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Die gl~nzenden Erfolge bei der Vigantolbehandlung der l%achitis 
lassen sieh trennen in eine 5rtliche und eine Allgemeinwirkung. Jene 
besteht in einer ungew6hnlich raschen klinischen Heilung der rachitischen 
Xnochenvergnderungen, die Allgemeinwirkung ~u6ert sich in einer 
Gewichtszunahme bei steigender Eglust. 

Es lag nahe, zu versuchen, ob aueh bei anderen Erkrankungen, bei 
welchen eine 6rtliche Verkalkung, sowie eine Hebung des Allgemein- 
zustandes ffir die Gesamtheilung erstrebenswert ist, eine Vigantolbehand- 
lung dieses Ziel rascher herbeifiihrt als die bisher angewandten Heilmittel. 

Ffir eine derartige Behandlung kommt natiirlich in allererster Linie 
die Tuberkulose in Frage. In den letzten Jahren ist daher aueh in der 
menschlichen Therapie das Vigantol sehr hgufig TuberkulSsen verabfolgt 
worden. Die Berichte fiber hierbei erzielte Erfolge, bzw. Migerfolge 
sind recht widersprechend: Die einen berichten fiber bemerkenswerte 
Erfolge bei der Lungentuberkulose (Menschel und Becket), doeh muB 
hervorgehoben werden, dab in diesen Arbeiten sich keine Gegenfiber- 
stellung yon vigantolbehandelten und nieht vigantolbehandelten F~llen 
findet, so dab ein eigentlieher ~aBstab, ob die Besserung dem Vigantol 
oder tier iibrigen Heilstgttenbehandlung zuzusehreiben ist, fehlt. Dem- 
gegenfiber beriehten Scheurlen und Orlowitsch-Wol/c auf Grund von sehr 
sorgfs und kritischen Untersuchungen von 52 Kranken, dag sie 
im Vergleich zu der Heilst~ttentherapie ohne Vigantolzugabe keine 
besseren Erfolge bei den Vigantolbehandelten feststellen konnten, dag 
sie auch bei diesen Kranken in einigen Fs eine wesentliehe Ver- 
schlechterung des Lungenleidens w~hrend der Vigantoltherapie auftreten 
sahen. 
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SchlieBlich haben Bamberger nnd Spranger bei vigantolbehandelten 
tuberkulSsen Kindern Nierenreizungen festgestellt, was wohl auf die 
anf~tnglich verabfo]gten hohen Vigantolgaben zuriickzuffihren ist. 

Wie sind diese widersprechenden Resultate zu erkls ? Es wird 
natfirlich immer sehwierig sein, naeh einer relativ kurzen Behandlungszeit 
mit noeh kleinem Material sichere Angaben fiber die I-Ieilwirkungen eines 
neuen Heilmittels zu maehen. Wissen wir doch, dM3 die Tuberkulose 
auch ohne diese neuartige Behandlung im EinzelfM1 oft fiberraschende 
Wendungen nehmen karm, und es dann au•erordentlich schwierig ist, 
zu sagen, ob es sich um eine yon selbst erfo]gte oder eine auf die Behand- 
lung zuriiekzufiihrende Vers handelt. Es ist daher selbstver- 
st~ndlieh, dM3 der Tierversuch uns zun~chst noch weiteren Aufschlul] 
geben muB. 

Dabei w/~re zun/~ehst zu prfifen, ob es Bedingungen gibt, unter 
welehen das Vigantol 

1. zu einer VerkMkung, 
2. zu einer Vermehrung der reaktiven Bindegewebswueherung an 

einem beliebigen Ort ffihrt ? 
Bereits die ersten Vigantoltierversuehe haben gezeigt, daf3 beim 

ausgewaehsenen Versuehstier unter Umst/s sehon sehr kleine Gaben 
ausgedehnte XMkablagerung und Wueherungsvorg/~nge zur Folge haben 
k6nnen, Mlerdings nieht an beliebiger Stelle, sondern an typisehen LokMi- 
sationsorten. Es linden sieh n/~mlieh die Vers im Sehlagader- 
system, im I-Ierzmuskel, in der Lunge und den Nieren, also an Stellen, 
wo sie sicher nieht erwfinseht und vielleieht aueh nieht bedeutungslos 
sind. 

An sieh gibt es viele Heilmittel, die iiberdosiert zu Seh/~digungen 
fiihren, in kleinen Mengen aber den gewfinsehten Erfolg erzielen. So ist 
es aueh ffir das Vigantol durehaus zu erSrtern, ob sieh eine Art der 
Verabfolgung linden 1/~Bt, bei der es wohl zu einer ffir die Heilung 
gfinstigen VerkMkung und Bindegewebswueherung kommt, VerkMkungen 
des Gefi~gsystems abet vermieden werden. 

Diese Frage wurde yon Schmidtmann 1928 aufgeworfen und mit 
Tierversuchen darfiber begonnen. 

Zun/s mugte man sieh darfiber klar werden, auf welehem Wege 
es zur Kalkablagerung bei der Vigantolverabreiehung kommt. Wie yon 
versehiedenen Forsehern (Moll, Schmidtmann, Buschmann, Beumer und 
Fallcenheim, Wislcott, Lasch, Holtz, Hottinger, GySrgy u. a.) naehgewiesen 
wurde, kommt es sowohl beim Mensehen, wie beim Versuchstier kurze 
Zeit naeh der Vigantolgabe zu einer KMkausseheidung dureh die Nieren 
und zu einer Erh6hung des BlutkMkgehMts. Die ErhShung ist beim 
ausgewachsenen Tier grSger als beim jungen. 

