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0xalose 
I. Teih Empirische Untersuchungen 

Von 
F ~ x  LAR~IAI)~R und H ~ s  U. ZO~L~]~R 

Mit 9 Textabbfldungen 

(Eingegangen am 27. Mai 1960) 

In  den letzten Jahren wurde vermehr~ auf t in seltenes, yon YING C~ou und 
DO~OHUE als Oxalose bezeichnetes Krankheitsbild hingewiesen. Klinisches 
Hauptsymptom ist eine Hyperoxalurie, welche oft mit einer Calciumoxalat- 
Urolithiasis and einer sog. Nephrocalcinose im RSntgenbild vergesellschaftet ist; 
pathologisch-anatomisch steht die Calciumoxalat- Schrumpfniere ira Vordergrund. 
Die Zunahme der Publikationen in letzter Zeit ist wahrscheinlich weniger auf eine 
echte Zunahme der Oxalose zurfickzuffihren als auf die Tatsache, dab die grund- 
si~tzliche Bedeutung der Oxalsaure und damit die Eigenstandigkeit des Krank- 
heitsbildes frfiher nicht erkannt worden waren. So zeigt das Schrifttum ziemlich 
sichere Oxaloselalle, welche als renale Rachitis mit ~ephrocMcinose (PETER), 
chronische Glomerulonephritis mit Nephrocalcinose (AReas et al., Fall 4) oder 
Nephrolithiasis (DIETRICH) bezeichnet wurden. 

Die Tatsache, dal~ ira deutschsprachigen Schrifttum eine zusammenfassende 
Darstellung der Oxalose, insbesondere ihrer pathologischen Anatomie und ihrer 
Pathogenese fehlt, hat  uns zur VerTffentlichung der vorliegenden Arbeit bewogen. 
Wir glauben uns dazu um so mehr berechtigt, als wit fiber die relativ gro6e Zahl 
yon ffiaf neuen und drei fffiher schon publizier~en (ZoL~INGWR uncl ROS]~NMUND 
1952) eigenen Fallen verftigen. Darunter befindet sich der jfingste Fall der Lite- 
ratur sowie ein Geschwisterfall mit Konsanguinitat der Eltern. Daneben stfitzen 
wir uns im folgenden auf 41 sichere oder ziemlich sichere Oxalosefalle des Sehrift- 
tums:  

LEPOVTRE (1925, 1 Fall); VISCEEg (1947, 1 Fall); DAws, ](LI~G]3ERG und STOWELL (1950, 
1 Fall); MVLLOY und KNUTTI sowie GOETTSCH und LYTTLE (1951, 1 Fall); OST~:~ (1951, 
1 Fall); u C~ou.und DONOHVE (1952, 1 Fall); N]~W~S und BLACK (1953, 1 Fall); APO~TE 
und FETTE~ (1954, 3 Fi~lle); BVRKE, BAGGE~STOSS, OWE~, FOWleR und Lom~ (1955, 1 Fall); 
D v ~  (1955, 1 Fall); NEUST~.I~, ST~.VE~SO~ und KR~I~ER (1955, 1 Fall); LUmP und R~SKE- 
NIELSEN (1956, 2 Fglle); A~CHE~, DORNE~, SOOWE~ nnd WATTS [(1), 2 Fglle)]; Seow]~, 
STA~SS~LD und WATTS (1959, Pathologie des obigen Falles 1); BRo~, S~OViTEK ned STisX~ 
(1957, 1 Fall); EDW~DS (1957, 2 F~lle); NE~AS~, RAV~E~, P~E~SO~, G ~ T ~  ,M~c~AL 
und B~N~ (1957, 1 Fall); O ~ R D  und STDER~JEL~ (1957, 3 F~lle); DE TON~, D v ~ D  und 
Rosso (1957, 1 Fall); SI~K6 (1957, 1 Fall); Ho~6s~ (1957, Pathologie des obigen Falles); 
GODWIN, FOWLER, DEMPSEY und ttE~E~A:S (1958, 1 Fall); RoYEs, L]~mOSDEL, HABI]~, LE- 
STaADET und CoRB~ (1958, 1 Fall) ; S~EPARD, KREBS und LEE (1958, 1 Fall) ; MA~S~L und 
Ho~w~T~ (1959, 3 F~lle) ; HbsLI, JUST und V~.TTERr, I (1959, 1 Fall) ; KATZU~I und SANDBANK 
(1959, 1 Fall); LAGRUE, LAUDAT, MEYER, SAPIR und M~LL~]SZ (1959, 1 Fall); DAws (1959, 
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1 Fall); PYRAII, A~DEnSO~, HODKII~SON und ZAREMBSKI (1959, 1 Fall); HHUGHE8 (1959, 
2 F~tlle); ANTOINE, SLAMA, Josso, )/IOIVTEI~A, HABIB und RICHET (1960, 2 F~illel). 

Einige weitere F/ille, welehe yon einigen Autoren zur Oxalose gereehnet werden, haben wir 
wegen mangelnder Angaben oder Fragwiirdigkeit nieht beriieksiehtigt (LAAs ; VArbrGJ~AN et al. ; 
OIGAARD und S6DERKJELM, Fall 1; MYERS). 

K a s u i s t i k  2 

Fall 1. K. S., geb. 1951, Mgdchen. Geburtsgewicht 3 kg. Das Kind entwickelte sich sehr 
schlecht und wurde im Alter yon 71/~ Monaten mit Erbrechen und Dureh~all in das Kantons- 
spiral Glarus eingeMesen. Hier betrug das Gewicht 5,1 kg, Hb 42 %, HarnstoH 116 rag- %, 

Abb. 1. Nierenrinde yon Fall 1 bei gekreuzten Nieols: Sternenhitmnelartiges Aussehen zufolge tier 
zahlreichen brfllianten Kristalle. Vergr. 30 • 

Albuminurie + .  Das Kind war vOllig anurisch und starb nach einigen Tagen trotz Dekapsula- 
tion der ]inken Niere. Von der im Spital durehgefiihrten Sektion wurden uns die Nieren some 
Stfieke yon Leber, I-Ierz und Lunge zugesandt (T 4563/5i SG). Die Nieren magen beidseits 
5/2 era. GeMeht 50 g. Kai0sel gut abziehbar, Oberflgehe mit deutlieher Reneuluszeichnung 
some feinfleekiger gelblieher Verf/irbung. Sehnittflgehe gut gezeiehnet. Rinde 2 mm dick, 
leieht gelblich verf/irbt. Nierenbeeken und Ureteren leer, Sehleimhaut zart. 

