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Der formgebende Einflu~ des Vitamins A auf das 
Epithel verschiedener Schleimh/tute. 

Von 

Werner Schmidt. 

(Eingegangen am 20. April 1933.) 

])as Krankheitsbild der Avitaminose A ist nach den Untorsuchungen 
zahlreicher Forscher (neueste Literaturzusammens~cllung bei Stepp und 
Kiihnau 19) haupts/~chlioh durch zwei Erseheinungen gekennzeichne~: 
Einen Wachstumsstillstan4 und eine Augenerkrankung. Letztere kann 
duroh Einschmelzungsvorg/~nge zur vSlligen ZerstSrung beider Augen 
f/ihren. Weiterhin k6nnen im Verlau~ dieser l~angelkrankheit Entziin- 
dungsvorgange an anderon Organen (Speicheldriisen, Lungen) beobaohtet 
werden. Das Wesen der Avitaminose A wurde auf Grun4 der genannten 
Erscheinaugon als eine St6rung des S~offwechsels un4 eine Verminderung 
der Schu~zkr~fte des Organismus aufgefaBt. Diese Aaffassung muB heute 
im I-Iinblick a~ff eine Reihe yon Untersuchungen, welche sioh mit don 
anat0mischen Ver~nderungen bei tier Avitaminose A i m  Tierexperiment 
befassen, abge~ndert werden. Schon Yudk in  und  Lambert 31, 2~ erw~hnen 
in zwei kurzen iKitteilungen histologische Veranderungen degenera~iver 
und entziindlicher Natur in den Augenlidern und Tr~nendrfisen, welohe 
zeitlich vor den Hornhautver/inderungen auftraten und denken an die 
t~Sglichkeit einer urs/~chlichen Abhs der Augenerkrankung yon 
diesen Ver/~nderungen. Mori  la, x~ land an der Conjunc~iva, an den Aus- 
ffihrungsgs der Tr~nendriisen, der Liddriisen und der Speicheldr/isen, 
sowie an der Schleimhaut des Kehlkopfs und der Luftr6hre Verhornungs- 
vorg/~nge am Epithel und spricht die Ansicht aus, es mSchte sich hier 
um eine besondere Wh'kung des Vitaminmangels auf den gewebliehen 
Anfbau dieser Organe handeln. Die Verhornung des Bindehautepithels 
faBt er als Folge der Austrocknung anf. Besonders eingehende Un~er- 
suchungen verdanken wit Wolbach and Howe 19, co. Sie erweiterten den 
Kreis der krankhaft ver/~nderten Organe bedeutend, indem sie nach- 
wiesen, dab ein groBer Teil der mit Zylin@repithel oder ~bergangsepithet 
iiberkleideten Schleimh~ute des K6rpers eine Umwandlnng des Epithels 
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in verhornendes Plattenepithel erleidet. Sie beschrieben solehe Ver- 
~nderungen an den G/~ngen versehiedener Drfisen (Tr/~nendrfisen, Harder. 
sehe Orbitaldrfisen, Meibomsehe Drfisen, Speicheldrfisen), an der Binde- 
haul,  tier Nase und ihren NebenhShlen, der LuftrShre und den Bronehiea, 
an der Harnblase, am Uterus, an tier Prostata,  den Samenblasen, den 
Nebenhoden und am Pankreas. Dutch Ansammlung yon Hornmassen 
kam es h~ufig zu Verlegungen und betr~chtliehen Erweiterungen der 
be~reffenden Organe nnd Driiseng/~nge. Auch am Sehmelzapparat  der 
w~ehsenden Z~hne fanden sich Ver~nderungen. Es ist bemerkenswert,  
dab den letztgenannten Forsehern aueh beim Meersehweinchen die 
Erzeugung gleicher Ver/~nderungen gelungen ist. Ferner berichten sie 
fiber gleiehe epitheliale Ver/~nderungen bei einigen F~llen yon Avita- 
minose A beim Menschen. Goldblatt und Benischek G best/~tigten die an 
der Rat te  erhobenen Befunde yon Wolbaeh and Howe. 