Diese SerumkMkbestimmungen sind in gute 1Jbereinstimmung mit den 
oben besehriebenen anatomisehen Befunden zu bringen : Wie besehrieben, 

Virchows ArchlY. ]34. 285. 50 
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erfolgt die Kalkablagerung bei Vigantoliiberdosierung beim Versuchstier 
in der Form, wie es yon Virchow Ms Kalkmetastase beschrieben worden 
ist. Die Erfahrung lehrt, dab derartige Kalkmetastasen bei den ver- 
sehiedensten Erkrankungen auftreten, mit denen eine Erh6hung des 
Blutkalkspiegels verkniipft ist. Man wird daher die besehriebene Blut- 
kMkerh6hung bei Vigantolgaben als Ursache fiir die Kalkablagernngen 
ansehen miissen. Erblickt man aber in der ErhShung des Blutkalk- 
spiegels das Erste liir die Verkalkungsvorg/tnge durch Viganto], so w/~re 
darnaeh unsere Frage nach der Verwendbarkeit des Vigantols zur 
]~rzeugung 6rtlieher Verkalkungen so zu fassen : Kann bei einer Erh6hung 
des Blutkalkspiegels durch besondere Kalkaffinitgt eines Gewebes eine 
5rtliche Verkalkung zustande kommen unter Vermeidung sonstiger 
Verkalkungen ? 

Fiir die besondere Fragestellung naeh der I{eilwirkung des Vigantols 
bei der Tuberkulose ware zu untersuchen, ob bei dieser Erkrankung 
derartige Bedingungen gegeben sind. 

Bei der Tuberkulose handelt es sieh um einen Entziindungsvorgang, 
in dessen Verlauf es zur Ausbildung eigenartiger Nekrosen, n~mlich den 
Verks kommt. Bei der Heilung der Tuberkulose aueh ohne 
Vigantol sloielt die Verkalkung und bindegewebige Organisation der- 
artiger abgestorbener Bezirke eine besondere Rolle. 

Es ist ja bekannt, dab aueh sonst Nekrosen besonders gem ver- 
kalken, und so ersohien es zweckmgl3ig, zuniiehs~ zu priifen, wie die 
Vigantolwirkung dureh das Vorhandensein 5rtlieher Nekrosen beeinfluSt 
wird. Zu den ersten Versuchen wurden 6 Katzen benutzt, denen unspezi- 
fisehe Nekrosen der Muskulatur beigebraeht wurden. 

Es wurden bei 3 Katzen (Katze 45, 16, 48) die Nekrosen durch Unter- 
binden der ern/~hrenden Gef~Be einer Muskelpartie am Riieken hervor- 
gerufen, bei weiteren 3 Katzen (Katze 37, 38, 39) wurden grSgere Brand- 
nekrosen der Riickenmuskulatur gesetzt. 

Versuehsbeginn 10. 5.28. tIervorbringung der Nekrosen und gleiehzeitig Beginn 
der Vigantolgaben. Bis zum 25.5. t~glieh 2 Trolofen Vigantol (l%ige L6sung), 
veto 25. 5.--10.6. bei weiteren Vigantolgaben noeh eine Kalkzulage. Veto 2.6. 
an deutliehe Abnahme der FreBlust und starke Abmagerung. Ted der 1. Katze 
am 10.6., der 2. am 15.6., der 3. am 19.6., der 4:. am 22.6., der 5. am 28.6. nnd 
der 6. am 5.7. unter deu typisehen Erseheinungen der Vigantolkrankheit. Sektions- 
befund der iibliehe: Sehwerste Verkalkungen der Aorta, der I-Ierzmuskelfasern, 
der elastisehen Fasern der Lunge, sowie der Bronehialknorpel, Verkalkung der 
Harnkan/~lehenepithelien, Kalkausseheidung dutch die Nieren. 

Die Untersuehung der Muskelnekrosen ergibt folgendes: 
Katze 45 r 10.6. An/~misehe Muskelnekrose: Von der Muskulatur nut noeh 

die ~iuBeren Umrisse erkennbar. Kerne sehleeht oder gar nieht mehr f~rbbar. 
Am Rand der Nekrose blutiiberfiillte Zone und geringe Leukoeytenansammlung. 
Keinerlei Kalkablagerung. 

Katze 48 $ 19. 6. an/~misehe Muskelnekrose: Muskulatur vSllig strukturlos, 
am l~and starke Leukoeyteneinlagerungen, geringe bindegewebige Organisation. 
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Katze 46 t 5.7. an~mische Muskelnekrose: Nekrotische Muskul~tur v611ig 
fiberdeckt durch starke Leukoeyteneinlagerung, am Rand starke bindegewebige 
Organisation, stellenweise Riesenzellen. 

Katze 37, 38, 39. Brandnekrosen: Die Leukocytendurehsetzung und reaktive 
Wueherung des Bindegewebes vora Rand der Nekrose viel starker als bei den 
vorhergehenden Tieren. Auftreten yon zahlreichen Riesenzellen. Bildung eines 
gef~Sreichen Granulationsgewebes. Keine KMkablagerung. 

Es  ha t t e  also bei  keiner  der  K a t z e n  eine 5rt l iche KMkab lage rung  
im nekro t i schen  Gewebe s ta t tgefunden .  Der  Verlauf  der  Mlgemeinen 
Vigantolsch/~digung ist  der  gleiche wie bei  Versuchst ieren ohne 5r thche 
Nekrose.  

Man k a n n  bei  diesen ers ten  Versuchen se lbs tvers t~ndhch den Vor- 
wurf  erheben,  dab  es sich bier  u m  gift ige und  n icht  urn hei lende Vigantol-  
gaben  gehande l t  hat .  Es  wurden  daher  an  R a t t e n  und  Meerschweinchen 
wei tere  Versuche m i t  k le ineren Gaben  vorgenommen,  und  zwar wurde  
mi t  der  Menge soweit  heruntergegangen,  dM3 bis zum vSlligen Ver- 
na rben  bzw. Ausstoften der  subcu tanen  ~Nekrosen eine Gef/~l~verkalkung 
noch n icht  zu sehen war.  Auch  in diesen Fs zeigte die ausgeschni t tene  
N a r b e  keinerlei  KMkablagerung ,  ebensowenig war  K M k  in den fr i iheren 
S tad ien  der  t t e i lung  in der  Nekrose  oder ihrer  U m g e b u n g  nachweisbar .  