Histologiseh sind die Nieren besonders stark in der Nierenrinde, zum Teil aber weir aueh 
iibergreifend auf das Mark, iibersgt mit Kristallen (Abb. 1). Diese erreiehen gelegentlieh die 
GrOBe yon Glomerula; meist sind sie allerdings ldeiner, zeigen eine leiehte gelbe Eigenfarbe 
und radi~tre Struktur;  gelegentlieh sind sie polyeyclisch gebaut. Die l~andpartien sind zum 

1 Anmerkung bei der Korrektur: Die folgenden Fglle konnten nieht mehr beriieksiehtigt 
werden, entspreehen aber in jeder Hinsieht dem bier besehriebenen Krankheitsbild: MASS~a~- 
I~AT (1958, 2 Fi~lle; Histologie s. aueh RANDERATH und ]3OHLE); MUNZINGER, OTTENS~IEIER 
und SCln~EIER (1959, 1 Fall); LEvI~ (1960, 1 Fall); W:EILAND und JO~ST (1960, 1 Fall). 
Die Gesamtzahl der bekannten Fglle betrggt damit 54. 

e Wit danken Herrn Dr. R. FI~ITZSC~E, Chefarzt der Med. Abt. des Kantonsspitals Glarus, 
Herrn Dr. NEF, Chefarzt des Sauglingsspitals St. Gallen, Herrn Dr. WEI~DV.I~, Chefarzt des 
Kant.  Krankenhauses Grabs und Herrn Dr. WEG~ANN, Chefarzt der Med. Klinik des Kantons- 
spitals St. Gallen ffir die Uberlassung der betreffenden Krankengeschichten. Die Stamm- 
baumerforsehung der Fglle 1 und 2 verdanken wir Herrn RELLSTAB, Glarus. 
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Tell abgerundet, zum Teil vielbuchtig. Die Kristalle werden gelegentlich noch yon Resten 
des Tubulusepithels umgeben, meist liegen sie aber direkt im Bindegewebe. Eine eindeutige 
perivascul~re Anh~ufung (Lymphgef~l~e!) ist nicht festzustellen. Die Glomerula sind noch 
nicht voll entwickelt. Im allgemeinen aber sind sie gut erhMten, einzelne sind ver6det. Ent- 
ziindliche Ver~nderungen sind nirgends nachweisbar, insbesondere fehlen Synechien. Kapsel- 
ri~ume leer. Tubuli in ausgedehntem Mal~ atrophisch und zum Teil ausgeweitet mit abgeplat- 
tetem Epithel, besonders im Bereieh der proximalen Hauptstficke. Die Basalmembranen der 
Tubuli sind nur minimal verdiekt. Die SammelrShren sind zum Tefl unver~ndert, zum Tell 
stark kollabiert und atrophiseh. Sie enthalten nur relativ sparlich Kristalle der besehriebenen 
Art. Das Stroma ist diffus bindegewebig verbreitert mit m~13ig dichter, ziemlieh diffuser, 
vorwiegend lymphocyt~rer Infiltration. Gefi~l~e unver~ndert. - -  In Myokard, Leber und Lunge 
keine Ver~nderungen nachweisbar. 

Pathologiseh-anatomisehe Diagnose. Calciumoxalat-Schrumpfnieren. 
Fall 2. R. S., geb. 1953, Mi~dchen, Sehwester yon Fall 1. Die Eltern beider Kinder sind 

im 8. Grad konsanguin, die Eltern des Vaters ira 3. Grade. Ein drittes Kind der Familie 
seheint gesund zu sein. 

Das Kind worde 2 ~r vor dem Terrain mit 2500 g geboren. Wegen Trinldaulhei~ 
und Untergewiehtigkeit wurde es 71/2 Wochen nach der Geburt in das Kantonsspital Glarus 
eingewiesen. Der Allgemeinzustand war sehr schlecht; es bestand eine ausgesprochene Dystro- 
phie und eine Exsiccose. Das Gewicht betrug erst 2650 g. Erythroeyten 3,6 Mill., Itb 68%, 
Leukoeyten 10600 mit normaler Verteilung. Das Kind wurde einen Tag sparer in das K_inder- 
spiral Ziirieh verlegt, woes aber bereits eine Schnappatmung aufwies und kurz darauf starb. 
Die postmortal angefertigten Skelettr6ntgenbilder zeigten keine Besonderheiten, das Sternal- 
punktat e in  Darniederliegen der Erythropoese. 

Klinisehe Diagnose. Verdaeht auf Cystinurie. 
Bei tier Sektion (SN 1400/53 ZH) land man die 50 cm lange weibliche Leiche in ausge- 

sprochen schlechtem Ern~hrungszustand. Subcutanes Fettpolster und Muskulatur atrophisch. 
Herz gr51~er als die rechte Leichenfaust. Myokard blal]-rosa. Bintungen unter Thymuskapsel 
und Pleura parietalis. Lungen gebl~ht. Trachea und Bronchien bis welt peripher mit Speise- 
brei gefiillt. Schnittfl~chen bla[~, sehr trocken. Wirbel-, Rippen-und Femurmark blal3, 
br~unlich-gelblieh. Nieren zusammen 28 g sehwer und ziemlieh leicht dekapsulierbar. Ober- 
fl~che mit angedeuteter Renculuszeichnung, ausgesprochen blalL Rinde knapp 2,5 mm breit. 
Siehere Kristalleinlagerungen makroskopisch nicht erkermbar. Rinde fast weir, mit einem 
Stich ins gelbliche. PaloiUen rosarot, radi~r gestreift. Nierenbecken, Ureteren und I-Iarnblase 
leer. Sehleimhaut zart. 

Histologisch besteht grundsi~tzlich dasselbe Bfld wie bei Fall 1, nur finder man noch ein- 
zelne stark erweiterte SammelrShren in der Umgebung der Papillenspitze, gefiillt mit KristM1- 
massen. Das Epithel in der Umgebung hat oft FremdkSrl0erriesenzellen gebildet. Die ent- 
ziindliche Infiltration des Stromas ist mit Lymphocyten, Plasmazellen, Histiocyten und ver- 
einzelten eosinophilen Leukoeyten sehr viel deutlieher ~ls beim ersten Tall. Die Zahl der Kri- 
stalle ist wiederum au~erordentlieh gro~. Bei doppelbrechendem Licht leuchtet die Nieren- 
rinde wie ein Sternenhimmel auf. Wiederum ist die intrdtubul~re Lagerung der Kristalle 
sehr deutlieh (Abb. 2, 3). Bei PAS-Farbung erscheinen die Kristalle of geschiehtet (Abb. 3), 
sie seheinen einen Grundstock aus Mucopolysaceharid zu besitzen. Glomerula unverandert, 
ebenso die Gef~e. - -  In  Milz, Leber, Nebennieren, Thymus, Myokard und Lungen fehlen 
Kristallablagerungen ebenso im Knochen und im Periost der Rippen sowie im Knochenmark. 
Die Ripl0en zeigen eine deutliche renale Osteoloathie (Fibroosteoklasie angedeutet, osteoide 
S~ume sehr deutlich). 

Pathologisch-anatomische Diagnose. Erstickung durch Aspiration you Speisebrei. Punkt- 
fSrmige Blutungen in Fleuren und Thymus, Voinmen 10olmonum auctum, schwere akute 
Herzdilatation. 

Calciumoxalat-Schrumpfnieren, schwere allgemeine An~mie und Dystrophie. Hi~mo- 
siderose der Milz. Atrophie yon Lymphknoten und Thymus, renale Osteopathie. 