Auf anderem Wege kam Evans 3, ~, 5 zu der Feststellung, dag sich das 
Fehlen des Vitamins A an -~nderungen des Epithelwaehstums bemerkbar  
macht.  Er  land bei Untersuchungen fiber aliment~tre Beeinflussungen 
des Brunstzyklus der Nager, dab bei der Rat te  das Scheidenepithel sehon 
in einem frfihen Stadium des Vitamin A-Mangels dauernd verhornte Zellen 
abst6B~. DM3 es sich hierbei nicht um den Ausdruek einer Dauerbrunst  
handeln k6nne, sing daraus hervor, dab aueh kastrierte Tiere diese 
Erscheinung beobaehten lief3en. Naeh Evans ist die Dauerverhornung 
des Seheidenepithels das frfihste and  zuverl/~sslgste Symptom der Avita- 
minose A. Zufuhr kMner  Vitaminmengen bringt dieses Symptom in 
wenigen Tagen, nicht selten in weniger als 24 Stunden zum Verschwinden. 
Dies wurde in vollen Umfang yon Macy und Mitarbeitern 12, yon mir  
in Gemeinschaft mit  C. L. A.  Schmidt ~ und weitgehend yon Coward 
and Mitarbei~ern ~ best/~tigt. Die Angabe yon Reifl 15, is, dab die Dauer- 
verhornung in Beziehung zur Avitaminose B stehe, wird dureh keine der 
hier erw/~hnten Untersuehungen gestfitzt~ 

Die Untersuehungen, fiber die bier berichtet werden sell, befassen 
sich zuers~ mit  dem Au~bau des Seheidenepithels der Rat te  bei tier Avi$a- 
minose A; weiterhin wurde versucht, bei Ra t t en  die zuerst yon Wolbach 
und Howe an verschiedenen Organen besehriebenen Ver/s 
zu  e r z e u g e n .  

Es wurden 

1. 

2. 

Virchows Archly. Bd. 291. 

zwei Futtermischungen verwendet: 
Ungereinigtes Casein, gepulvert . . . . .  25 Teile 
Rohrzucker . . . . . . . . . . . . . .  63 ,, 
Here . . . . . . . . . . . . . . . . .  8 ,, 
Salzmischung . . . . . . . . . . . . .  4 ,, 
Ungereinig~es Casein, gepulvert und 24 Stunden. 
troeken auf 100--110 Grad erhitzt . . . .  15 Teile 
Rohrzucker . . . . . . . . . . . . . .  73 ,, 
Here 8 ,, 
Salzmisehung . . . . . . . . . . . . .  4 ,, 
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Die Salzmisehung bestand aus 2 Teilen :Natrinmchlori4 und einem Teil Calcium- 
carbonat. Diese Futtermischungen sind beztiglich der organischen und der an- 
organischen Bestandteile einfacher zusammengesetzt, als die yon Wolbaeh und Howe 
verwendeten. Die Tiere wurden im Alter yon 4 Wochen yon der mutter entfernt 
und auf diese Rationen gesetzt. Ration I enth~lt im Casein noch eine gewisse Menge 
des Vitamins, die Verarmung des KSrpers an dieser Substanz geht daher langsam 
vor sieh. Naeh 2--3 Monaten treten im Seheidenabstrich t~glich verhornte Zelten 
auL In diesem Zustand wurden die Tiere verschieden laug erhalten und 4ann zweeks 
mikroskopischer Untersuchung der Seheide get6tet. Ration 2 ist wegen des geringeren 
Caseinanteils und dureh Erhitzen des Caseins sch~ffer yon Vitamin A gereinigt. 
Es gelang, vier Tiere mit dieser Ration fiber 3 Monate am Leben zu erhalten. 
Bei diesen Tieren wurden folgende Organe mikroskopisch untersueht: Tr~nen- 
drfisen, Speieheldrfisen, Kehlkopf und Luftr6hre, Lungen, Harnblase, Harnr6hre, 
Seheide und Uterus bzw. Nebenhoden, 4uctus deferens, Samenblasen und Prostata. 