Ira ganzen wurden zu dem Versuch 10 Meerschweinchen und 10 Ratten benutzt. 
Die Meerschweinchen erhielten Tagesraengen yon Vigantol, die zwischen 0,2 

bis 3,2 rag bestrahlten Ergosterins enthielten. Die Ratten erhielten Vigantolgaben 
yon 0,r nag bestrahlten Ergosterins. Es wurde in Vorversuehen festgestellt, 
da$ etwa linsengroBe Brandnekrosen des Unterhautfettgewebes innerhMb 3 Wochen 
beira nicht vigantolbehandelten Versuehstier zur Ausheilung koraraen. 

Bei den Versuchstieren wurden an 5 verschiedenen Stellen des Unterhaut- 
gewebes ara Riicken derartige Brandnekrosen gesetzt und ara 2., 6. und 14. Tag 
je eine derartige Operationsstelle rait Uragebung zur histologischen Untersuchung 
entfernt. Naeh 3 Wochen TStung der Tiere. Bei keinera der Meerschweinehen 
eine VerkMkung der Gef/~l]e feststellbar, wohl abet zeigten die Tiere rait Vigantol- 
gaben fiber 1,6 rag deutliche KMkausscheidung dureh die ~qieren. Bei den Ratten 
kara es bei t~glichen Gaben fiber 2 rag bestrahlten Ergosterins auBer zur KMk- 
ausscheidung durch die Nieren auch zur beginnenden KMkablagerung in der Aorten- 
media. 

Der histologische Befund an der Operationsstelle bei allen Tieren der gleiche: 
Zuerst in der Uragebung der gesetzten Nekrose 0dera und Blutiiberffillung, darauf 
starke LenkocytenwMlbildung, darnach Vordringen der Leukocyten in die ~ekrose 
gleichzeitig rait Einwachsen yon Capillaren und Fibroblasten. Je nach ~berwiegen 
der leukoeyt/~ren Durchsetzung oder der Granulationsgewebsbildung tr i t t  Ausstol3en 
oder vSllige Resorption der ~%krose ein. Ein gesetzra~tftiges Verhalten zeigen die 
Vigantoltiere hierbei ebensowenig wie die nieht vigantolbehandelten. VerkMkung, 
wie schon hervorgehoben, bei keinera der Versuchstiere erzeugbar. 

Die ers ten  Versuchsreihen ff ihrten also zu dem Ergebnis ,  daf~ eine 
unspezifisehe Nekrose  durch  Viganto lgaben  n icht  zur VerkMkung gebrach t  
wh'd, selbst  dann  nicht ,  wenn schon ausgedehnte  Gef~tl~verkMkungen 
ents tehen,  und  ebensowenig wird  die Wuche rung  der  Umgebung  der  
~ e k r o s e n  i rgendwie  durch  das  Viganto l  beeinflul~t. 

Verh~l t  sich die spezifisch tuberku15se Nekrose  anders  ? 

50* 
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Eine Reihe yon 5 Meersehweinehen wurde in die Luftr6hre mit einer Ose tuber- 
kul6sen Auswurfs geimpft. Entwieklung einer raseh zum Tode ifihrenden k~sigen 
Lungentuberkulose, die jede Neigung znr Verkalkung oder Gewebswucherung 
bei allen, trotz t~glieher Gaben yon 4 Tropfen 1%iger Vigantoll6sung, ver- 
missen lieB. 

H a t t e n  diese Versuehe ergeben, dab auch bei der tuberkul6sen 
I~ekrose die Vigantolbehandlung eine Verkalkung nicht hervorruft ,  so 
war doeh noeh zu untersuehen, ob die Vigantoltherapie,  wenn aueh nieht 
die Kalkablagerung , doeh vielleieht in irgendeiner Weise den Ablauf  
der tuberkul6sen Erk rankung  beeinfluBt, d . h .  es waren vergleichende 
Versuche anzustellen fiber Tuberkuloseerkrankungen mit  und ohne 
Vigantolbehandlung.  

Die ersten derart igen Versuche wurden an dem laufenden diagnosti- 
sehen Material  vorgenommen : Das auf Tuberkulose verd~tchtige Material 
wurde 2 Mereschweinchen in die Bauehh6hle gespri tzt ,  yon  diesen 
Meersehweinchen erhielt das eine eine t/~gliehe Zulage yon  2 Tropfen 
standardisier tem Vigantol. I n  dieser Weise wurden 23 Untersuchungen 
vorgenommen.  Ein  Unterschied in der Ausbrei tungsar t  und  im Vet- 
]auf der Infekt ion konnte  in keinem der F~Llle naehgewiesen werden. 
Das einzig Auffgllige bei dieser Versuchsreihe war, dai3 beim posit iven 
Versuch meist das Vigantolt ier  1 - -3  Tage friiher starb als das Tier ohne 
Vigantol,  bzw. das Vigantolt ier  starb, das andere wurde getStet. 

U m b e i  einer grSi)eren Versuchsreihe gleiche Bedingungen zu sehaffen, 
wurde aui~erdem folgende Versuchsanordnung getroffen: 

Es wnrden 30sen eines mit Antiformin vorbehandelten tuberkulSsen Sputums 
in 25 ccm KochsalzlSsung aufgesehwemmt und durch lgngeres Schiitteln in eine 
gleichmal~ige Emulsion fiberfiihrt. Von dieser Emulsion erhielten 20 Meerschweinchen 
je 1 ccm in die BauchhShle gespritzt. 10 Tiere davon erhielten eine Vigantolzugabe 
zu ihrem Futter, die 10 anderen Tiere dienten zum Vergleich. Die Einspritzung 
wurde bei 10 Tieren am 6.3.31, bei den fibrigen Tieren am 7.3.31 vorgenommen. 
Das erste Versuchstier starb am 28.3.31. Es handel~ sich hier um ein Tier, das eine 
Vigantolzugabe erhalten hatte. In der Nacht veto 30./31.3. starben sowohl ein 
vigantolbehandeltes wie ein nicht vigantolbehandeltes Versuchstier. Es wurden 
nun 4 weitere Vigantoltiere und 5 nieht behandelte Tiere getStet, um festzustellen, 
wie welt die Tuberkulose beim behandelten und nieht behandelten Tier schon fort- 
gesehritten war. 