Fall 3. A.B., geb. 1957, M~dehen, Sehwangersehaf~ trod Geburt ohne Besonderheiten. 
Geburtsgewicht 3430 g, vorerst normale Entwicklung. Zwei Woehen vor Spitaleintritt, 
gleieh wie die anderen Kinder der Familie, Erbrechen und Durchfall. Drei Tage vor Eintritt 
plStzlich Kr~mpfe und Bewu~tlosigkeit. Das Kind wurde deshalb in das Sauglingsspital 
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St. Gallen eingewiesen. Hier fund man es in stark reduziertem Allgemeinzustand mit  Benom- 
menheit und Zuckungen. Haut  blab und grau, Turgor herabgesetzt. Totale Anurie. Weitere 
Befunde: Hb 65%, Erythrocyten 2,35 Mill., Leukocyten 12900 mit  geringgradiger Links- 
verschiebung, Liquor steril, im Urin Eiwei8, Leukocyten und granulierte Cylinder, im Stuhl 
keine pathogene Flora. Rest-N 199mg-%, Alkalkeserve 14,7 Vol-%, Kalium 23,1 rag-%, 
Calcium 7,6 rag- %, Natrinm 250 rag- %, Phosphor 15,6 mg- %, alkal. Phosphatase 2,6 BE. Das 
Kind bekam Dauertropfinfusionen mit  Na-lactat, Na-chlorat, Glucose, Percorten, Cortison, 
Prostigmin. Der Rest-N sank aber nur auf 148 rag- % ; mit  Katheter  waren nut  3 cm a Urin 
erhgltlich. Auch eine Austauschtransfusion blieb ohne Effekt; es entwickelten sich zunehmende 

Abb. 2 Abb. 3 
Abb. 2. Drusenf6rmige CMciumoxalat-t~ristalle, zum Teil yon Fremdk6rperriesenzellen umgeben, in der 

Nierenrinde. Fall 2, I-I.E. Gefrierschnitt, Verge'. 200 • 
Abb. 3. Calcimnoxalat-]Kristalle bei PAS-Fgrbung: Geschichtete Struktur erkennbar. Fag 2, Vergr. 

200 x 

0deme, Meteorismus, Erbreehen und Cyanose und das Kind starb schlie~lieh im Alter yon 
51/2 Monaten. 

Klinische Diagnose. Urgmisehe Acidose, wahrseheinlich Cystinspeicherkrankheit. 
Bei der Sektion (SN 586/57) fanden wir an der 8,9 kg sehweren Leiche ausgedehnte 

0deme. Subaraehnoidales H~matom mit  Stichkanglen yon Ventrikelpunktionen. Darm 
geblght, 100 em a. Aseites. Hydrothorax 50 cm 3 beidseits. IterzhShlen ausgeweitet. Myokard 
blal]; subpleurale Blutungen. Lungen sehwer, rotb]au, ebenso aueh auf Schnitt, reichlicher 
Abstrichsaft. Nieren 44 g schwer, Iibr5se Kapse] gut abziehbar. Sehr deutliche Renculus- 
zeiehnung. Oberflgehe sonst glatt, blag, rot, braun, gelblieh gestippt. Rinde auf Schnitt 
kSrnig, rauh, 2 mm dick. Nierenbecken und Ureteren leer, Schleimhaut zart. 

Das RSntgenbfld einer Nierenseheibe zeigt eine auBerordeatlich hochgradige Kristall- 
ablagerung feinsten Kalibers, besonders im Rindengewebe (Abb. 4). - -  Histologisch ent- 
sprechen die Nieren vollkommen dem geschilderten Bild bei Fall 2. - -  In  Leber, Milz, Lungen, 
Myokard und Nebennieren lassen sich keine Kristalle nachweisen. Es besteht eine ausgedehnte 
hgmorrhagische Herdpneumonie. 

Pathologisch-anatomische Diagnose. Calcinmoxalat-Nephritis. Schweres subcutanes 0dem. 
0demat5se Schwellung yon Larynx und Epiglottis. Pseudolob~re Staphylokokkenpneumonie 
mit  ausgedehnten hyalinen Membranen. Tracheobronchitis catarrhalis. Akute Lungenblahung. 
Subpleurale Blutuugen, Dilatatio cordis. Ascites 100 cm 3. Hydrothorax beidseits 50 cm 3. 
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0dem yon Lungen und Hirn. Verfettung yon Myokard und Leber. Allgemeine An~mie. 
Subdurales H~imatom fiber beiden Gro~hirnhemisph~iren nach mehrmaliger Sinuspunktion. 

Fall 4. B. V., geb. 1921, Hausfrau. Familienanamnese ohne Besonderheiten. Pers5nliehe 
Anamnese, abgesehen von Masern und einer Geburt, ebenfalls unauff~llig. Sei~ dem 31. Lebens- 
jahr Gewiehtsabnahme. Ein Jahr spgter pl5tzlieher Krampfanfall im rechten Oberbauch 
mit leiehtem Ikterus und dunklem Urin, hingegen ohne Fieber. I~aeh Verschwinden dieser 
Symptome blieb ein starkes Erbrechen, weswegen die Patientin einen Monat sparer in das 
Krankenhaus Grabs eingewiesen wurde. Hier land man neben dem unstillbaren Erbreehen 
einen stark reduziert~n A]Igemeinzustand mit Exsiceose sowie eine Oligurie yon 500--700 em a 

Abb. g. g6ntgenbild einer Nierenscheibe yon Fall 3: Ausgedehnte Ablagerung feinster Kristalle fast 
ausschlie~lich in tier Nierenrinde. Verkleinertmg ~]~--~[~ 

taglich. Blutdruck 180--185/95--105, Senkung 74/107, Hb 75%, Leukocyten 6400, im Urin 
Leukocyten und Bakterien, Albuminurie, Rest-N 275 rag- %, Chlor 363 rag- %, GesamteiweiB 
6,59 g-%. EKG: Myokardschaden. Trotz Infusionen mit Vitaminen und Koehsalz blieb die 
Oligurie bestehen, dazu traten Odeme auf; der Rest-N sank nur au~ 235 rag-%. Aueh naeh 
Verlegung auf die Medizinisehe Klinik des Kantonsspitals St. Gallen blieb die Ur~mie bestehen, 
das H~tmoglobin sank auf 45 %, dazu zeigbe sieh eine h~morrhagisehe Diathese mit Schleim- 
hautblutungen, Suffusionen und positivem Rumpel-Leede. Die Patientin kam in eine Acidose 
mit Anurie und Kollaps und st~rb nach 3 Tagen. 

Klinische~Diagnose. Uramie, bei subakuter (interstitieller ?) Nephritis. 

Bei der Sektion (SN 201/53) land man: 60 kg schwere, etwas gedunsene weibliche Leiche. 
Herz 310 g sehwer, Spitzen etwas abgernndet, Myokarddicke links 13 ram. Das linke kaudale 
EpithelkSrperchen ist fast bohnengrol3, br~unlich, welch, die fibrigen EpithelkSrperehen nieht 
sicher naehzuweisen. Haselnul~groBer Cholesterinpigmentstein in tier Gallenblase. Nieren 
zusammen 280 g schwer, beide 12:6:3 cm grolL Oberfl~che ~ein granuliert. Schnittflache 
glatt, eigenartig gelblich, ginde 7 mm breit. Mark wefl~lich-gelblich gestippt. Nierenbeeken- 
sehleimhaut gequollen und ger5tet, in beiden Nierenbeeken je ein Stein, links dazu ein Ureter- 
stein. Das gSntgenbild der Niere zeigte feinste, in Gruppen stehende, kalkdichte Stippehen, 
besonders im Mark. Chemische Zusammensetzung der Nierenbeckensteine: Calcinmoxalat. 
Am mazerierten Skelett keine Besonderheiten erkennbar. 

Histologie. Die Nierenrinde ist fibersat mit typischen Caleinmoxalat-Kristallen, die Tubuli 
in ihrem Bereich sehwer atrophisch, das Epithel zum Teil auch zerst5rt. An anderen Stellen 
Bildung yon Riesenzellen. Die iibrigen Tubuli zeigen abgeflachtes, sonst unveri~ndertes 
Epithel. Die Glomerula sind meist sehr grol~ mit geringgradiger Verbreiterung der Basalmem- 
branen uncl des Mesoanginms ohne entztindliehe Proliferation. Etwa ein Zehntel der G]ome- 
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rula ist vollkommen hyalin umgewandelt. Zwischenstadien sind nieht nachweisbar. Die Sam- 
melrShren enthalten nur ganz vereinzelte Agglomerate yon Kristallen, sons~ sind sie eher 
atrophisch und eng. Das S~roma ist allgemein stark verbreitert mit loekeren, herdfSrmigen, 
lympho-plasma-histiocytaren Infiltraten, die gelegentlich auch einzclne Eosinophile aufweisen. 
Gef~Be dfinnwandig ohne hypertonische oder cntzfindliche Ver~nderungen. 