Vergleichende Untersuchungen des Scheidenaufbaues bei den mit  
Rat ion 1 erniihrten Tieren und bei der normal ern~hrten, im (~strus 
befindlichen Rat te  zeigen folgendes: In  beiden Fi~llen tr~gt die Schleim- 
haut  ein s tark verhornendes Plattenepithel  and betr~ehtliche Hornmassen 
sind in die Liehtung abgestol~en worden. Direkt unter der kernlosen 
Hornsehieht finder sieh eine schmale Lage plat ter  Epithelzellen, welche an 
vielen Stellen mi t  feinen EleidinkSrnchen beladen sind. Die Gesamtdieke 
des Epithels ist bei beiden Zust~nden die gleiehe. Der einzig erkennbare 
Untersehied besteht darin, da{~ w~hrend des 0s t rus  das Epithel einen 
vollkommenen Absehlul3 gegen die in der Seheidenschleimhaut stets 
reichlich vorhandenen Leukoeyten bildet, im Zustand der Avitaminose 
nieht selten oder minder zahlreiche Leukocyten durch das verhornte 
Epithel hindurchwandern und dann neben den Hornlamellen auch im 
Abstrich am lebenden Tier zu finden sind. Die Auffassung yon Hohlweg 
und Dohru 7, dal~ es sich bei der Avitaminose um ein ,,gesehrumpltes 
inaktives Epithel" handle, ,,welches in den obersten Schiehten aus- 
t rocknet"  und dal~ dieser Vorgang yon dem echten Verhornungsvorgang 
versehieden sei, kann ich nicht teilen. 

Die feineren morphologischen Vorgiinge bei der Umwandlung des 
normalen ortsst~ndigen Epithels in das verhornende sind an verschie- 
denen Schleimhs yon Wolbach und Howe beschrieben worden. Es 
linden sich im 4~rfihesten Stadium in der Tiefe des Epithels an zahlreiehen 
Stellen kleine Schichtungskugeln aus plat ten Epithelzellen, welche das 
normale Epithel  abheben und unterminieren. Durch Konfluenz dieser 
Kugeln entsteht  eine kontinuierliche Schicht yon plat ten Epithelien, 
welehe zur Oberfli~che vordringt and  verhornt.  Ffir die Seheide ist dieser 
UmwandlungsprozeI~ noch nieht so genau in seine Stadien zerlegt worden. 
Auf Grund yon t/igliehen Scheidenabstrichen bei Ra t ten  in frfihen 
Stadien der Avitaminose konnte ieh folgendes beobachten: Der ~bergang  
zur Dauervermehrung vollzieht sich in der )Sehrzahl der F/ille innerhalb 
yon 24 Stunden. Meist geht ihr das kurze, nnr  wenige Stunden dauernde 
l~undzellenstadium voraus, welches beim vollwertig ern~hrten Tier den 
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Beginn jeder Brunst kennzeichnet*. Anscheinend wird die Dauerver- 
hornung dutch einen 0situs eingeleitet, dessert Seheidenbild dann ohne 
erkennbare Grenze in das der Dauerverhornung iibergeht. ~ber die Art 
und Weise, wie sich tier ~bergang zur Dauerverhornung bei kastrierten 
Tieren vollzieht, liegen noeh keine genaueren Beobach~ungen vor. Es 
ist nicht bekannC, ob die Epithelumwandlung hier, ebenso wie an anderen 
Schleimh~uten, herdf6rmig beginnt. Da diese Umwandlung beim ein- 
zelnen Tier verh~ltnism~Sig rasch, wahrseheinliehin weniger als 24 Stunden 
vor sieh gehC, da aber ihr Zeitpunkt bei verschiedenen unter gleiehen 
Ern/~hrungsbedingungen gehaltenen Tieren um Tage bisWoehen sehwanken 
kann, liegt die Schwierigkeit auf der Hand, ein Frtihstadium zu erfassen. 
Das Studinm tier I-Iistogenese des Epithelumbaus scheint auf Grund 
folgender ~berlegung wiehtig: Fiir den Umbau beim 0strus ist es erwiesen, 
daSer durch alas Hinzutreten einer Substanz, n~mlieh des Brunsthormons, 
verursaeht wird. Da der Wegfall einer anderen Substanz, n~mlich des 
Vitamins A, denselben Umbau bewirkt, so lieSe sich dies dutch die Annahme 
deuten, da6 unter den krankhafC ver~nderten Bedingungen der Avita- 
minose A eine Substanz zur Wirkung komm~, die das Seheidenepithel 
im gleiehen Sinne beeinfluSt, wie das Brnnsthormon. Ob diese fragliehe 
Substanz im Organismus gebildet oder ob sie yon auSen zugefiihrt wird, 
mag dahinges~ellt bleiben. Ein Naehweis, has tier Umban des Epithels 
beim 0s~rus und bei der Avitaminose in ghnlicher Form vor sich geht, 
wiirde auf eine/~hnliche Ursaehe fiir beide Vorg/~nge hinweisen. Ein/~hn- 
lieher Gedanke liegt einer Arbeit yon Dragstedt und Cooper 2 zugrunde. 
Von zwei dutch Parabiose vereinigten Ratten ern/~hrten sie eine Vitamin A- 
frei bis zum Auftreten yon ~angelsymptomen. Der vollwertig ern/~hrte 
Partner wies bei dieser Versuehsanordnung niemals Zeichen einer Erkran- 
kung auf. Fiir die Annahme einer ,,Tox~mie" lies sieh in diesen Ver- 
suchen daher keine Stiitze finden. 