Die Befunde bei den behandelten und  nicht  behandelten Tieren 
s t immen vSllig miteinander fiberein: in Leber und Milz frische kleine 
tuberkulSse Herde,  zum Tell mit  beginnender Verki~sung. Die Lungen 
durchsetzt  yon  kleinen Desquamat ivpneumonien,  in der Mitte ebenfalls 
mi t  beginnender Verki~sung. Das einzig Bemerkenswerte ist, dal~ die 
vigantolbehandel ten Meerschweinehen berei~s einen geringen Gewiehts- 
verlust  aufweisen, wghrend das Gewich~ der vigantolfreien Meerschwein- 
chen noch ansteigt.  

Die fibrigen Tiere wurden sich selbst fiberlassen um festzustellen, 
wie der spontane Ablauf  der Infekt ion sich gestalten wiirde. 



Tabelle 1. Vigantolbehandelte Meerschweinchen. 

Nr. Tag der 
Infektion 

1016 
1017 
1018 
1024 
1025 
1026 

Todestag 

6 . 3 . 3 1  
6 . 3 . 3 1  
6. 3. 31 
7 . 3 . 3 1  
7 . 3 . 3 1  
7 . 3 . 3 1  

E I 

28. 4. 31 
20. 4. 31 
11. 5. 31 
28. 3. 31 
12. 5. 31 

30./31.3. 31 

Lungen Leber 
p2 

(+) 

tK a E 

++§ 
2 
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P 

I 

§ 2 4 7  

K 

D 

N icht behandelte Meerschweinchen. 

1012 6. 3. 31 5. 4. 31 
1013 6. 3. 31 1. 6. 3i 
1015 6. 3. 31 22. 6. 31 
1028 7. 3. 31 30. 4. 31 
1030 7. 3. 31 22. 4. 31 
1031 7. 3. 31 30./31. 3. 31 

1 E Exsudation, ~ P Proliferation, 

+ +  
§ - -  + (+) 

§  + 

a K Kalkablagerung. 

(i) ++ +++ +++ 
+ +  

D 

Wie  aus der  Tabel le  1 hervorgeht ,  s ind si~mtliche Tiere  nach ver-  
schieden langer  Zei t  yon  selbst  gestorben.  Dabe i  is t  festzustel len,  dab  
die v igan to lbehande l t en  Meerschweinchen fr i iher  der  In fek t ion  erlagen,  
als die unbehande l ten .  Das le tz te  der  Viganto l t i e re  s ta rb  berei ts  a m  
1 2 . 5 . 3 1 ,  wi~hrend yon  den  n icht  behande l t en  Tieren das  le tz te  a m  
2 2 . 6 . 3 1  verendete .  

Die tuberku l6sen  Ver/~nderungen der Tiere dieser Versuehsreihe s ind 
makroskop i sch  nahezu gleich:  s te ts  sehwere ks Tuberkulose  der Milz 
und  Leber ,  h~matogene  Tuberkulose  der  Lungen  und  in verschiedenem 
Ausmal3e eine Tuberkulose  der  Nieren.  Die Milzen sind im al lgemeinen 
s t a rk  vergr6Bert ,  erreichen Gr613en yon  8 , 7 : 3 , 4 : 0 , 7  cm. Auch  die 
Lebe rn  nehmen  durch  die tuberku lSsen  Ein lagerungen  zum Tell  an  Gr5Be 
be t r i ich t l ich  zu. I n  den Lungen  meis t  e twa  lafefferkorngroBe, fiber die 
Subs tanz  gleichm/~13ig ver te i l t e  Ki~seherde, wie es aus der  Abb i ldung  
gu t  ers icht l ich is t  (Abb. 1). 

Bei  der  his tologischen Unte r suchung  wurde  besonders  da rauf  geachte t ,  
inwieweit  eine Neigung zur  B indegewebsvermehrung  und  zu Verka lkung  
bei  den einzelnen Tieren bes tand.  I n  der  beifolgenden l Jbers ich ts tabe l le  
s ind daher  die Lungen  und  Leberver/~nderungen eingetei l t  nach  Ex-  
sudat ion ,  Wuche rung  und  Ka lkab lage rung .  

Wie  aus dem Vergleieh der  v igan to lbehande l t en  und  n icht  behande l t en  
Meerschweinchen hervorgeht ,  s ind die Wucherungsvorg~nge  sogar bei  
den n ieht  behande l t en  s ta rker  ausgesprochen als bei  den behandel ten .  
Zu einer Verka lkung  ist  es nur  in  e inem einzigen Fa l le  gekommen,  und  
zwar  bei  e inem nieht  behande l t en  Meersehweinehen,  welches besonders  
lang am Leben  gebl ieben ist. Dieses Versuehst ier  n i m m t  insofern noch 
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eine besondere Stellung ein, als bei ihm die Entwieklung der tuberkulSsen 
Veranderungen am geringgradigsten und die Heilungsneigung besonders 
ausgesprochen war. 

Im allgemeinen sehen wir bei dieser l~eihe, dag die Gewebswucherungen 
bei den Tieren am ausegsloroehensten sind, die am 1/~ngsten am Leben 
blieben. Darauf mSehte ich auch zurfiekfiihren, dag bei den fr/ihzeitiger 
verstorbenen vigantolbehandelten Meersehweinchen die Wucherungs- 
vorgange geringfiigiger sind, als bei den nieht vigantolbehandelten 

a b 
Abb.  1. Lunge  und  5Iilz yon  a) v igan to lbehande l t em,  b) n icht  v igan to lbehande l t em 

Meerschweinchen bei g]eichlanger Versuchszeit .  

Tieren. Es entspricht dieser Auffassung, dab bei der zu gleicher Zeit 
getSteten ersten Reihe yon Meerschweinchen eine vSllige fJberein- 
stimmung bestand in den Befunden der vigantolbehandelten und nicht 
vigantolbehande]ten Tiere, n/~mlich eine schwere exsudative Tuberku]ose 
yon Leber, Milz und Lungen ohne jede Neigung zur Gewebsneubildung 
oder VerkMkung. 