Herz, Lunge, Mflz, Leber, Hypophyse, Pankreas, Nebennieren, Ovarien, Augen und Kno- 
chenmark enthalten keine Kristalle. Im Knochen (Rippen und Beckenkamm) m~ftige Fibro- 
osteoklasie mit osteoiden S~umen. 

Pathologiseh-anatomische Diagnose. Anhypertonische Ur~mie, Oesophagitis und Kolpitis 
uraemica. Pseudolobare Pneumonie. LungenSdem. - -  Chronisehe Caleiumoxalat-Nephritis. 
Nephrolithiasis und Ureterolithiasis links. Renale An~mie. Sekund~rer Hyperparathyreoidis- 
mus mit wasserklarer Hyperplasie der EpithelkSrperchen, renale Osteopathie, konzentrisehe 

Abb. 5. Glomerulonephrose bei Oxalose. Fall 5. PAS-Farbung. Vergr. 4~00 • 

Hypertrophie der linken Herzkammer. Dilatation der VorhSfe. FleckfSrmige Verfettung 
des Myokards. Cholelithiasis. Entziindliehe Milzsehwellung. Eosinophilie des ttypophysen- 
vorderlappens. Hyperplasie der Nebennierenrinde beidseits. Hirsutismus. 

Fall 5. L. D., geb. 1901, Reisende. Familienanamnese ohne Besonderheiten. Mit 37 Jah- 
ten sog. ,,Nierenentziindung" mit sehr s~arken Schmerzen in der Nierengegend ohne (~deme. 
Sonst angeblieh immer gesund. Das jetzige Leiden begann im 56. Altersjahr, 2 Monate ante 
exitum, mit starkem Erbrechen, Durst und Inappetenz; zule~zt auch Auftreten yon violetten 
Flecken an den Unterschenkeln. Die Patientin wurde deshalb in die Medizinische Klinik des 
Kantonsspitals St. Gallen eingewiesen, tiler bestand ebenfalls ein dsuernder Breehreiz und 
eine leiehte Exsiccose. Allgemeinstatus sonst nur wenig auff/illig. Druckdolenz beidseits im 
Unterbauch, violette, wegdriickbare Verf~trbungen an beiden Unterschenkeln, Akrozyanose. 
Keine Anzeichen yon Herzdekompensation. Blutdruek 145/100. Hb 77%, Leukoeyten 
13000, Albuminurie und Pyurie mit E. coli im Urin. Senkung 50/55. Prothrombinzeit 67 %, 
l~est-N 241 rag- %, Xanthoprotein 150 E, Alkalireserve 5 Vol.- %, Chlor 298 mg- %, Phosphor 
18,6mg-%, Calcium 10rag-%, Natrium 312 rag-%, Kalium 22,8 rag-%, alkalisehe Phos- 
phatase 4,8 B.E. Nach 2 Tagen betrug der Rest-N 283 rag-%, die Patientin kam in einen 
Kollaps mit 2:1 ~berleitungsbloek und Linksschenkelbloek im EKG und starb kurz darauf. 

Klinisehe Diagnose. Chronische diffuse Glomerulonephritis. Ur~mie. 
Sektion (SN 110/57): 61,5 kg schwere weibliche Leiehe. UrinSser Gerueh der Organe. 

tIerz 330gschwer, linke Kammer 13mm. Nebennierenrinde 11/2 mm dick, goldgelb. Spongiosa 
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yon Rippen und Wirbelk6rpern auff~llig kompakt. ~ieren 170 g schwer, gut dekapsulier- 
bar. Oberfi~che blal~, fein granuliert. Schnittfigche mg$ig deutlich. Rinde auf 2--3 mm 
verschm~lert, sehr blaB. Briichigkeit herabgesetzt, Konsistenz erh6ht. Nierenbecken und 
Ureteren schlank, nicht ger6tet, keine Steine. 

Das R6ntgenbfld einer Nierenscheibe deckt sich vollst~ndig mit demjenigen yon Fall 3, 
indem die Nierenrinde und die Columnae Bertini aul~erordentlich dicht yon feinsten Kristallen 
fibers~it sind. - -  Mikroskopisch zeigen diese Nieren die st~rkste interstitielle Bindegewebs- 
vermehrung und die ausgedehntesten Infiltrate, welche qualitutiv jedoch nicht unterschiedlich 
sind yon den oben beschriebenen. Die Kristallablagerung ]gilt sich vor allem tubul~ir nach- 
weisen; sie ist au~erordentlich dicht. Basalmembranen und Mesoangium der Glomeru]a 
wiederum ganz leicht verdickt, aber nicht aufgesplittert (Abb. 5). Sp~trliche Glomerula sind 
verSdet ohne Entzfindungsreste. ~bergangsver~nderungen bestehen allm~hlich in zunehmen- 
dem Schlingenkollaps. GefaBe mit leicht fibrosierter Intima ohne wesentliche Verfettung. - -  
In Myokard, Lungen, Leber, Milz, Pankreas und Hypophyse sind keine Kristalle nachweisbar. 

Pathologisch-anatomische Diagnose. Calciumoxalat-Schrumpfniere. Uramie. Uramischer 
Geruch der Organe. Gastroenteritis uraemica. Hirn6dem. Exzentrische Hypertrophie beider 
Herzkammern. Geringgradige Hypertrophie der Nebennierenrinde beidseits. Allgemeine 
Anamie. H~mosiderose der Milz. 

Klinische Befunde 
Die Oxalose i s t  vorwiegend  eine K r a n k h e i t  des fr i ihen Kindesa l t e r s ,  k a n n  abe t  

auch  sp/ i ter  noch au f t r e t en  (Abb.  6a) .  Sie k o m m t  bei  be iden  Geschlechtern  unge- 
f/~hr gleich h/iufig vor :  Von den  49 hier ber i icks ich t ig ten  F/~llen (41 der  L i t e r a tu r  

L L 
i ma'nnh'ch ~ UHimbSte/ne �9 Alephpokp/e/allose �9 6/~ I HI. 

n/oh/ a/;Sege6en andere u.Zufal/~68f. , i  m'chf e/,wGhnt ~ /)Set5 ~7.. ! 3. u 53.. 