Es bes~eht jedoeh die MSglichkei~, den Epithelumba~t bei der Avita- 
minose als ,,Mangelsymptom" in dem Sinne aufzufassen, wie wit die Er- 
krankung des ganzen Organismus als ,,Mangelkrankheit" betraehten. 
Eine solehe Auffassung wiirde dureh Befunde gestiitzt werden, welehe 
im Sinne einer direkten forma~iven Beeinflussung des Epithels durch das 
Vitamin A spr~ehen. Zu einer experimen~ellen Priifung dieser Frage 
gibt es mehrere ~Sgliehkeiten. Einmal kann das Vitamin in die Seheide 
einer Ratte im Zustand der Dauerverhornung direkt eingebraeht und 
seine Wirkung beobaehte~ werden. Ein Verschwinden tier Verhornung 
habe ich unter diesen Umst~tnden einige ~ale gesehen. Jedoeh kann ein 
soleher Versueh nur dann als beweiskr/~ftig gelten, wenn gezeigt wird, 
alas die lokal wirksame ~enge des Vitamins bei einer anderen Form tier 

* Wegen Einzelheiten fiber den Brunstzyklus der Ratte sei auf die Monograpbie 
yon Long ~md Evans ~x verwiesen. 

28* 
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Verabreiehung (peroral oder dureh Injektion) infolge der Verteilung ira 
K6rper  und der damit  verbundenen Verdfinnung ohne Wirkung bleibt. 
Hierzu sind ausgedehnte Reihenversuche notwendig. Eine zweite 1Vf6glieh- 
keit bestfinde darin, dureh Transplantat ion yon Scheidengewebe an eine 
andere K6rperstelle zwei r/~umlieh getrennte Erfolgsorgane ffir die 
Vitaminwirkung zu sehaffen und deren Verhalten bei versehiedenen 
Zufuhrwegen des Vitamins zu prfifen. Solche Transplantationsver- 
suehe habe ich gemacht,  ohne bisher zu verwertbaren Ergebnissen ge- 
langt zu sein. Die Sehwierigkeit, ei~ funktionierendes Transplan~at zu 
erhalten, ist bei den in ihrer Gesundheit gesehws vitamin{reich 
Tieren nieht gering. 

Von den vier Tieren, welehe bei Ffitterung mit  der zweiten, fast  
ganz vitaminfreien Rat ion l~nger als 3 Monate am Leben geblieben 
waren, zeigten zwei einen Befund, der bier etwas ausffihrlicher wieder- 
gegeben sei: 

1. M/~rmlich, 93 Tage vitaminfrei ern~hrt. 
Die Anskleidung der HamrShre besteht im oberen Drittel aus stark verhornendem 

Plattenepithel, welches am I{arnblasenausgang in das normale geschichtete Harn- 
blasenepithel, nach unten in das normale ttarnr6hrenepithel iibergeht. Im Bereieh 
des Blasenausgangs finden sich in dem noch unver/inderten Epithel kleine, kugelige 
oder ovale, aus mchreren Zellen bestehende Einschliisse (Parasiten). Sic sind zum 
Teil aus dem Blasenepithel ausgetreten und liegcn frei in der Blasenlichtung. Das 
periurethrale Gewebe ist nicht entziindet. 

2. Weiblich, 97 Tage vitaminfrei ern~hrt. 
Die Lichtung der HarnrShre ist in allen Teilen erweitert mid mit Hornschuppen 

und -lamellen gefiillt, denen h~ufig Leukoeyten beigemengt~ sind. Die Auskleidung 
der ttarnr6hre besteht in ihrer ganzen L~nge aus verhornendem Plattenepithel. 
Unterhalb des Stratum corneum enthalten die Epithelzellen hie und da Eleidin- 
k6rnchen. Das periurethrale Gewebe ist aufgelocker% yon vermehrter Fliissigkeit 
und stark yon Leukocyten durehsetzt, hie und da eitrig eingesehmolzen. Im Bereich 
letzterer S~ellen is~ das Epithel zugrunde gegangen. Im untersten Teil der Harn- 
r6hre linden sich zwischen den abgestoBenen Hornmassen einige der bei Tier 1 
erw/~hn~en Parasiten. 

