ln .  t t u n d  60. Primp, 1795. Pa, r lodion.  Hf ima toxy l in -Eos in ,  L e i t z :  

Apochrom.  16 ram.  Ok. ~]nal. Kmn~ra l~nge  23 cm.  Yergr .  4~ : 1. 

faserige Str~hnen anmuten (Abb. 5). Im Laufe der weiteren Entwicldung hat sich 
die Intercellularsubstanz zwisehen den Zellen dieser Wirbel vermehrt, so dab 
ein fibroblastisehes Osteoid entstanden ist. In  den hSheren Entwicklungsstadien 
dieses Osteoid bereits verkalkt, so dab es zur Bildung yon Faserknoehenspangen 
gekommen ist. An diesen faserknSchernen, inselartigen Formationen liegen Osteo- 
blasten in Reihen; doeh wird ein lamellSser Knochen nicht gebildet. Ferner l~iesen- 
zellen in dem fasrigen Gewebe der Umgebung, die ihre zerst0rende T/~tigkeit sowohl 
gegen den alten Knoehen des Schgdeldaches als auch gegen den neuentstandenen 
riehten. 
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b) Alveolarknochen. 
Schon an  dem Celloidinblock des ungeschni t tenen und  ungef~rbten Kiefer- 

prgparats  mi t  blogem Auge eigenttimliche Ver~nderungen siehtbar  (Abb. 6). Im 
Gebiet des Alveolarknoehens liegt um die Zahnwurzeln eine in ungd/~rbtem Zustand 
braun  erseheinende, am unentka lk ten  Pr~para t  mit  dem Messer verh/~ltnism~tBig 
leieht sehneidbare Gewebsmasse. Die mikroskopisehe Untersuehung dieser tumor- 
ar t igen Bildungen ergibt schon bei schwacher Vergr6gerung, dag von einem geord- 
ne~en Alveolarknochen niehts mehr  zu sehen ist (Abb. 7). Der zwischen 2 Z~hnen 
gelegene In terdenta lknochen dnrch Resorptionsvorg~nge volls~gndig geschwunden; 
an  seine Stelle ein neues Knochengewebe getreten. Dadurch kam es lfliniseh zu einer 
Lockerung der Z/~hne, well der ursprtingliche Hal teappara t  zerst6rt war. Die Unter-  
suehung des neugebilde~en Gewebes ergibt : Inmi~ten einer diehten faserigen Gewebs- 
masse zahllose ~m Sehni~t wie ;[nseln erseheinende Spangen yon Faserknoehen. 

~bb. 10. Alveolar~ortsatz cles Unterkiefers. Osteodystrophia fibrosa. Blutgefiillter mesen- 
eh~maler Sehwamm versteift dureh nmlgebildeten Faserknochen. t tund 60. Pr~p. ] 795. 
Parlodion. tthmatox.adin-Eosin. Leitz: Obj. 16 ram, Ok. 4mal. Kameral~nge 33 era. 

Vergr. 63 : 1. 

Dieser stellenweise noeh nieht  v611ig verkalkt  (Abb. 8 und  9). Dadurch kommt  
es zur Bildung hyaliner kernarmer  Inseln. die sich mi t  Eosin hellrot f~rben. An 
diese sind zahlre~che, in zar tem l~aserwerk gelegene 1%iesenzetlen und  Osteoblasten 
angelagert. Die Riesenzellen liegen oft in f6rmlichen Nestern beieinander. Die 
Maschen dieses schwammart igen Gewebes mit  faserigem Mark und  Blur erffillt. Die 
grebe Menge des Blutes bedingt die makroskopisch sichtbare braune Farbe  dieser 
gew~chsartigen Bildung. Das Blu~ finder sich frei zwischen den B/~lkchen (Abb. 10). 
Inmi t t en  dieses blu~gefiillten Schwammes, dessen Skelet aus den faserknSchernen 
Spangen gebildet wird, sind zahlreiche Hohlraume gelegen (Abb. 11), deren Wand 
zwar mehrfach eine fortlaufende Endothelauskleidung erkennen 1/~gt; man  ha t  aber 
doch im allgemeinen den Eindruck,  als ob alle diese blutgefiillten R~ume wie die 
LScher eines Schwammes mite inander  in Verbindung stiinden. Auch ergieBt 
sich das Blur an  vielen Stellen frei, ohne t rennendes  Endothel ,  in die fibr6se Um- 
gebung. Es handel t  sieh also nicht  um eehte Cys~en, sondern um sog. falsche 
oder Pseudocysten. Ihre  En ts tehung  aus gef~Bbildenden Teilen l~Bt sich deutlich 
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erkennen. -- Im Bereieh der Molaren haben Abbauvorg~nge vielfaeh zu einer 
Zerst6rung der Zahnwurzel bis welt in das Dentin hinein gefiihrt. In  die ent- 
standene Liieke ist naehtrgglieh das faserknScherne,"ischwammartige Gewebe 
vorgeriiekt (Abb. 12). 

Abb. ii. Alveolarfortsatz im Bereieh der .~Iolaren des Unterkielers. Typisehe Osteo- 
dystrophia fibrosa (Scheingew~tchs), intraossbse El)ulis): ]~iesenzellen, fibr6sesIVfark, Neu- 
bil4ung -con fibroblastischem Osteoid, Faserknoehen, bhltgeffillter Schwamm, Pseudo- 
eysten. IItlntl 59. Pr~]). 1778. Parlodion. Hhmatoxylin-Eosin. Leitz: hiikrosummar 42. 