O'e~ieN/sve#e/iun# P#mdr~mp/om Rdnl~zen&i# {]de#edeneze/l 
a b c d 

Abb. 6 a--d. Klinische Befunde. Das Grandschema zeigt die Verteilung der 49 F~lle anf Altersklassen 
yon je 6 Jaln'en, wobei das Alter beim ersten Anftreten der Oxalose maBgebend ist 

und  8 eigene) s ind 28 ms  u n d  20 weibl ichen Geschlechtes.  I m  Fa l le  yon  
L~POVT~E ist  das  Gesch]echt  n ich t  angegeben (Abb. 6a). Bezfiglich In i t i a l sym-  
p t o m e n  u n d  Anamnese  lassen sich zwei ganz verschiedene T y p e n  he rausa rbe i t en  
(Abb. 6 b):  Be im ers ten  s teh t  das  Steinleiden,  die  Urol i thiasis ,  a l~solut  im Vorder-  
g r u n d ;  demen t sp rechend  s ind Ste inkol iken,  t t i~maturie,  I-Iarnwegsinfekte die 
e rs ten  Symptome .  Sps  weisen viele  P a t i e n t e n  in  der  Anamnese  oft mehrfache  
Opera t ionen  wegen Ste inen  im I ~ a r n t r a k t  auf. Die S te inbi ldung k a n n  auSer- 
ordent l ich  mass iv  sein und  schon wenige Monate  nach  vol ls t i indiger  Ausr~tumung 
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der t Ia rnwege  zu e inem sehweren Rezidiv fiihren. Trotzdem k a n n  die K r a nkhe i t  
jahre lang ver laufen bis die ~Tiereninsuffizienz auftr i t t .  - -  Beim zweiten Typ, den 

m a n  als asymptomat iseh ,  still oder schleichend bezeichnen kann ,  mach t  sich die 
K r a n k h e i t  erst durch die Ur/~mie bemerkbar .  Le i t symptome sind daher  Ubelkei t  
u n d  Erbreehen,  be im Kle ink ind  Entwicklungss t f l l s tand u n d  Dystrophie.  Da der 
Ur~mie bereits eine irreversible Niereninsuffizienz zugrunde liegt, ft ihrt  diese 
F o r m  re la t iv  sehnell ad ex i tum : Die dnrchschni t t l iche Dauer,  yore Auf t re ten  der 
ers ten Symptome an  gerechnet,  be t ragt  nu r  35 Tage. Dieser Verlauf wurde bei 
al len 8 F/~llen der Li tera tur ,  welche das erste Lebensjahr  n icht  erlebt  haben,  ange- 
*roffen. - -  Nur  wenige F/tlle lassen sich n ieht  in  eine dieser Gruppen  einreihen. 
Oft hande l t  es sich dabei  u m  solche, welche zuf/~Uig oder bei systemat ischen Ge- 
sehwis teruntersuchungen entdeckt  worden sind. 

Die ldinische Diagnose mu8  sieh auf einige wenige, aber eindeutige Symptome 
stfitzen. Vor al lem k o m m t  der t lyperoxa lur ie  pathognomonisehe Bedeutung  zu. 

Die Oxals~tureausscheidung im Urin (normalerweise in 24 Std 20--40 mg) wh:d mit 
95--163 mg (NEwsS und BLACs 0, 180--200 mg (AI~o~TE nnd FETT~I~), 160--240 mg bzw. 
162--370 nag [Al~oI~Sl~ et al. (1)], 175 mg (SrrEPAI~D et al.), 53--71 mg (MARSltA~L und HoI~- 
WlmH), 98--363 mg (I-IOsLI et al.), 74--160 mg (LAoI~VE et al.), 200--250 mg (PYI~Arr et al.), 
90---200 mg (DAviS), 40 mg (HlzoI~s, Fall 2), angegeben. Ein anderes beweisendes Symptom 
ist der Nachweis yon Caleiumoxalat-Kristallen im Sternalpunkt~t; am Lebenden ist er abet 
erst LAGRUE et al. gelungen. Aueh aus der ~Nierenbiopsie kann die Diagnose mit Sieherheit 
gestellt werden; sie wurde yon LEPOUTRE, AI~0ItEt~ et a~l. (]) (Fall 2), MA~St~rLL und Ho~- 
wIT~ (Fall 3) sowie Pu et al. durehgefiihrt. Die weiteren Symptome sind aueh sehr wichtig, 
f/Jr sich allein aber nicht beweisend: Spontan abgegangene oder dureh einen operativen Ein- 
grill gewonnenen Steine bestehen ehemiseh aus fast reinem Caleiumoxalat. R6ntgenologisch 
wird oft eine Nephrokristallinose gefunden (Abb. 6c), d. h. eine Ablagerung yon sehattendich- 
ten Partikeln in der Niere. Die R6ntgenologen bezeiehnen dieses Bild als Nephrocalcinose; 
wir mSehten diesen Ausdruek jedoeh vermeiden, da er pathologiseh-anatomiseh als Kalk- 
ablagerungen in den Nieren definiert ist. Bei der Oxalose linden wir hingegen nie Kalk und 
das R6ntgenbild weist im Gegensatz zur Nephroealcinose in der 1Nmierenrinde eine h6here 
Schattendichtigkeit auf als im Mark. Leider ist das Problem der Bestimmung des Oxals/~ure- 
titers im Blut noch nicht vollst~ndig gel6st, weshalb die Interpretation der wenigen bekannten 
Resultate noeh mit einigen Unsicherheitsfaktoren belastet ist (s. unten). 

Alle anderen Symptome weisen in unspezffiseher Art auf ein Nierenleiden hin. Sie sind 
dureh das Steinleiden, die Harnwegsinfektion und vor allem die mit der Zeit unweigerlich 
und ,unaufhaltsam einsetzende NiereninsU~fizienz bedingt. Der Allgemeinzustand ist oft 
reduziert, meist wird eine An/~mie gefunden. In 9 F~llen wird eir/e Hypertonie erw/~hnt. 
Im Urin sind EiweiB Und manchmal Oxalatkristalle naehweisbar. Die Urinchemie ergibt 
Zeiehen der distal-tubul/~ren Insuffizienz [herabgesetzte NH~-Synthese, vermehrte Alkaliaus- 
seheidung (S~rK6), verminderte Riiekresorption yon Phosphor ( L A o ~  et al.)]. Die Clearance- 
werte sind erniedrigt. Die Blntserumwerte sind vorerst unver/~ndert (sofern nicht ein sekund/~rer 
]-Iyperparathyreoidismus hlnzutritt), zeigen sp/~ter eine latente Aeidose und im finalen Sta- 
dium eine acidotisehe Ur/~mie (erhShter l%est-N, erh6hter Harnsto~f, Hyperphosphat/~mie, 
herabgesetzte Alkalireserve, usw.). Gelegentlieh besteht eine Osteoporose mit Skelett- 
schmerzen. Dieser Verlauf der Krankheit kann bis heute therapeutisch nieht beeinflul~t 
werden. 

Von den 49 Fs sind nur wenige in vivo diagnostiziert worden (LEI~OUTRE ; ~EWICS und 
BLACK; ~I%CHEI% et al. (i) ; 0ICAAgD und S(~DEI%]~[JEL~I; ~FI.AI%S]~AJ~L und HORWIT~; HOSL[ et al. ; 
SH~rAnD et al. ; LAGRU]~ et al. ; D.~v~s; Pu et al.). ]u sehon erw/~hnt, diirfte dies darauf 
zuriiekzufiihren sein, dab die Oxalose bis anhin nur wenig bekannt war. An Hand der 3 Kardinal- 
symptome: Nephrokristallose, Hyperoxalurie und Calcinmoxalat-Urolithiasis ist die Diagnose 
unschwer zu stellen. Besonders bei der kindliehen Urolithiasis oder Uramie mu$ an die 
Oxalose gedacht werden. 

u Arch. path. Anat., Bd. 333 26 
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Pathologisch-anatomische Befunde 
A/s Todesursache fanden ~_r in unseren hier mitgeteflten 5 Beobachtungen 

sowie den drei frfiheren, stets eine renale Uramie. Dasselbe grit yon samtlichen 
in der Literatnr beschriebenen Fallen. Die Niere steht somit pathologiseh- 
anatomisch im Vordergrund des Brides ; allerdings scheint sie nut das Haupterfolgs- 
organ zu sein ohne primare StSrnngen anfznweisen (s. Absehnitt Pathogenese). 