Ich komme also auf Grund auch dieser Meerschweinchenreihe zu 
dem Ergebnis, dab die Vigantolbehandlung auf die Ausbreitung und den 
Organbefund bei der Tuberkulose keinerlei EinfluB ausiibt. Das einzig 
bemerkenswerte ist die auff/~llige Tatsache, dag die viganto]behandelten 
Tiere hs etwas rascher zugrunde gehen, Ms die nicht behandelten. 

Dieses Versuchsergebnis stimmt iiberein mit den Ergebnissen yon 
Walker und Spies. Auch sie finden, dab die mit bestrahltem Ergosterin 
behandelten tuberkul6sen Tiere friihzeitiger sterben, im tibrigen aber 
die tlehandlung mit bestrahltem Ergosterin ohne jeden EinfluB auf die 
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tuberkul6sen Ver/~nderungen ist. Die bei hohen Gaben yon bestrahltem 
Ergosterin beobaehtete Verkalkung des Lungengewebes hat mit  der 
Heilung der tuberkul6sen Ver/inderungen niehts zu tun. 

Aueh Simmonet nnd Tanret stellen lest, dab beim tuberkul6s infizierten Kanin- 
ehen bei Beh~ndlung mi~ bestrahltem Ergosterin der Kalkspiegel in der gleiehen 
Weise ansteigt und es auch zu Verkalkungen im Gewebe kommt wie beim nieht 
tuberkulSsell Tier. Einen heilenden Einflug des bestrahlten Ergosterins auf die 
Tuberkulose konnten gueh sie im Versueh nieht linden: die behandelten Tiere 
sterben ebenso rgseh an der Tuberkulose wie die nich~ behandel~en. 

Bi~d~ner, der fiber begonnene Tuberkuloseversuehe auf der Pathologentagung 
1931 beriehtet, ist sieh fiber die Beurteilung derVigantolwirkung noeh nieht sehliissig. 

Die yon den Amerikanern und uns beobaehtete auffallende Sterblich- 
keit der vigantolbehandelten tuberkul6sen Tiere finder in dem anato- 
misehen Befund keine hinreiehende Erkl~Lrung, denn die tuberkul6sen 
Ver~tnderungen beim vigantolbehandelten Tier entspreehen vollkommen 
denen beim gMehzeitig getSteten Vergleichstier. Handelt  es sieh hier 
wirklieh um einen Tod an Tuberkulose, oder kann nieht vielleieht 
umgekehrt  die Tuberkuloseinfektion zu einer erhShten Vigantolempfind- 
liehkeit der Versuehstiere fiihren ? 

Wie Schmidtmann in einem Vortrag in G6ttingen zeigte, fiihrt jede 
Art yon Infektion beim Versuehstier zu einer Erh6hung der Vigantol- 
empfindliehkeit. Es kommt  dabei nieht nut  zu einer raseheren Ver- 
kalkung, sondern auch hgufiger und friiher zum toxischen Vigantoltod. 
Nach den damaligen Versuehsergebnissen ist es durchaus denkbar, dag 
der friihzeitige Tod der Vigantoltiere nieht als alleinige Folge der tuber- 
kul6sen Erkrankung anzusehen ist, sondern z. T. als Vigantol Giftwirkung. 

Auger den erkrankten Organen wurde histologiseh das Gefggsystem 
der Versuehstiere genauestens untersueht, um festzustellen, ob sieh 
Ver~nderungen bei dieser sehr vorsichtigen Vigantoldosierung bereits 
naehweisen lassen. Man kann naturgem~13 bei diesen nut  kurz im Vet- 
such gewesenen Tieren keine schwerere, sehon makroskopisch nach- 
weisbare Sch~Ldigung erwarten, immerhin finden sieh in der Aorta in 
einzelnen tO~Lllen die typisehen Vigantolfrtihver/~nderungen in der Media. 
In  einem t~all, ns Meersehweinehen 1017 ist es sogar zu einer staub- 
f6rmigen Kalkablagerung in der Aorta entlang den elastisehen Fasern 
gekommen. Aueh Kalkausseheidung dutch die Niere wurde vereinzelt 
beobaehtet. Es 1/~13t sieh also im Tierversueh, selbst bei vorsichtiger 
Gabenbemessung, bevor irgendein Heilerfolg eintritt, die allgemeine 
Gef/~[tsehs des Vigantols nieht hintanhalten. 

Man kommt  daher bei den beschriebenen Tierversuchen zu dem 
Ergebnis, d~13 dureh perorale Vigantolgaben 1. eine Heilwirkung bei 
der Tuberkulose sieh nieht mit  Sieherheit erzielen l~Bt, 2. die Seh~di- 
gungen aueh bei vorsiehtigster Bemessung nieht vermiedenwerden k6nnen. 

Es wurde daher der Versueh gemaeht, auf andere Weise die Vigantol- 
wirkung noeh ftir die Tuberkuloseheilnng nutzbar zu maehen. Wie 
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Schmidtmann 1928 fand, kann man hohe Mengen yon Vigantol par- 
enteral durch Einspritzung verabfolgen, ohne dab sich je das Bild der 
Vigantolkrankheit entwickelt. Dabei kommt es in der Umgebung des 
Vigantollagers zu einer starken Kalkablagerung und Bindegewebs- 
wncherung. Der Gedanke lag augerordentlich nahe zu versuchen, dureh 
Vigantoleinspritzungen an den Ort, we es zu Verkalkung kommen sell, 
eine solche Verkalkung zu erzeugen. Es wurde daher Kaninchen Vigantol 
an verschiedenen Stellen des K6rpers eingespritzt. 

1. Versnchsreihe. 18 Tiere erhalten unter die Haut verschiedene Mengen teils 
in 01 gelSsten, teils in Alkohol gel6sten, bestrahlten Ergosterins. Die eingespritzte 
Menge sehwankt zwischen 1/2 und 2 ccm. 

2. Versuohsreihe : 4 Tiere erhalten in die Brusth6hle in Abstgnden yon 7 Tagen 
je 2 ccm einer l%igen 61igen Vigantoll6sung, im ganzen je 3 Einspritzungen. 