KameralSnge 75 era. Vergr. 18,7 : I. 

c) LabyrinthkapseI. 
Die Ver~nderungen der Labyrinthkapsel werden im Zusammenhang bereits an 

anderer Stelle verSffentlicht (Weber31*). Der Knochen der L~byrinthkapsel ist 
stark aufgeloekert. In den Hohlr~umen liegt Geriistmark, Fasermark und Riesen- 

* Uber die Bedeutung der an der Labyrinthkapsel erzeugten pathologischen 
Verg~nderungen ftir das Problem der experimentellen Otosklerose ist yon Weber 29, 30 
in Faehzeitschriften berichtet worden. 
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zelten. An der Wandung der dt~rch die I~eSorption entsgandenen l~/iume als Wand- 
auskleidung osteoide, yon Osteoblgstenketten beldeidete S/~ume. h i  der weigeren 
Umgebung der kn6ehernen Lubyrinthkapse! konnte bei einem Hund (Nr. 60) ein 

Abb .  12. "vVurzel eines u n t e r e n  5 '[olaren m i t  h o c h g r a d i g e r  R e s o r p t i o n  des Zemen t s  u n d  
DenMns. l~iesenzellen, jnnges  m e s e n c h y m a l e s  Gewebe,  f ibrSses Mark ,  Inse ln  f ib rob las t i -  
schen Osteoids und Faserknoehens. Typisehe Osteodystrophia fibrosa, Teilbild eines Schein- 
g'ew/~ehses (resorptive Neubildung). ttnn4 83. Prgp. 2027. Parlodion. Itgma.toxylin- 

Eosin. I~eitz: Apochrom. 16 ram. Ok. 4real. ]Kameral~nge 80 era. Vergr. 153 : 1. 

Befund erhoben werden, der besondere Beachtung verdient (Abb. 13) : Das normaler- 
weise vorhandene Lymphoidmark ist hier in ein fasriges Gewebe umgewandelt. 
Darin Iiege~ Inseln yon fibroMas~ischem Osteoid nnd l~aserknochen, die yon Osteo- 
btastenketten ums~umt sind. Man erkennt an dieser Knoehenneubildung besonders 
deu~lieh den jugendlichen Charakter dieses Knoehengewebes. LamellSser Knochen 
isg trotz der vorhandenen 0steoblas~en nichr zur Ausbildung gekommen. Riesen- 
zellen in Lacunen, die sowohl in den alten, als aueh in den neuen Knochen einge- 
broehen sind. 
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3. Die Diagnose und Differentialdiagnose der Befunde. 
Eine zusammenfassende Betrachtung der Knochenbefunde, welehe an 

den 4 mit kalkarmer und Vitamin D-freier Kost ern~hrten und dann 
getSteten Hunden (Nr. 59, 60, 76 und 83) erhoben werden konnten, ergibt, 
da~ Abbau- und Anbauvorgi~nge Hand in Hand gehen, wodureh es zu 
einem Umbau der Knochensubstanz gekommen ist. Dabei hat das 
Mark schwere Ver/~nderungen erlitten. An einigen Stellen erseheint 
es als ein zartes Gertistmark, vorwiegend aber trs es rein bindegewebigen 

Abb.  13. Typische  Osteodystrol0hia fibros~ im ~[ark des die L~byr in thkapse l  unlgebenden 
Knochens .  :Resorption des urspri~ng'lichen Knoehens ,  fibrSses Gewebe, Inse ln  neugebi ldeten 
Osteoids u n d  Faserknochens.  H u n d  60. Prhp.  1789/85. P~rlodion. H a m a t o x y l i n - E o s i m  

Lei tz :  Obj. lb .  Ok. 4real. I t :ameral~nge 58 cm. Vergr.  40 : 1. 

Charakter. In diesem fibrSsen Mark ist ein Faserknochen neuentstanden 
yon ~usgesprochen jugendlichem Charakter. Andererseits linden sich in 
dem faserigen Gewebe Riesenzellen (Osteoklasten), die ihre zerstSrende 
Ti~tigkeit sowohl gegen den alten als much gegen den gerade neuent- 
standenen Knochen richten. An den Grenzfl~tchen, wo der :urspriingliche 
Knochen mit dem neuen zusammenstSl~t, findet sich regelms eine 
gezackte Kittlinie, deren Konkaviti~ten nach dem neuen Knochen ge- 
richter sind. Es ist also jeweils ~uf die l~cuni~re Resorption alsba]d ein 
Neubau gefolgt. 

Besondere Beachtung verdient das Osteoid, das in allen F~llen mehr 
oder weniger breit vorh~nden ist. Noch vor einigen Jahren hs man die 
vorliegenden Knoehenver~nderungen vermutlieh als l~achitis angesehen. 
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Die neueren Ergebnisse der Knoehenpathologie haben gelehrt, dab nieht 
jede Erkrankung des Knoehens, bei der Osteoid vorkommt, ohne weiferes 
als Raehitis bezeichnet werden darf. Besondere Vorsicht ist mit der 
Diagnose ,,Raehitis" beim Tier geboten, wie Christeller 6, ~ in seinen 
grundlegenden Arbeiten gefordert hat. Dies trifft vor Mlem ftir den 
Hund zu, denn Christeller, der wohl einer der besten Kenner dieses Gebietes 
war, konnte 1926 noch sagen, dab ibm, auBer einem :Fall im Besitze 
Schmorls ,  nieht ein einziger Fallvon Raehitis beim Hund bekannt geworden 
sei. Um eine Raehitis diagnostizieren zu diirfen, ist zwar der Naehweis 
osfeoider S/~ume erforderlieh. Aber ein ausgedehnter Knoehenumbau 
und starker Abbau dureh Riesenzellen geh6rt nieht zum histologischen 
Bild der eehten Raehitis. Da bei unseren Hunden neben Osteoid starke 
Resorptionen vorhanden sind, k6nnen die Ver/~nderungen - -  trotz des 
Vorkommens yon Osteoid - -  nieht zu der Diagnose Raehitis zusammen- 
gefagt werden. 