Ma/croskopisch werden die Nieren yon allen Autoren sehr gleiehmal3ig beschrie- 
ben: 8ie sind verldeinert, die Kapsel ist, besonders bet den Erwachsenenfs 
verdickt und etwas adhaerent, die Oberflache ganz rein granuliert oder aueh ge- 
wellt, gelegentlich grobhSckerig. Anffallig ist ferner die Bls yon Ober- nnd 
Sehnittflaehe. Diese letztere ist zudem rauh nnd in den meisten Fallen wird ein 
Knirschen beim Schneiden vermerkt. Makroskopiseh feststellbare Steine im 
Parenchym beobaehteten OST~Y, OIGAARD und SOD~RH~L~, sowie 1)YRAH et al. 
Die Xonsistenz des Gewebes is% stark erhSht, die Briiehigkei~ herabgesetzt. Die 
Nierenbeckensehleimhant ist in den meisten Fallen verdickt. In den 32 in der 
Literatur besehriebenen Sektionsfallen und den acht eigenen finden sich 18 mit 
Steinen in den abfiihrenden Harnwegen. In fiinf weiteren Fallen warden Steine 
autoptisch nicht erwahnt, obschon anamnestisch solche vorhanden gewesen sein 
mfissen. 

NierenmiSbridungen spielen bei der Calciumoxalat-Schrumpfniere, nach den 
Angaben in der Literatur beurterit, keine 1%olle. Dn Toni et al. beschrieben eine 
Hufeisenniere, ZOLLING~ und ROSENMU~I) (Fall 3) die Agenesie einer Niere, 
beides sind wohl Zufallsbefunde. Das R6ntgenbild einer Nierenscheibe (s. Abb. 4) 
last die aul3erordentlich dichte, feink6rnige Ablagerung yon kontrasterzeugenden 
Kristalien erkennen. Bet dieser Nephrokristallose sind im Unterschied zur Nephro- 
caleinose vor allem die Rindenabsehnitte befallen nnd nich~ die Papillen. Die 
Veranderungen entsprechen also denjenigen, welehe auch in vivo erfaf3t werden 
k6nnen (Abb. 6 c). 

Der mikroskopische Befund der Nieren ist ein recht gleichma$iger in samtlichen 
Fallen, wobei nut zwischen den Kindern und den Erwachsenen gewisse, vermutlich 
dnrch die nnterschiedliche Dauer der Erkrankung bedingte, Unterschiede zu 
vermerken sind. Die Kristalle sind vor allem im Bereich der inneren Rinde 
raassiert (Abb. 7), etwas weniger haufig finder man sie in der auSeren Rinde, 
noeh sparlieher in der Markrindengrenze und in den Sammelr6hren fehlen sie zum 
Teri vollkommen, in anderen Fallen enthalten einzelne Sammelr6hren grol~e 
I~istallagglomerate. Ablagerungen Yon Xristallen in den Kapselrauraen der 
Glomernla, wie sie GoDwiN et al., sowie I~AND~EI~ATtt nnd Bo~L~ beschreiben, 
konnten wit in keinem unserer Falle feststellen. 

Die einzelnen Kristalle sind ausgesprochen radiar gebaut mit zaekiger Um- 
grenzung. Viele zeigen aneh Btisehel-, Rosetten- odes Garbenstruktur, bei anderen 
kann man yon Drusen sprechen (Abb. 2). Die gro$e Mehrzahl des Kristalle zeigt 
einen D~chmesser yon 20--30/*, viele erreichen oder iibertreffen sogar die 
Glomerulumgr6$e. Bet einem Grol~teil der Xristalle ist noch einwandfrei fest- 
zustellen, da$ sie in den I-Iauptstficken liegen, wobei das darunter liegende Epithel 
alle Ubergange zwisehen norraaler Gr6$e, schwerer Atrophie und vollkommener 
Nekrose aufweisen kann. Einzelne Kristalle seheinen somit fret im Bindegewebe 
zu liegen, wo sie dann relativ raseh yon Fremdk6rperriesenzellen umseheidet 
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werden. In perivasculiirer Lage, also entsprechend den Lymphgef~l~en, linden sieh 
nie Kristallniedersehlage; ein lymphogener Abtransport fallt somit anSer Betracht. 

Die Kristalle weisen stets eine leichte gelbe Eigenfarbe auf. Bet PAS-Farbung 
wird der Farbstoff verschieden konzentriert yon den Kristallen absorbiert 
(Abb. 3), ebenso bet der ~[embranfarbung nach AnLn~. Bet besonders gfinstig 
gelagerten Fallen li~St sieh dabei eindentig eine Schichtung erkennen, die an die 
Jahrringe eines quergeschnittenen Baumstammes erinnert. Es scheint sich 
somit als Basis in den Kristallen I~arnmucoid zu linden, ferner ran8 ein apposi- 
tionelles Wachstum als gesichert angesprochen werden. 

Abb .  7. C a l c i u m o x a l a t - S c h r u m p f n i e r e  bet  3 M o n a t e  a l t e m  K i n d  (yon  a u s w ~ r t s  z u g e s a n d t e r  Fall) .  
K r i s t a l l ~ b l a g e r u n g e n  v o r w i e g e n d  in  tier i nne ren  l%inde. I n  der  U m g e b u n g  grol~e F r c m d k S r p e r r i e s e n -  

zellen u n d  re ichl ich  entz i indl iche  In f i l t r a t e  

Die Morphologie der Kristalle und ihre Verteilung im Nierengewebe deckt sich 
mit dera symptomatischen Calciumoxalat-Niederschlag (Abb. 8), welchen wir 
bei schweren renalen Acidosen h~ufig beobachten (ZoL~ISGE~ 1952, Srt~ULER und 
ZOLLIINGEI~ 1953, SC~D~,GGE~ 1958, DOMA~SKI 1950, LAAS 1941, ]V[ACALUSO 
und BERG 1959). Vermutlich liegt dabei jedoch keine lViehrproduktion yon Oxal- 
sgure vor, sondern nur eine vermehrte lkTiederschlagsbildung bet schwerer Acidose. 
In qnantitativer I-Iinsicht unterscheiden sich abet die idiopathische Oxalose nnd 
der symptomatische Oxalatniederschlag der Niere unbedingt, denn bet der ersten 
Form ist das Rindengewebe mit I(ristallen fibers~t, bet der letzteren finder man 
nur pro schwaches VergrSl]erungsfeld ein bis zwei und zudem kleine Einzelkristalle, 
die meist fret im Tubuluslumen liegen. Gerade bet der mit schwerer Acidose ein- 
hergehenden Chromoproteinniere kann man aber verfo]gen, wie die Krista]le 
langsam in das Epithel eingebaut werden, unter ZerstSrung dieses letzteren 
(Zor, Li~cE~ 1952, Abb. 34). 

Chemisch bestehen die Kristalle aus Calcinmoxalat-Monohydrat, Kristallart 
Whewellit (lYivr.LOu und K~v~TI, ZOr, LI~G~R und ROSE~MU~D, DAWS et al., 

Virchows Arch. path .  Anat. ,  Bd. 333 268~ 
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0STRu ~EIMAI~N et al., A~TOI~E et al.) und zwar betrug der Gehalt der Nieren 
nach ZOLLI~G~R und ROSEN~aVN~ zwischen 2,5 und 7,5 % Calciumoxala~, berechnet 
auf das Frischgewicht, nach YING CHOU and DO~OHU~ 36% des Trockengewichtes. 
Der Calciumgehalt der Nieren betr~gt nach EDWARDS 136 rag, nach KATZV~I und 
S A ~ D ~ K  188 mg und nach I-Iv~HES 12,5 mg und 57 mg pro 1 g trockenes 
Nierengewebe (normal 0,45 rag). Die Steine schlie~lich, welche in den Harnwegen 
gelegentlich gefunden werden, enthMten 71--98% Calciumoxalat (unser Fall 4, 
DAVIS et al.). 