3. Versuchsreihe: 3 Tiere erhalten unter die Xnochenhaut am Obersehenkel 
je 1 ccm 1%iger alkoholischer Vigantoll6sung. 

4. Versuchsreihe: 2 Tiere erhalten in das linke Kniegelenk je 2 ecru 2%iger 
alkoholiseher VigantollOsung. 

~bereinstimmend fand sieh bei allen 4 Versuehsreihen, dab trotz der 
verh/~itnism/~Big hohen Vigantolgaben die Tiere in den ersten 3 Woehen 
naeh der Einspritzung keinerlei klinisehe Ver/~nderungen zeigten, sondern 
an Gewieht zunahmen. 

])ie ersten Krankheitserseheinungen treten bei den unter die Haut 
gespritzten Tieren naeh 3 Woehen auf, und zwar zeigten ]~2aninehen 
Nr. 628 und Nr. 631 zun/iehst eine gewisse l~reBunlusg und eine aus- 
gesloroehene Tr/igheit der Bewegungen. Dazu kommt ein dauernd zu- 
nehmender Gewiehtsverlust. Ted des ersten Versuehstieres naeh 
53 Tagen. 

Sektion: Sehwerste Kalkarmut der Knoehen mit Spontanbrfiehen aller 40ber- 
schenkel. Sch/~deldach papierdiinn und mit der Schere schneidbar. Aorta umge- 
wandelt in ein starres Kalkrohr; in den fibrigen Organen die tibliehen Vigantol- 
ver/inderungen. An der Einspritzungsstelle eine yon Xalk nmsehlossene HOMe, 
in deren Mitte noch l:~este yon der 0115sung nachweisbar sind. 

Bei den tibrigen Tieren entwiekelt sieh langsam dasselbe Krank- 
heitsbild. Es starben die unter die Haut  geimpften Tiere im Verlauf 
yon i3 Monaten s/~mtlieh, die in die Brusth6hle geimpften Tiere starben 
zwisehen dem 13. und 16. ?r die unter die Knoehenhaut geimpften 
naeh 16 und 18 Monaten, die in das Kniegelenk naeh 17 und 23 Monaten. 
Immer fanden sieh bei den Tieren die sehweren, in das Gebiet der Ostitis 
fibrosa hineingeh6rigen Knoehenveranderungen, die Verkalkung der 
Aorga und die ~ypisehe Kalkablagerung an der Einsprigzungss~elIe. 

I)ieser eigenartige Krankheitsverlauf is~ wohl folgendermaBen zu 
erkl/iren: ])as Vigantol wird nut langsam aufgesaugt, infolgedessen 
kommt es nieht zu der akuten Sehgdigung, die der 3~enge des ein- 
gespritzten Vigantols entspreehen wiirde, sondern es entwiekeln sieh 
langsam die Seh/i, den, wie sie naeh kleinen Vigantolgaben als Sp/~t- 
sehgden entstehen. Unentsehieden ist dabei, ob das Vigantollager 
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monatelang seine Wirksamkeit behalf, oder ob die schwere Erkrankung 
als Folge der in der ersten Zeit aufgesaugten geringen Vigantolmengen 
anzusehen ist. 

Es geht aus diesen Versuehen also hervor, dab eine 5r~liche Ver- 
kalkung dureh Einspritznng an die gewfinschte Stelle wohl zu erzeugen, 
aber anch dabei nicht der Vigantolschaden zu vermeiden ist, vie]mehr 
sind die nach der Einspritzung auftretenden Spatschaden besonders 
schwere. 

Daher erseheint die Einspritzung, wie sie auch yon Holtz und Brandt 
empfohlen wurde, nicht nur bei Tuberkulose, sondern aneh bei jeder 
anderen Anwendung des Vigantols zu tteilzwecken besonders gefahrlich. 

Die Ergebnisse der hier beschriebenen Versuehsreihen lassen sieh 
dahin zusammenfassen, dal] die experimentelle Tuberkulose dutch 
Vigantol nicht in dem erhofften Sinne zu beeinflussen ist, und daI~ bei 
jeder Versnchsanordnung Vigantolschaden auftreten kSnnen. 

Es lassen sich Tierversuche nattir]ich nieht ohne weiteres auf den 
Mensehen iibertragen, bei welchem die Art der Infektion, wie aueh der 
Ablauf der Erkrankung doeh ein grundverschiedener gegeniiber der 
im Versuch hervorgerufenen Tuberkulose ist. Wie aus dem oben ange- 
ftihrten 8chrifttum aber hervorgeht, lassen die klinisehen Erfahrungen 
bisher auch beim Menschen noch keine sehr fiberzeugenden Behandlungs- 
erfolge erkennen. Es fehlen vor allem noch vergleichende anatomische 
Untersuchungen yon behandelten und nicht behandelten Tuberkulose- 
fallen. Ein derartiges Material ist nach der verhaltnismal~ig kurzen 
Anwendung des Vigantols noeh sohwer erhaltlieh, gerade deshalb erscheint 
aber die Untersuchung jedes einzelnen derartigen Falles besonders wiehtig. 

Ich mSchte daher fiber die, wenn auch nicht sehr zahlreiehen der- 
artigen Fa]le beriehten, die im Laufe des ]etzten Jahres im Stadtisehen 
Krankenhaus Stuttgart-Cannstatt  zur Sektion kamen. Es wurde bei 
samtlichen Tuberkulosen eine genaue histologische Untersuchung der 
Lungen vorgenommen, auBerdem wurde neben der Untersuchung der 
iiblichen Organe der aufsteigende Tell der Aorta genau mikroskopiert. 

Wie bei den beschriebenen Tierversuchen ist auch bei der histologischen 
Lungenuntersuehung des menschlichen Materials auI das Verhaltnis der 
exsudativen, proliferativen und Verkalkungsvorgange zueinander beson- 
ders geaehtet worden und in der beifolgenden Tabelle die Befunde wieder 
entsprechend bezeichnet (Tabelle 2). 