Bei dem in unseren Fallen beobaehteten Osteoid handelt es sieh um 
ein noeh nieht vSllig verkalktes, neugebildetes Knoehengewebe. Eine 
solehe reiehliehe Knoehenneubildung sprieht - -  trotz der starken Resorp- 
tionen - -  gegen eine reine Osteoporose, an die in diesem Zusammen- 
hange zu denken w/~re. 

Es handelt sieh also bei den zur ErSrterung stehenden 4 t tunden 
weder um eine Raehitis noeh um eine reine Osteoporose, sondern um eine 
umbauende (metapo~tisehe) malaeisehe Knoehenerkrankung. Ent- 
sprechend den dutch yon Recklinghc~usen 2o aufgestellten allgemein giiltigen 
l%rderungen ftir die Diagnose der sog. ,,Ostitis fibrosa" und unter beson- 
deter Ber~cksiehtigung der histologisehen Einteilung der malacisehen 
Erkrankungen dureh Christeller, miissen die pathologiseh-anatomisehen 
Knochenver~nderungen in die grol3e Gruppe der,,Osteodysgrophia Iibros~" 
eingereiht werden. 

Es fragt sieh, zu welcher Untergruppe der yon Christeller als Osteo- 
dystrophia fibrosa ganz allgemein zusammengefal3ten Knoehenerkran- 
kungen gehSren dig an diesen Hunden experimentell hervorgerufenen 
Vergnderungen im einzelnen ? U m  diese Frage beantworten zu k6nnen, 
ist es notwendig, die gesamten am Knoehensystem festgestellten Vor- 
ggnge zur tleurteilung heranzuziehen. Das allgemeine Skeletsystem ist 
im Sinne einer generalisierten Osteodystrophia fibrosa befallen, und 
zwar in einer porotischen Form. Meist handelt es sieh dabei um einen 
hypostotisehen Typ, da der Abbau den Anbau tiberwiegt. Nut  an einigen 
Stellen kSnnte man yon einer Beteiligung im Sinne einer hyperostotisehen 
Form spreehen. Die Ver/~nderungen an den Labyrinthkapseln erwiesen 
sieh durehweg Ms hypostotisch-porotische Formen der Osteodystrophia 
fibrosa. 

Von ganz besonderer Wiehtigkeit fiir die Diagnose sind die an den 
Kiefern der Versuehstiere beobaehtetenVer~nderungen. Der ursprtingliche 

Virehows Arehiv .  Bd. 283. 50 
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Alveolarlmoehen ist vor allem im :Bereich der interdentalen Septen 
vollstgndig geschwunden. An seine Stelle ist eine gewgchsartige Neu- 
bildung getreten, die mehr Raum beansprucht als der ehemalige Knochen. 
Die Vergnderung ist nichg scharf abgegrenzt, sondern hut die Kiefer- 
knoehen diffus ergriffen. Mart k6nnte bezfiglich der Kiefer geradezu yon 
einer lokalen hyperostotisch-porotischen Form der Osteodystrophia fibrosa 
spreehen. I)ie Eigenart dieses Gewebes bereehtigt jedoch zu einer noch 
besgimmteren Auffassung fiber die Natur dieser Gebilde. 

Wie aus einem gfickblick auf die Befunde hcrvorgeht, zeigen die Kiefer 
der 4 Hunde (Nr. 59, 60, 76 und 83) ein Bild, wie es sowohl Ifir die Diagnose 
als auch ffir das Problem der Osteodystrophia fibrosa fiberhaulot yon Be- 
deutung ist. DDer gewgohsartige neugebildete Knoehen besteht teils aus 
fibroblastischem Osteoid, teils aus Faserknochen, der im Sehnitt ill 
Inselform erscheint und rgumlich betrachtet wie das Gerfist eines ver- 
kalkten Schwammes zusammenhgngt. Die Hohlrgume dieses Schwam- 
mes oder Netzes sind mit loekerem Gerfistmark, racist jedoeh n i t  dichtcm 
faserigerL Gewebe erffillt, das stellenweise pral! mit retch Blutk6rperchen 
vollgestopft ist. l~erner finden sich Cysten, die ebenfalls untereinander 
in Verbindung stehen und im Schnitt nicht in jedem Falle eine dutch 
laufende Endothelauskleidung aufweisen. Sic wurden daher als Pseudo- 
eysten angesproehen. Offenbar stehen sic in nahen Beziehungen zu dan 
I~iesenzellen und den dadurch verursaehten Resorptionsvorggngen. 
W e b e r  27 hut an einem spontanen. Full am Hund, weleher diesen durok 
Ernghrung experimentell erzeugten weitgehend glich, die Frage der 
Cysten und ihrer Entstehungsweise er6rtert, so dug hier nicht emeut 
darauf eingegangen zu werden braucht. Jedenfalls ist ein Zusammen- 
hung mit gefgSbildenden ~esenchymzellen ffir die Entwieklung der 
Pseudocysgen sehr wahrscheinlieh. Es handelt sich also bei dieser eigen- 
artig braungefgrbten Neubildung um einen unter den Bilde der Osteo- 
dystrophia fibrosa auftretenden experimentell erzeugten sog. ,,brauncn 
Tumor", welcher als Pseudotumor anzusehen und im Sinne L u b a r s e h s  15 