Abb. 8. Symptomatisohe Calcittmoxalat-Niederschl~ge in der Niere bei sohwerster Acidose im Gefolge 
eines Typhus abdominalis. (SN 994/56, Path. Insti tut  Ziirich, Prof. E. UE~IN~ER) 

Die Kristalle sind sehr stark doppelbrechend und irisierend (Abb. 1). Die yon 
I%ANDE~AT~ trod Bo~L~ beobachteten Calciumoxalat-Trihydrattafeln mit abge- 
rundeten Ecken konnten wir nirgends nachweisen, ebenso fehlen die f/ir das 
Urinsediment so typischen, yon P:Z~AE et al. auch in einer 0xaloseniere beschrie- 
benen Sargdeckelformen (Calciumoxalat-Dihydrat) vollkommen. Die Kossasche 
,Kallds fi~llt, da es sich um eine Phosphatreaktion handelt, erwartungsge- 
m~l~ negativ aus. VOIGT hat eine spezifische F~rbung des Calciumteils der Kristalle 
angegeben, welche auf der F~llung als Calciumnaphtathydroxamat beruht. Die 
Kristalle sind unlSslich in Kalilauge, Natronlauge, Essigsiiure und Ammoniak 
und lbslich in Salpeters~ure, 10 % Schwefels~ure und 10 % Salzsi~ure; in letzterer 
bilden sich reichlich Blasen nach Veraschung bei 400 ~ 

Die Glomerula lassen bei den jiingeren Kindern keinerlei Veritnderungen nach- 
weisen, bei den i~lteren und bei den Erwachsenen sind die Basalmembranen herd- 
fSrmig verquollen, das ~esoangium etwas verbreitert (Abb. 5, 9). Entz~ndliche 
Veri~nderungen der Glomerula fehlen jedoch in allen F/~llen. Das Endothel, das 
Kapselepithel und das Deckepithel der Schlingen ist durchwegs unver/~ndert. 

Die Tubuli zeigen, abgesehen yon der oben erw~hnten, durch die Kristalle 
hervorgerufenen, Sch~digung mehr distal, also im Bereich der Henleschen 
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Sehleifen und aueh der Sammelr6hren, ansgedehnte Ausfglle, wobei die einzelnen 
Nephrone atrophiseh werden und sehlieNieh vollkommen versehwinden. Es lgBt 
sieh eindeutig naehweisen, dug dieser atrophisehe Vorgang ein nephrongebundener 
ist, wobei vermntlieh zufolge einer ersten Auskristal]isiernng yon Calciumoxalat 
eine proximale ttarnstanung mi~ dadnreh gef6rderter erneuter Ablagernng start- 
finder, w/~hrend daneben liegende Tubuli fast nnver/~ndert sein k6nnen. Die Basal- 
membranen der Tubuli sind bei den jungen Kindern meist zart, gelegentlieh schon 
etwas verdiekt, bei glteren Kindern und besonders bei Erwaehsenen sind sie aus- 
gesproehen plmnp und hyalin; die zugeh6rigen Tubuli sind sehwer atrophisch 
(Abb. 9). 

Abb.  9. I-Iochgradige Verd icknng der tnbul~ren  B a s M m e m b r a n e n  und  der  Glomeru lumkapse l  im  Bereich 
der  befal lenen Nephrone  bei Cale iumoxMat-Schrumpfniere .  Fall  2 yon  ZOLLINGER und  I~OSENMUND1952, 

Membran f~ rbnng  nach  ALI~EN. Vergr.  1~0 x 

Das Stroma l~l~t, besonders in der Markrindenzone, zum Tell aber bis hinaus 
reiehend in die Rinde, und gelegentlieh herdf6rmig in den Papfllen, grSgere und 
Ideinere, vorwiegend lymphoeytgre tterde erkermen, in deren Bereieh das Stroma 
deutlich slderosiert und verbreitert ist. Eine wesentliche Fasergermehrung ist 
nieht zu vermerken. Dagegen sind die Fasern deutlieh hyalinisiert. Die GefgBe 
sind in alien nnseren Fgllen zart, insbesondere zeigen sie weder entzfindliehe noeh 
hypertensive Vergnderungen. 

Die Nosologie der besehriebenen Nierenvers ist nicht einfaeh. Sie 
entsprieht in allen Einzelheiten den yon G~Is]~ dutch Injektion yon schwer 15s- 
lichen Sulfonamiden bei Ratten erzeugten Nierensch/~digungen. Unseres Er- 
aehtens handelt es sieh um eine ehroniseh-interstitielle Nephritis mit nephrotischer 
Komponente. 

Das Vorkommen yon extrarenalen Ablagerungen yon Caleiumoxalat-Kristallen 
wird in 38 Autopsiefgllen (30 der Literatur, 8 eigene) wie folgt vermerkt: Skelet 
15• Myokard 13• Gef/iBe 8•  Thymus und Sehilddriise je 5•  Milz 5•  
]~oden, Nebennieren, Lunge, Pankreas und Leber je 2•  Nat vereinzelte 
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Mitteilungen betreffen Kristallablagernngen in Lymphknoten, Ovarien, ttirn, 
tIypophysenvorderlappen, Auge und Parathyreoidea. In den hier mitgeteilten ffinf 
eigenen Beobaehtungen haben wit spezM1 in den genannten Organen mikroskopiseh 
naeh Kristallen gesueht, doeh konnten solehe trotz Anwendung gekrenzter Nieols 
in keinem Fall naehgewiesen werden. Diese Ablagerungen sind also, wie aueh die 
Beobaehtungen anderer Autoren zeigen, kein obli'gater Befnnd. Wir k6nnen uns 
daher der Ansieht yon A ~ c ~  et al. (1) sowie StowEd, SmASSrELD und WATTS 
(1959), dab extrarenale Oxalatdepots definitionsgem/~g zur Oxalose geh6ren, nieht 
ansehlieBen. Die Frage, nnter welehen Bedingungen sie znr Ausbildung kommen, 
ist noeh nieht gel6st. Wit glauben, dab es sich nm ein quantitatives Problem 
handelt. Im Blur diirfte ngmlich Oxalsgure kaum in freier Form vorkommen, 
sondern wegen ihrer sehr starken Affinitgt zum Calcium nut als Caleiumoxalat. 
Dieses ist jedoeh sehr sehwer 16slieh; die obere Grenze des m6gliehen Oxalsgure- 
blutspiegels dfirfte somit dutch die maximale L6sliehkeit des Caleiumoxalats be- 
stimmt sein. I-Iieraus kann man zwanglos ableiten, dag es zu extrarenalen Oxalat- 
ablagerungen kommen muB, wenn das Oxalatangebot diese Grenze iibersehreitet. 