An den iibrigen in die histologische Untersuchung einbezogenen Organen aller 
vier Tiere finden sieh keine Ver/~nderungen an den Epithelauskleidungen. In den 
Lungen ist an verschiedenen Stellen die Wand und die Umgebung gr6Berer Bronehien 
stark kleinzellig durehsetzt. Die Augen zeigen im fixierten Zustand keine makro- 
skopisch erkennbaren Ver/~nderungen *. 

Zusammen_fassend liBt sieh also sagen, dab bei zwei yon vier Ver- 
suehstieren, welche 1/inger als 3 Monate mit  einer an Vitamin A sehr armen 
Kost  gefiittert worden waren, das mehrschichtige ~bergangsepithel  der 
Harm'6hre sieh ganz oder streckenweise in verhornendes Plattenepithel 
umgewandelt hatte.  Bei einem dieser beiden Tiere finder sich auBerdem 
eine ausgedehnte phlegmon6se Entziindung. Beide Tiere zeigen ferner 
Einsehliisse im Epithel  der Harnblase,  die nach ihrer Struktur  als Para- 

* Leider konnte ich die Tiere w/~hrend der letzten 4 Woehen des Versuchs nicht 
selbst beobachten. Sic wurden mir in fixiertem Zustand iibergeben. 
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siren anzuspreehen sind. Ihre Klassifizierung ist nicht mit Sicherheit 
gelungen. Ob sie in den Harnwegen der Ratte ein hs Vorkommnis 
dars~ellen, ist mir nicht bekannt. Einen Zusammenhang der Epithel- 
umwandlnng mit diesen Einschliissen m6chte ich ablehnen; denn sie 
liegen iiberall in noch unvers Harnblasenepithel und i_hre Um- 
gebung, sowohl das sic umschliel~ende Epithel als das darunterliegende 
Bindegewebe, ist frei yon reaktiven Vers In den verhornten 
Epithelabschnitten der tIarnrShre und direkt an den ~bergangsstellen 
zum unver~nderten Epithel fehlen die parasit~ren Einschliisse. 

Was die Reihenfolge der yon der Epithelumwandlung befallenen 
Organe bei der Avitaminose A betrifft, so steht an erster Stelle stets 
die Scheide. Zu den nach verh~ltnism/~$ig grof~em zeitlichem Abstand 
darauf folgenden Organen gehSren nach Wolbach und Howe in wechselnder 
Reihenfolge Luftwege und Harnwege. Etwas sp/~ter folgen die Speichel- 
driisen, das Auge mit den dazugehSrigen Drfisen and die iibrigen genannten 
Organe. Sp/~t und selten erkrankt das Pankreas. Wie schon anfangs 
erw/~hnt wurde, ist diese Epithelwirkung des Vitamin A-~angels nicht 
spezifisch ffir die Ratte ; auch beim Meerschweinchen und beim Menschen 
konnte sie beobachtet werden. Beispiele aus der mensch[ichen and aus 
der experimentellen Pathologie zeigen uns, dab gerade in den Harnwegen 
and in den Luftwegen unter verschiedenen Bedingungen nicht selten 
Plattenepithel auftritt. Es sei bier auf derartig e Befunde bei bronchi- 
ektatischen Kavernen und bei versch[edenen entziindlichen Vorg/~ngen 
in der Lunge, sowie bei chronischer Cystitis hingewiesen (Literatur hier- 
fiber siehe bei Krompecher lo). Kawamura s konnte bei Hunden und 
Kaninehen nach Excision kleiner Stfickchen der LuftrShrenschleimhau~ 
die Bildung yon Plattenepithel im Verlauf der Heilung beobachten. 
An anderen Organen ist alas Auftreten yon Plattenepithel unter krank- 
haften Bedingungen seltener. Beschrieben wurde dieser Vorgang yon 
Konschegg 9 am Nebenhoden bei Epididymitis und yon Kawamura s 
am Duetus Wirsungianus bei Distomiasis dessclben. Weitere F/~lle an 
Pankreasgang, Parotis, Ductus deferens, Brustdriise und anderen Organen 
sind bei Krompecher lo zusammengestellt. 