Im ganzen erstreekt sieh mein Material anf 23 Falle ohne Vigantol- 
behandlung und 10 Falle, bei welehen Vigantol vor kiirzerer oder langerer 
Zeit gegeben wurde. 

Vergleieht man die Lnngenbefunde miteinander, so laBt sich ein 
haufigeres Auftreten yon Wueherungsvorg~ngen und Kalkablagerungen 
bei den Vigantolfa]]en sicher nieht festste]len. Die ausgesproehenste Kalk- 
bildung finder sich bei meinem Material sogar in mehreren Fallen ohne 
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Vigantolbehandlung, die Neigung zu Gewebswucherungen ist etw~ gleich 
hiiufig bei vigantolbehandelten und unbehandelten F~llen. 

Tabelle 2. Mit Vigantol behandelte Menschen. 

12/31 34 
19/31 47 
37/31 51 
49/31 33 
91/31 62 

I13/31 30 
169/31 26 
203/31 22 
237/31 30 

2/32 25 

Vigantolbeh~ndlung 

M~,rz bis Juni 1930 
April 1930 
Dezember 1930 bis Januar 1931 
Ende 1929 bis Anfang 1930 
Juli his Dezember 1930 
Oktober bis lqovember 1930 
Ende 1929 his Anfang 1930 
Anfang 1931 (wenig) 
Anfang 1931 (wenig) 
August 1930 bis M~irz 1931 

Todestag 

19. I. 31 
25. i. 31 
13. 2.31 
25. 2.31 
5. 5.31 

28. 5.31 
3. 8.31 

13. 9.31 
5. 11.31 
2. 1.32 

Lungen 

§ 

+ 

P K 

++_ 
+ 

2gicht mit Vigantol behandelte Menschen. 

�9 schlecht Jahre E l P I 

26/31 32 
29/31 28 
44/31 45 
45/31 64 
61/31 48 T 
75/31 31 ~_ 
97/31 34 

119/31 53 
125/31 25 + +  
140/31 25 
156/31 42 + 

K 
Sgkt'" I Ge" [ Alter I E , .Lungen 

N r   ch 0oh  

196/31 z_ § + 

ii 206/31 § + 
213/31 24 § 2 4 7  - -  
222/31 25 

248/31 31 
251/31 25 
267/31 60 
 6 /31 2.. + §  

Ich komme daher zu dem Schlu$, dab an meinem kleinen Material 
ein anatomischer Nachweis einer Beeinflussung der Lungentuberkulose 
durch das Vigantol nicht zu erbringen ist. Wie im Tierversuch, so ist 
aber auch hier die l~rage aufzuwerfen, ob bei der Behandlung noch keine 
Vigantolschs gesetzt werden. 

Die Beurteilung yon Vigantolfrfihschs der menschlichen Aorta 
ist, worauf  Schmidtmann wiederholt hinwies, sehr viel schwieriger als 
die bei den Versuchstieren. I s t  doch der Mensch so viel Schadlichkeiten 
~usgesetz~, dab die Entscheidung, auf welohen Sehaden eine Oef~B- 
ver/~nderung zu beziehen ist, sehr schwer zu f&llen ist. Es kommt ~uBer- 
dem hinzu, dab bei den geringfiigigen verabfo]gten Mengen eine schwere 
Ver~nderung noch nicht zu erwarten ist. 

Als erste Vigantolwirkung aui d~s Oef/tl]system der Versuchstiere 
werden yon Schmidtmann, sowie yon Hiicke~ und Wenzel iibereinstimmend 
herdfSrmige Veranderungen des Mediabaues mit Querstellung der 
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Tabelle 3. Aortenbe]unde. 
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Sektions- 
Mr. 

12/31 

19/31 
26/31 

29/31 
37/31 
44/31 
45/31 
49/31 

61/31 
75/31 
9i/31 

97/31 

113/31 

119/31 
125/31 
140/31 
156/31 
169/31 

188/31 

196/31 

203/31 

205/31 
206/31 
213/31 

222/31 

227/31 

237/31 

248/31 
251/31 

267/31 
269/31 

2/32 

G e -  
ehlecht 

Alter 
Jahre 

25 
25 
42 
26 

14 

Vigan- 
tol 

2- -  

§ 

Aorta 

Herd~6rmige Mediaquellung, Querstellung yon 
Kernen, Faserzerrei6ung, Kalkablagerung yon 
Intima und Media. 

Herdf6rmige Quellung der Grundsubstanz. 
Auflockerung der innersten Mediaschiehten, Faser- 

zerreil~ung. 
Keinc Verinderungen. 
Atherosklerose mit dicker Kalkplatte in der Media. 
Ohne Befund. 
Mi~I~ige Atherosklerose. 
tterdf6rmige Quellung der Grundsubstanz, Faser- 

zerreil~ung,Kalkablagerung in der inneren Media. 
Dem Alter entsprechende Mediaverinderung. 
Ohne Befund. 
Ausgedehn~e Kalkspangenbildung der Media, 

schwere Atheromatose. 
Unruhiger Bau der inneren Mediaschichten, 

Faserzerreil~ung. 
Herd~6rmige Quellung der Grundsubstanz mit 

fcink6rniger KMkablagerung. An einer Stelle 
eine plattenf6rmige Kalkablagerung, Faserzer- 
reil~ung. 

Dem Alter entsprechende Intimaver/~nderung. 
Geringe Intimaverdickung, sonst ohne Befund. 
Ohne Befund. 
Herdf6rmige Auflockerung dcr Grundsubstanz. 
Lipoid- und Kalkablagerung in der ganzen Media, 

Media an umschriebener Stelle wenig gelockert. 
Polsterartige, subintimale Verfettung, gering- 

gradige Lipoiddurchtrinkung der Grundsub- 
stanz. 

Auflockerung der Intima und inneren Media mit 
Lipoidablagerung. 

Grundsubstanz gequollen, darin Lipoid- und Kalk- 
ablagerung. 