als resorptive Neubildung aufzufassen ist. 
Unter Berficksichtigung der gesamten Befunde am Knochea ist fiber 

die DDiagnose folgendes zu sagen: Am allgemeinen Skeletsysgem liegt eine 
generalisierte vorwiegend hypostotisch-porotische Form der Osteo- 
dystrophia fibrosa vor. Betrachtet man die histologische Klassifikation 
Ch r i s t e l l e r s  6, so finder sieh unter ,,Osteodystrophia fibrosa" eine hyp- 
ostotisch-loorotisehe Untergruppe, die cr mit einem Fragezeiehen ver- 
sehcn als ,,experimentelle Formen" eingesetzt hut. An dieser Stelle 
m6chten wit den gr6gten Teil unserer Befunde einordnen. I)urch das 
pathologiseh-anatomische Ergebnis unserer Ffitterungsversuehe lgl~t sich 
die in dem Schema vorhandene Lficke ausffillen. I)a gleiehzeitig mit 
der generalisierten Erkrankung scheingewgehsartige Bildungen und Cysten 
im Bereich der Kieferknochen in Erscheinung traten, so handelt as 



beim Hund mit  Pseudotumor- und Cystenbildung am Kiefer. 769 

sich u m  e inen  yon Recklinffhausenschel~ Tylv , d e n n  die sog. , ,Ost i t i s  f ibros~ 

yon Recklinghausen" s te l l t  n a c h  Christeller eine p o r o t i s c h e  O s t e o d y s t r o p h i ~  

f ibrosa  dar ,  die  m i t  , ,Tumor -  u n d  C y s t e n b i l d u n g "  e inhergeb t .  Es  l a u t e t  

also die D i a g n o s e  ffir  die 4 H u n d e  (Nr. 59, 60, 76 u n d  83) : Generalisie,~e 
Osteodystrophia fibrosa mit Pseudotumor- und Cystenbildung am Kiefer. 

Wie eingangs angekiindigt wurde, sollen anhangsweise 2 Hunde dieser Ver- 
suchsgrul01oe kurz Erw~hnung linden, die infolge einer dazwischenkommenden Er- 

:kbb. 1~. Alveolarfortsatz unterhalb des Foramen apleale eines ~olaren. Junges mesen- 
ehy~nales Gewebe, Fasermark, ~iesenzellen, It:uochenneubildung, zum Teil Osteoid. 
HypostotJsch-porotische Form der Osteodystrophia fibrosa (Pseudo-Osteomalacie). Hund 62. 

PrSp. 1072. Parlodion. tt~matoxylin-Eosin. Leitz: Apoehrom. 16 mm, Ok. &real. 
Kameralfinge 67~5 ore. Yergw. 129,6 : 1. 

krankung starben, ehe der Versuch abgeschlossen war. Es handett sich um die 
beiden Hunde 62 und 85. 

1. Hund 62. Das Tier ging an einer Nephritis zugrunde, naehdem es ll/e Monate 
lang mit der kalkarmen und Vitamin D-freien Kost ( l la )  gefiittert worden war. 
Der Alveolarknochen weist eine st~rke Zerst6rung durch lacunare l%esorptions- 
prozesse auf (Abb. 14). Gleiehzeitig mit dem Anbau hat  eine faserige Umwandlung 
des Markes stattgefunden und eine ]~nochenneubildung eingesetzt. Die Knochen- 
spangen werden yon Osteoid ums~umt, welches yon einer Osteoblastenkette bedeckt 
ist. Der Alveolarknoehen weist also Ver~nderungen auf, die in maneherlei Hinsicht 
jenen bei den vorher erwiihnten 4 Hunden ~hnlieh sind; doeh ist die Knoehen- 
neubi~dung und d~mit der gew~chsartige Aufbau nieht so ausgesproehen. Der 
Grund fiir dieses abwciehende Verhal6en ist wohl darin zu erblieken, d~13 dieses 
Tier s6arb, naehdem es sich erst 11/2 Monate im eigentlichen Ftitterungsversuch 
befunden hatte. Diese kurze Sparme Zeit hat offenbar nieht ~usgereicht, um eine so 
m~ehtige Neubildung am Kiefer entstehen zu lassen, wie sie bei den anderen Tieren 
beobachtet werden konnte. Oder abet d~s knochenbildende System wurde dureh 

50* 
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den Infekt in der Weise beeinflu8~, dub es die Kraft  zu st~rkeren Neubauvorggngen 
nieht aufbraehte. Die Labyrinthkapsel dieses Tieres zeig~ ges~eiger~e Ab- und 
Anb~uvorgi~nge, wobei jene tiberwiegen (Abb. 15). Breite osteoide Sgume um- 
r~hmen die Laeunen. Die Ver~nderungen haben groge Xhnliehkeit mit den bei 
den Hunden Nr. 59, 60, 76 nnd 83 beobachteten, doch ~reten die Nenbauvorg~nge 
nieht so s~ark in Erseheinung. Es handelt sieh bei dem Itund Nr. 62 ebenfalls um 
eine umbauende, malaeisehe Erkrankung, um eine generalisieI~e Osteodystrophia 
fibrosa, und zwar eine hypostotiseh-porotisehe ~'orm. Wegen des Vorhanden- 
seins besonders breiter os~eoider Sgume ist man wohl berechtigt, im Sinne 
Chris'tellers das Krankheitsbild gls Pseudo.Osteomalacie anzusprechem 

Abb. 15. ~ypostotisch-porotische Form tier OsteodystrophJ~fib~os~ (Pseuclo-OsteomMacie) 
der Labyrinthkgpsel. Breite osteoiele Shume, Abban dutch Riesenzellen. I-Iund 62, 
Prgp. 1069/55. Parlodiom ]-Igmgtoxylln-Eosin. Leitz: Apoehrom. 16 ram. Ok. 4real. 