Diese ~bersicht zeigt, da$ in Beantwortung verschiedenartiger Reize 
einige Schleimh/~ute h/~ufiger, andere seltener ortsfremdes Plattenepithel 
bilden. Erstere reagieren auch auf den Reiz der Vitaminentziehung 
h/~ufiger und friiher, letztere seltener und sp/~ter. Dabei muB berfick- 
sichtigt werden, dab gerade die Luf~- und die Harnwege verh~ltnism/~$ig 
h/~ufig Sitz entzfindlicher Ver/~nderungen sind. Immerhin deu~en diese 
Befunde auf eine gewisse Gesetzm/~l~igkei~ bezfiglich der Reaktions- 
bereitschaft bin. Dabei scheint die Art  des auslSsenden Reizes yon unter- 
geordneter Bedeutung zu sein, maSgebend erseheint vielmehr die Stdirke 
des Reizes oder bei gleieh starken Reizen tier Grad der Empfindlichkeit. 
Die verschiedenen Empfindlichkeitsstufen werden dutch die Reihenfolge, 
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in tier die Epitheinmwandlung bei 4er Avitaminose A die yon ihr betrof- 
fenen 0rgane bef~llt, besonders anschaulich dargestellt. Weitere Unter- 
suchungen miissen zeigen, ob eine Gesetzm~$igkeit in der hier ange- 
deuteten Form besteht, insbesondere ob sie auch ffir die Scheide gilt, die 
durch ihr Verhalten gegenfiber dem Ovarialhormon besondere Verh/~lt- 
nisse bietet. Es sollte hier nur darauf hingewiesen werden, in welcher 
Richtung das Problem der ,,Epithelmetaplasie" dutch die Vitamin- 
untersuohungen eine F6rderung erfahren kann. 

Die Folgen tier Bildung verhornenden Plattenepithels sind ffir die 
erkrankten Organe einschneidend. Die Ansammlung tier abgestoSenen 
Hornmassen bodingt eine Sekretstauung und die Voraussetzungen ffir die 
Ansiedlung und Vermehrung yon Bakterien sind gfinstig. So kann die 
periurethrale Entzfindung bei dem einen meiner Versuchstiere zwanglos 
als Folge der Epithelumwandlung aufgelaBt werden. Ebenso macht 
das Versiegen der Sekretion der paraokularen Drfisen zusammen mit 
Verhornungsvorg/~ngen in dot Conjunctiva das Auftreten yon Kerato- 
malacie und Panol~hthalmie verst/~ndlich. Es ist jedoch nicht erwiesen, 
dab entziindliche Vorg~nge bei der Avitaminose A stets eine Folge yon 
Epithelver/~nderungen sind. Ffir die h/~ufigen Komplikationen seitens 
der Lungen beider menschlichen und der experimentellen Avitaminose A 
mfiSte diese Frage noch dutch besondere Untersuchungen geprfift werden. 
Bei den vier Tieren der Gruppe 2 konnte ich an den grSSeren Bronchien 
eine mehr odor minder starke chronische Bronchitis und Peribronchitis 
feststellen, wobei das Epithel an den erkrankten Stellen iiberall den 
normalen Aufbau zeigte. Es lassen sich demnach Anhaltspunkte dafiir 
gewinnen, dab bei tier Avitaminose A eine verminderte Abwehrfahigkeit 
gegenfiber Infektionen besteht, die auc h ohne die begfinstigende ~it- 
wirkung epithelialer Ver~nderungen zu entziindlichen Erkrankungen 
fiihren kann. 

Die Gewichtskurve Vitamin A-frei ern~hrter Ration zeigt zu dem 
Zeitpunkt, wo die Dauerverhornung der Scheide beginnt, in tier Regel 
schon eine leichte Abflachung, der vSllige Gewiehtsstillstand tritt erst 
etwas sp~ter ein. Die Epithelver~nderungen an anderen Organen treten 
stets sps auf, als das Nachlassen der Wachstumsgeschwindigkoit. 
Das gestSrte Wachstum kann daher nicht als Folge der StSrung einer 
Organfnnktion auf dora Weg fiber Epithelver/~nderungen aufgefa6t 
werden; die Wachstumswirkung des Vitamins ist vielmehr yon seiner 
Epithelwirkung unabh/~ngig. 
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