Schwere Atheromatose. 
Ohne Befund. 
Geringgradige Verdickung der In=tima mit feiner 

Lipoidablagerung, Media ohne Befund. 
In der Intima an umschriebener Stelle feinste 

Lipoid- und KMkablagerung. 
Fiir des Alter verh/~l~nisma2ig geringffigige ar~erio- 

sklerotische Ver/~nderungen. 
HerdfSrmige Quellung der Grundsubstanz der 

Media, KMkablagerung in Spangenform. 
Feinste Lipoidablagerung in Intima und Media. 
Um die Vasa vasorum herdfSrmige Auflockerung, 

Lipoiddurch~r~nkung der Intima. 
Dem Alter entsprechende Atheromatose. 
Ohne Befund. 
HerdfSrmige FaserzerstSrung mit Histiocyten- 

wucherung. 
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Kerne, hyalinen Quellungen, Zerreigung elastischer Fasern beschrieben. 
Diesen Ver/~nderungen folgt die Kalkablagerung. Den friihen Vigantol- 
seMden ~hneln zum Teil die yon Orsos auf dem Pathologenkongreg 
gezeigten ,,Spontanver~tnderungen" menschlieher Aorten; ebenso hat 
ja aueh Rdssle 1929 die Ahnliehkeit der Vigantolfrtihschs und der 
mensehliehen Befunde bei AortenzerreiBung betont. 

Unter Berticksiehtigung der geschilderten Deutungsschwierigkeiten 
erscheint kS immerhin auff~llig, dag bei der histologischen Untersuehung 

Abb.  2. Sekt ion 19/31, mfmnlich,  17 Jahre .  Aor t a  bei v i g a n t o l b e h a a d e l t e r  Tuberk~Iose.  
Tod  9 3s nach  Abschlul~ der  Vig'~ntolbeh~ndlung'. I te rdfOrmige  Grundsubs tanz-  

ve rque l lung  tier ~ e d i a  m i t  Zerre igen elas t ischer  Fasern.  V igan to lwi rkung  ? 

die vigantolbehandelgen Fglle mit einer groBen RegelmgBigkeit Ver- 
gnderungen der Media aufweisen, wghrend diese bei den nieht be- 
handelten Fgllen fehlen. 

Als Strukturvergnderungen finden sieh nut herdfSrmige Verquel- 
lungen mit Querstellung der Kerne und stellenweise Zerreil3ung elastiseher 
Fasern bei 2 Fgllen, bei allen /dbrigen ist es ~uBerdem zur mehr oder 
minder hoehgradigen Kalkablagerung gekommen (Abb. 2 und 3). Ver- 
gleiehen wir hiermit die Befunde bei den nieht behandelten F/~llen, so 
Iinden sieh hier aueh vereinzelt Arterienver/~nderungen, aber night die 
oben besehriebenen, sondern Lipoidablagerungen in der Intima, eine 
gleiehm~gige Lipoid- und in einem Fall aueh KMkdurehtrgnkung der 
Media. 
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Aueh bei vorsiehtigster Bewertung der Befunde mug der Unterschied 
der Vigantolbehandelten und Nichtbehandelten auffallen. Man wird 
daher die M6gliehkeit zugeben mfissen, dag es sieh hier doch vielMeht 
um Vigantolver/~nderungen der Aorta handelt. Damit wiirden wir beim 
Menschen zum gleiehen Ergebnis wie im Tierversueh kommen, dal3 das 
Vigantol eine 5rtliehe Verkalkung der Lungentuberkulose nieht herbei- 
fiihrt, eine Wirkung auf die Gefi~13e aueh der therapeutisehen Gaben 
aber nicht auszuschlieBen ist. 

Abb.  3. Sekt ion 12/31, weiblich, 34 Jahre .  A o r t a  einer  mig Viganto l  behande l t en  Tuber-  
kulose. Tod  7 Monate  naeh  Abschlug  der Vigan to lbehandlung .  Ausgede lmte  

~ a l k p l a t t e n b i l d u n g  in tier Medi~. V igan to lwi rkung  ? 

Es sei zum Sehlul3 betont, dab diese rein anatomisehe Betraehtung 
klinisehe Wirkungsm6glichkeiten des Vigantols unberiieksiehtigt li~gt, 
so z. B. die blutgerinnungsbesehleunigende Wirkung und andere. 

Das Ergebnis meiner Untersuchungen fasse ieh dahin zusammen: 
1. Dutch peroral verabfolgtes Vigantol l~igt sich beim Versuehstier 

nicht eine Verkalkung an beliebigem Ort erzeugen, sondern nut  die 
als Kalkmetastase bekannte Form. 

2. Infolgedessen kommt es durch Vigantol weder zur Verkalkung 
im Versuch erzeugter unspezifiseher noch tuberkulSser Nekrosen. Auch 
ein Einflug auf die Wucherungsneigung ls sich bei diesen Vorg~ngen 
nieht feststellen. 
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3. Die Vigantolal lgemeinsch/~digungen werden durch  das  Bes tehen 
der  6r t l ichen E r k r a n k u n g e n  n ich t  herabgesetz t ,  v ie l le icht  sogar du tch  
die tuberkul5se  AlIgemeininfekt ion  verst / i rkt ,  wodurch  ein rascheres 
S te rben  v igan to lbehande l te r ,  tuberkulSs- inf iz ier ter  Tiere bed ing t  wird.  

4. Der  Versuch,  die Viganto le inspr i tzung  zur Erzeugung  6r t l icher  
Verka lkung  zu benutzen,  schei ter t  info]ge der  schweren, a l lgemeinen 
Vigantolsch/~den, die sich ira AnschluB an die E insp r i t zung  entwickeln.  

5. Die histologische Unte r suchung  von menschlichera Sektions-  
m a t e r i a l  1/s einen Unte rsch ied  ira Lungenbe fund  yon  v iganto lbehan-  
de l ten  u n d  n ich t  behande l t en  F/~llen n ich t  erkennen.  

Der  Befund  an  der  A o r t a  dieser F/~lle 1/~Bt die ~Sg l i chke i t  einer 
Gef/~Bwirkung der  zur  Behand lung  verabre ich ten  Mengen n icht  aus- 
schlieBen. 
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