1Km~erMhnge 58 em. Vergr. 111 : 1. 

2. Hund Nr. 85. Als dieses Tier 7 Monate mi~ der kalkarmen und Vis D- 
freien Kost gefiittert war, ging es nach l~ngerem S[echtum an einer Bronchopneu- 
monie zugrunde. Sehon die Un~ersuchung einer Epiphysenlinie zeigt, dab ein 
Knochenneub~u nieht stattgefunden ha.t, und dag lediglieh Abbauvorg~nge vet-  
liegen (Abb. 16). Die Knorpels~ulen sind auff~llig langgestreekt und unregelm~Big 
erSffner Das Mark bes~eht aus GerfisSm~rk mit darin eingel~gerten lymphoiden 
Zellen. D~zwischen vereinzelte Blutungen. An der AuBenseite der Knorpelknoehen- 
grenze zw~r Resorptionen nnd faseriges Gewebe siehtb~r, abet keinerlei Zeiehen 
yon Knoehenneubau. Rinde der langen RShrenknochen ~uSerordentlieh stark 
aufgelockert. D~s norm~le Fett-  nnd Lymphoidmark des Sehaftes, in welchem 
sieh Blutungen linden, setz~ sieh in die Res0rptionsliicken der Rinde fort (Abb. 17). 
An deren Augenseite vereinzelt l%iesenzellen, doch aueh hter jede Spur yon Neubau 
vermigt.  Unter  dem Periost Blutungen. Das Zahnsystem dieses FMles nieht unter- 
sueht. Der Knoehen der Labyrin~hkapsel stark ~ufgelockert. In  den durch die 
Resorptionen entstandenen L~icken einige Riesenzellen in einem zarten Gerilstmark, 
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in diesem augerdem vereinzelte Blutungen.  Neubau yon Knochensubstanz nicht  
feststellbar. Das hervorsteehende Kennzeichen dieses Falles das Fehlen jeglichen 
Anbaues bei vorhandenem Abbau. Das gesamte Knoehensystem der Labyrinth-  
kapsel ist dutch  lacun~re Resorl0tionen aufgelockert. I rgend eine reparat ive  Neigung 
nieht  erkennbar.  Es handel t  sich in diesem Falle um eine reine Osteoporose. Under 
Benutzung der histologisehen Klassifikation Christellers 6 ist der Fall  85 in die Gruppe 

_kbb. 16. Subchrondales Gebiet der Knorpelknochengrenze einer RipI0e. Reine Osteo- 
1)orose. Kein Aubau yon Knoehengewebe auf die Knorpelreste, viele Riesenzellen, Geriist- 
mark, Lynlphoidmark, B1utungem l:[und 85. Pr~,p. 3032. Parlodiom Hhmatoxylin-Eosin. 

Leitz: 2~pochrom. 16 ram. Ok. ~mal. Kamel'M~nge 51 era. VergT. 98 : 1. 

der , ,Osteodystrophia rareficans" einzureihen. Die bei diesem Tier beobach~eten 
Markblutungen lassen in Verbindung mit  der Osteoporose vielleieht an  eine skor- 
butische Komponente,  im histologischen Sinne, denken. 

Die pathologiseh-anatomisehe Untersuehung der beiden vor Beendigung des 
Versuehes gestorbenen Tiere ergibt, dag die Befunde sieh yon den fibrigen Tieren, 
die getStet warden, unterseheiden. W/~hrend man bei Hund  Nr. 62 daran  denken 
kSnnte, dab die Zeit yon i1/2 Monaten, in weleher e r v o r  dem Tode mi t  der Versuchs- 
kost geffittert  wurde, n ieht  ausgereicht hat,  um das volle Bild der resorpt iven Neu- 
bildung an  den Kiefern ents tehen zu lassen, fgll~s dieser Zeiffaktor bei g u n d  Nr. 85 
fort. Dieser I Iund  wurde 7 Monate lang mi t  der kalkarmen und  Vi tamin D-freien 
Kost  erni~hrt. Wi t  glauben, annehmen zu dtirfen, dab bei diesem Hund  die in~er- 
kurrente Erl~ 'ankung den Gesamtorganismus derar~ geschw~eht hat,  dab zwar 
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Abbau yon Knochen, aber kein Anbau stattfinden konnte. So lieBe sieh jedenfalls die 
Entstehung der reinen Osteoporose erkl~ren. 

In diesem Zusammenhange ist das Verhalten des lIundes 5Tr. 76 beachtenswert. 
Er wurde zuerst 3 Monate lang mit der kalkarmen und Vitamin D-freien Kost 
geffittert. Dann ling er an zu kr/inkeln und w&re wahrscheinlich gestorben. Um 
seinen Kr~ftezustand zu heben, wurde seinem Futter Vitamin D in Form yon 
Lebertran zugesetzt. Er erholte sich rasch und wurde nun 3 weitere Mon~te zwar 
k~lkarm, aber mit Vitamin D-Zusatz erniihrt. Als er nach Ablauf der 3 Monate 
get6tet wurde, ergab die Untersuchung, dM3 eine Osteodystrophia fibrosa mit 
Seheingew~ichs- und Cystenbildung am Kiefer vorlag. Das Vitamin D hat. hier 

Abb. 17. Querschnitt durch die Diaphyse des Femur. Schwere Osteoporose. Die l~esorp- 
tionsliicken sin4 mit Fettm~rk geftillt. }tund 85. Pr~ip. 3029. Parloclion. 

H~imatoxylinEosin. Leitz: lb. Ok. 4real. Kameral~nge 67 cm. Vergr. 46 : 1. 

vermutlich als Anreiz zur Knochenneubildung gewirkt, denn wenn der Hund 
nach den ersten 3 Monaten getStet worden w~ire, so h~itte sein Knochensystem 
sehr wahrscheinlich alas ~Bild einer Osteotoorose geboten, wie Hund int. 85, abet 
wohl kaum das einer Osteodytrophia fibrosa mit resorptiven Neubildungen am 
Kiefer. 

4. Die Bedeutung der pathologisch-anatomischen Versuchsergebnisse. 

Die an den 4 H u n d e n  (i~r. 59, 60, 76 und  83) unter  dem Bilde einer 

Osteodystrophie  fibrosa an den ELiefern aufget re tenen resorp t iven  iNeu- 
bi ldungen sind ffir die Frage  der En t s t ehung  einer be s t immten  F o r m  
der Epulis  beim Hunde  yon  Bedeutung.  Es  soil hier n icht  yon den 
weichen, f ibrom- oder sarkom~hnlichen Elouliden gesprochen werden, 

die dem ~ulBeren Per ios t  aufsi tzend meist  Ms ]ose Zapfen der ~ u n d -  
schle imhaut  anzuh~ngen scheinen, sondern yon  jenen  t iefen Formen,  
die sich u m  die Zahnwurzeln  he rum entwickeln,  und  die vo~  N~laton 17 
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als intraoss6se Epuliden bezeichnet worden sind. S i e g m u n d  22, 2a, R y w -  

]cind 21 u. a. haben die f3bereinstimmung dieser Epuliden (sog. Riesen- 
zellenepulis) mit der Osteodystrophia fibrosa und besonders den ,,braunen 
Tumoren" naehgewiesen. Weber 2~ hat ferner gezeigt, dab eine solehe Form 
der intraoss6sen Epulis unter dem Bilde einer Osteodystrophia fibrosa 
als brauner Tumor auch beim Hund natiirlieh vorkommt. Dureh das 
pathologiseh-anatomische Ergebnis unserer Versuehe ist der Beweis 
erbracht, dab sich diese besondere Form der intraoss6sen Epulis am Hund 
durch kalkarme und Vitamin D4reie Kost experimentell hervorrufen I/il~t. 

Aueh zur Frage der experimentellen Erzeugung der sog. braunen Tu- 
moren sei ein kurzer Beitrag gegeben. Bekanntlieh haben Lexer  14 u. a. 

versucht, diese Neubildungen im Tierversuch zu erzeugen, aber unseres 
Wissens ohne den gewfinschten Erfolg. Bei unseren Hunden hat sieh eine 
solche Bildung am Kiefer entwickelt bei gleichzeitigem Befallensein des 
iibrigen Skelets in Form einer Osteodystrophia fibrosa. DaB gerade die 
Kiefer ergriffen wurden, ist vermutlich auf die starke mechanische Reizung 
zuriiekzufiihren, die, dureh den Kauakt  verursacht, das ver/inderte 
Gewebe getroffen hat. Schon von Reclclinghausen 20 und S iegmund  22 

haben bekanntlich die braunen Tumoren als h6ehsten Ausdruck der 
osteodystrophischen Erkrankung angesehen. Diese Auffassung wird durch 
unsere Versuche bestgtigt. Wie auch immer die Befunde am Skelet- 
system waren, gerade am Kiefer konnten stets die sehwersten Ver/inde- 
rungen beobaehtet werden. Wir kommen daher zu folgender Uber- 
legung : Es w/ire denkbar, dab die Erzeugung solcher ,,brauner T u m o r e n "  
auch an irgendeiner beliebigen anderen Stelle des Skelets gelingen wfirde, 
wenn neben der chronischen Stoffwechselst6rung im Sinne einer Osteo- 
dystrophia fibrosa noeh ein starker 5rtlicher chronischer l%eiz gesetzt 
werden k6nnte. Bei aller Vorsieht im AusmaB der Folgerungen w/ire 
bier vielleicht ein Weg vorhanden, der zur experimentellen Erzeugung 
der braunen Tumoren am Skelet fiihren k6nnte. Zur Herstellung der 
Stoffwechselst6rung im Sinne einer Osteodystrophia fibrosa hat sieh 
jedenfal]s die yon uns angewandte Ern/ihrung beim Hund als brauchbar 
erwiesen. 

Das pathologiseh-anatomische Ergebnis unserer Ftitterungsversuehe 
setzt uns in den Stand, zur Frage der Entstehung der Osteodystrophia 
fibrosa - -  wenigstens soweit sie den Hund betrifft - -  Stellung nehmen 
zu k6nnen. Es ist gelungen, durch Verabreichung einer kalkarmen und 
Vitamin D-freien Kost das Knoehenbild einer Osteodystrophia fibrosa 
mit Pseudotumor- und Cystenbildung am Kiefer zu erzeugen. Die all- 
mghliehe Entstehung dieses Krankheitsbildes lggt sich wohl folgender- 
mal3en wiedergeben: Dureh die kalkarme Nahrung entsteht im Or- 
ganismus sehr wahrscheinlieh zungehst ein Kalkhunger. Wie aus der 
Methodik unseres Fiitterungsversuehes hervorgeht, kann der tledarf an 
Kalksalzen yon auBen her nieht gedeekt werden. Der Organismus greift 
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daher auf eine bereits innerhMb des K6rpers vorhandene KMkniederlage 
zurfick, auf den Knochen. Es kommt  zu KMkauflSsungsvorg~tngen, die 
sich histologisch in ausgedehnten 1%esorptionen am Knochen kund tun. 
Der /iul3erste Mangel art NahrungskMk fSrdert also offenbar den Abbau 
yon Knoehensubstanz. In  diesem Zusammenhange sei an das Ergebnis 
der Versuche Siegmund8 2~ erirmert, der fund, dab es iiberM1 doff, wo 
Knochengewebe zur Aufl6sung kommt,  zum Auftreten des Symptomen- 
komplexes der Osteodystrophia fibrosa kommen kann. 

Der larimgr dutch Kalkmangel  der Nahrung verursaehte Abban 
yon Knoehen ffihr~ nun seinersei~s offenbar zu einer lgeizung des knoehen- 
bildenden Appara{s, welehe sieh zungchst in einer Vermehrung der 
Zellen der Grundsgufe guBer~ und weiterhin in den daraus hervor- 
gegangenen Differenzierungsprodukten (Weber 27). Es kommt  zu binde- 
gewebiger Marknmwandlnng und neben dem Knochenabbau zu Neubau 
yon Knochensnbs~anz; es t reten nich~ m~r l%iesenzellen auf, sondern 
auch Osteoblasten. Unter  Einwirkung der fortbestehenden Ernghrnngs- 
stSrung fiihr~ die zweifellos vorhandene Neigung zur Reparation nicht 
zu einer Restitutio ad integrum, d .h .  nieht zur Ausbildung eines voll- 
wertigen Erzeugnisses in Form yon lamellSsem Knoehen, sondern die 
Weiterentwicldung der Differenziernngsprodukte in normMem Fort- 
sehreiten wird gehemm~. Dabei spielt vermutlich derMangel anVi taminD 
eine besondere Rolle, der eine neuerliehe Fixation der KaIksalze in den 
neugebilde~en Knochenteilen verhindert. So k5nnte das reiehlieh vor- 
handene Osteoid, das fibroblastische Osteoid und der Faserknochen seine 
Erkl~trnng linden. W~hrend es bei den von Siegmuncl angestellten Ver- 
suchen zur Erzeugung der Osteodystrophia fibrosa durch tranmatische 
Einwirkung bald zu einer Ansheilung kommen diirfte,  wie es bei Briiehen 
und dem dami~ verbundenen CMlusgewebe der Fall ist, so w/~re bei der 
yon uns erzeugten generalisierten Osteodystrophia fibrosa eine Aus- 
heilung erst dann zu erwarten, wenn die unzweekms Ern~thrung ent- 
sprechend abgegndert wiirde. 

In  neuerer Zeit, als unsere Versuche gerade abgesehlossen ~aren,  
haben Jaf/ee und Bodc~nksy 12. la fiber die experimentelle Erzeugung der 
sog. ,,Ostitis fibrosa eystiea" beim Hund dutch Einspritzung yon Epithel- 
kSrperehenhormon beriehtet. Wenn es bei den Versuehstieren dieser 
Forseher aueh nieht znr Seheingews gekommen zu sein 
seheint, so bests doeh diese bemerkenswerten Beobaehtungen in 
gewisser Hinsieht unsere eigenen Versuehsergebnisse. Es is~ dureh die 
Einspritzung yon EpithelkSrperehenhormon anseheinend aueh zu einer 
generalisierten Mobilisation yon Kalksalzen gekommen, denn Ja/fee und 
Bodans!cy fanden auBer Aufsaugungsvorgs am Knoehensystem bei 
den yon ihnen gespritzten Hunden einen erhShten Kalkgehalt  des Blnges. 

Die Ergebnisse der yon unserer bioehemisehen Mitarbeiterin vor- 
genommenen ehemisehen Analysen des Blu~es und der Kalkbilanzen 
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unserer Tiere liegen zur Zeit noch nieh~ vor, so dab wir fiber die Stoff- 
wecbselver/inderungen bei unseren Hunden vom chemischen Stand- 
punkt aus hock keine genauen Angaben maehen k6nnen. 

Aus unseren Ern/ihrungsversuchen geh~ under Berticksiehtigung der 
Versuche anderer Forseher hervor, dab es sich beziiglich der Ursaehe der 
Osteodystrophia fibrosa ganz allgemein um eine ehronische StSrung des 
Kalkstoffwechsels handel,, die - -  wie in unseren F/illen - -  durch Kalk- 
unterern/ihrung znstande kommen kann oder - -  wie bei den Hunden 
yon JaJ/ee  und B o d a n s k y  - -  dutch (Jbersehu6 yon Epithelk6rperchen- 
hormon. Vom pathologiseh-anatomisehen Standpunk~ aus gesehen 
stellt die Osteodystrophia fibrosa eine Osteose dar, und zwar eine ,,ealci- 
prive Osteopa~hie". 

Fiir die Behandlung ergibt sieh hieraus, dab bei jedem Fall yon 
Osteodystrophia fibrosa festges~ell~ werden mug, wo das den Kalkstoff- 
weehsel s~6rende Momen~ gelegen ist. In erster Linie fragt es sieb, 
ob eine prim/ire Mehrleistung der EpithelkSrperchen zugrunde liegt, 
oder ob etwa eine prim/ire St6rung der Ern/ihrung vorhanden ist. Eine 
prim/ire Funktionsst6rung der EpithelkSrperehen w/ire in erster Linie 
wohl chirnrgisch anzugehen, eine prim/ire Ern/ihrungsst6rung aber dutch 
entspreehende Ern/ihrungsmaBnahmen. 

Weitere experimentelle pathologisch-anatomisehe Untersuehungen 
werden die Frage zu kl/iren haben, ob nieht die prim/ire St6rung der 
Epithelk6rperehenfunktion zu anderen Yormen der Osteodystrophia 
fibrosa ffihrt als die prim/ire Kalkunterern/ihrung bei Vitamin D-Mangel. 
Die beim Mensehen beobach~eten F/ille yon ,,Ostitis fibrosa" spreehen 
zum Teil daffir, die Untergruppen der his~ologiseh sehleehthin als Osteo- 
dystrophia fibrosa zusammengefaBten K_rankheitsbilder entsprechend der 
m6glieherweise versehiedenen Ursaehen seh/iffer zu trennen als bisher. 

Sollte es gelungen sein, dutch die Ver6ffentliehung der Ergebnisse 
unserer Ffi~terungsversuche, insbesondere durch den Naehweis der 
M6glichkeit einer experimentellen Erzeugnng der Osr fibrosa 
dutch kalkarme and Vitamin D-ffeie Kost beim Hand, einen Beitrag zur 
K1/irung einiger noeh oftener Fragen der Knoehenpathologie geliefert 
zu haben, so w/ire dami~ der Zweek dieser Arbeit efffillt. Wit erlauben 
uns, allen denen, die uns bei diesen Versuehen un~erstiitzt haben, 
unseren Dank auszuspreehen. 

Zusammenfassung. 
Eine Gruppe yon Hunden wurde mit einer kalkarmen und Vitamin D- 

fl'eien Kost aufgezogen, deren ehemisehe Zusammensetzung genau an- 
gegeben ist. Die Tiere waren zu Beginn des Versuehes e~wa 6 Woehen alt. 
4 Tiere warden, nachdem sie durchsehnittlich 5 lV[onate lang mit der 
Versuehskost ern/ihr~ waren, get6tet. Die pathologiseh-anatomisehe 
Untersuehung des Knoehensystems, einsehlieBlieh der Kiefer und der 
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Labyrinthkapsel, ergab, dab bei allen Tieren iibereinstimmend eine 
generalisierte Osteodystrophia fibrosa mit Seheingew/~ehs und Cysten- 
bildung an den Kiefern entstanden war, ws die Vergleichstiere 
dieses Krankheitsbild nieht zeigten. Die Diagnose wurde unter Beriiek- 
sichtigung der grundlegenden Arbeiten Christellers durchgef/ihrt. Diffe- 
rentiatdiagnos~iseh konnten Raehitis und reine Osteoporosen aus- 
gesehlossen werden. 

Zwei weitere Hunde wurden anbangsweise erw/~hnt, da sie mit der- 
selben Kost ern/~hrt worden waren. Sic konnten aber mit den anderen 
4 Tieren nieht in Parallele gesetzt werden, da beide an einer interknrrenten 
Erkrankung zugrunde gingen, die eine den Versueh stSrende Variable 
darstellte. Bei einem dieser beiden Hunde entwickelte sich zwar eine 
generalisierte Osteodystrolohia fibrosa in Form einer Pseudo-Osteo- 
malaeie, doeh kam es nicht zu Pseudotumorbildung an den Kiefern. 
Bei dem anderen Tier entstand unter dem Einflug der interkurrenten 
Erkrankung eine reine Osteoporose. Es ist wahrscheinlieh, dab die inter- 
kurrente Erkrankung bei diesen beiden Tieren den Organismus derart 
gesehw~eht hat, dab die Neignng zur Knoehenneubildung, wie sie bei 
den getSteten Tieren zu beobaehten war, nieht zur Auswirkung kommen 
konnte. 

Die an den Kiefern entstandenen resorptiven Neubildungen stellen als 
Seheingew~chse einen HShepunkt der osteodystrophisehen Erkrankung 
dar. Sie sind als intraoss6se Epnlis anfzufassen. Die M6gliehkeit der 
experimentellen Erzeugung soleher unter dem Bilde der 0steodystrophia 
fibrosa verlaufenden intraossSsen Epulis beim Hund durch Ernghrungs- 
einfliisse ist somit erwiesen. 

Ebenso wie es unter dem Einflu6 der Versuehskost gelungen ist, 
am Kiefer, an der Stelle starker ehroniseher meehaniseher I~eiznng 
(Kauakt !), einen unter dem Bilde der Osteodystrophia fibrosa ersehei- 
nenden ,,brannen Tumor"  (resorptive Neubildung) experimentell zu er- 
zeugen, diirfte es m6glieh sein, an irgendeiner anderen Stele des Skelets 
ein solehes Seheingew/tehs hervorzubringen, wenn - - n e b e n  einer Stoff- 
weehselstSrung im Sinne einer Osteodystrophia fibrosa - -  gleichzeitig 
eine starke, ehronisehe, 6rtliehe l~eiznng gesetzt werden kSrmte. 

Die Osteodystrophia fibrosa ist pathologiseh-anatomiseh als Folge 
einer ehronischen St6rung des Kalkstoffweehsels aufzufassen. Sie stellt 
als Osteose eine ,,ealeiprive Osteopathie" dar. Dutch die Ftitterungs- 
versuehe konnte der Naehweis erbraeht werden, da6 diese St6rung des 
Stoffweehsels - -  wenigstens beim t tund - -  dutch kalkarme undVitamin D- 
freie Ern~hrnng hervorgerufen werden kann. 
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