Eine primare tIyperfunktion der Parathyreoidea spielt beim Zustande- 
kommen der Caleiumoxalat-Sehrumpfniere, im Untersehied zu gewissen Fallen 
yon NephroeMeinose, sieher keine golle. Allerdings warden in 6 F/~llen vergr613erte 
Epithelk6rperehen besehrieben, jedoeh handelt es sieh stets nm eine diffuse Ver- 
gr6gerung mit wasserhellen Zellen, die als sekund/~r interpretiert werden mug 
(KOLL6SI; Davis eg al. ; KATZlJNI und SANDSA?;K; ZOLLINGIgt~ und ROS~NMUSD, 
Fall 3 ; MULLOY nnd K~ummI; unser Fall 4). In einzelnen dieser F~lle konnte aueh 
eine dureh die Parathyreoidea ausgel6ste Fibroosteoklasie des Knoehens naeh- 
gewiesen werden (ZoLLISO~ und R o s ~ D ;  DAvis et al. ; DI:NN; MULLOY 
und Kc~uTmI; unser Fall 4). In 12 weiteren Autopsien wurden die Epithelk6rper- 
ehen ausdrfieklieh als normal besehrieben, ebenso in 2 F~llen operativ und aut- 
optiseh. In den fibrigen F/tllen ist fiber die Epithelk6rperehen niehts vermerkt 
worden. 

Pathogenese der 0xalose 
Die folgenden frfiher aufgestellten I-Iypothesen zur Erldi~rung der Pathogenese 

der Oxalose werden heute yon den meisten Autoren abgelehnt, da sie nieht alle 
Befunde erkl~ren kSnnen: Primi~r erh6hte Durehl~tssigkeit des Glomerulums ffir 
Oxals~ure ; prim~re, eventue]l infekti6se Nierensehs mit sekunditrer Oxalat- 
ab]agerung (VlscI~l~); kongenitale Insuffizienz der distalen Tubuli mit Aeidose 
(SIMx6); Veri~nderung der LSsliehkeitsbedingungen des Oxalats im Blur (YI~G 
C~Iov und Do~o~v]~, DI :~ ,  SI~I~6) ; Ausseheidungsinsuffizienz der Glomerula (D]~ 
ToM et al.). Diese I-[ypothesen suehten die prim~re Ver~nderung in den Nieren; 
n~eh der heute vorherrschenden Auffassung ist jedoeh die alleinige Erld/irung 
im Vorliegen einer Stoffweehselst6rung mit I{yperoxalgmie zu suehen, bei welcher 
sowohl Nierenver~nderungen wie Oxalatablagerungen in den tibrigen Organen 
nur sekund~re Folge sin& Erst im weiteren Verlauf steht die Niere v611ig im 
Vordergrund. Das Krankheitsbild ist daher im Tierversueh dureh kfinst]iehe 
Erh6hung des Oxalss reproduzierbar (s. II. Tell). 

Die Oxals~ure wird in den Nieren gr6gtenteils als solehe, zum Tell als Oxalur- 
s~ure ausgesehieden (HAWK et M.). M6glieherweise liegt auch eine glomerulo- 
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gubul/ire Ausseheidung vor; der Oxalatgehalg wechselt allerdings iln Verlauf der 
Tubuluspassage niehg wesenglich [ A ~ c ~  et al. (3)]. Das Calciulnoxalag wird also 
nicht als solehes ausgeschieden, sondern bildet sich ersg in den Tubuli Init deln hier 
sezerniergen Calcium; die Glolnerula sind daher krisgallfrei. Uber die Paghogenese 
tier Friihsgadien der Nierenver/~nderungen sagen die Oxalosef~lle nichg viel aus, 
da bier autoptisch nagurgem~8 sehr fortgesehritgene Stadien gefunden werden. 
An ihre Sgelle mtissen das Studium yon akugen Oxals/~urevergiftungen und der 
Tierversuch tregen (s. II. Tell). Das Sp/~gstadinm, die Calciulnoxalag-Sehrumpf- 
niere, das wit oben, iibrigens ganz in 1)bereinsgilnlnung mig den iibrigen Autoren, 
beschrieben haben, muB als chronisch-interstitielle Nephritis bezeichnet werden. 
I)iese Form tier Nierenengziindung kann grunds/~tzlich yon der granulomatSsen 
Entz/indung des Niereningerstigiulns, der sog. Pyelonephrigis, abgegrenzg werden 
(Literagur s. Sri~HL~l~ und ZOLLIXG~ 1953). In Ubereinsgilnmung Inig der 
Deugung, welche G~Is~  den durch Injektion yon schwer 15sliehem Sulfonamid 
erzeuggen Nierenver/~nderungen gab, fassen wir die engziindliche niehg-granulo- 
InagSse Ver/~nderung des Niereningerstigiulns beg Oxalose als Folge vor alleln der 
Inechanischen Wirkung der Kristallablagerungen auf. Daneben Inu8 aber, wie 
dies ja vor allem bei der akuten Oxals/iurevergiftung (Kleesalzvergifgnng usw.) 
wohl bekannt isg, auch noeh ein toxiseher Faktor migspielen. An sich kSnnte die 
Verdickung der Basallnelnbranen der Tnbuli auch iln Rahmen der chronisch- 
ingerstigiellen Entziindung engstanden sein, jedoch zeigg die beg allen/~lgeren F/~llen 
vorhandene, allerdings niehg sehr ausgesproehene, analoge Ver/indernng der 
Glolnerula (ehronische Glolnerulonephrose), dab die generalisierge Stoffwechsel- 
sgSrung an diesem Prozeg zuln Inindesten gel1 hat (s. aneh ZOLL~G~ und Ros~c- 
~u~D 1952). Die bei der akuten Oxals~re-Nephritis iln Vordergrund sgehende 
Epighelver/~nderung konngen wir, wie schon in der letzten Arbeig (ZoLLI~GE~ und 
Ros~NMu~9 1952), beg den ehronischen Fgllen yon Oxalose nicht nachweisen. 
Die gefundenen Epithelver/~nderungen sind als rein Ineehaniseh und durch die 
Kristalle ausge15sg zu bezeichnen. 

Die Ausf/~llung der Kristalle gesehieht, wie dies anch I-IoLL6sI; ViscI~V.x~; 
I~AN~ATH und BOHT.~, A~C~IEI~ eg al. (1) und andere begonen, in den Tubuli. 
Dabei kolnlng es durch Verlegung des I-Iarnabflul3weges zn regrograder Sgauung 
des ttarns und verlnehrter Ausscheidung yon Calciulnoxalag-Krisgallen. Die mangel- 
hafte Funkgion der disgalen Tubuli bringg die Gefahr der Acidose Init sieh, 
welehe dutch Calciulnausscheidung kolnpensierg wird; dadureh wird aber die 
Kristallbildung weiger gefSrderg. Weiger wird alas Epithel dureh die Kris~alle 
dermal3en gesch/~digt, dag es schlieBlich zugrnnde gehg, so dab die Krisgalle an- 
scheinend direkg iln Ingersgigiuln liegen. Sic werden dann yon neugebildegen 
(epithelialen ?) l~iesenzellen ulngeben. Auch hier wiederum ist aui die Analogie 
zu den Versuchen yon G~sr~  (Sulfonalnidsch~digung der Niere) hinzuweisen. 
Ferner finden wir ganz analoge Vorg/~nge beg der Giehtniere (KoLLEI~ und ZO~- 
LINGEI~). 

Mehrere Autoren (I{oI~L6Sl, ZOLLINGEI~ und ROSE2CMU~D, StOWEd, STA~CS~ELD 
nnd WATTS, PYaAH et al.) bet0nen die relative Armut der narbigen ~Nierenbezirke 
an Krisgallen. I)iese Beobaehtung zeigg einerseigs, dab die Kristalle sieher aus deln 
Primgrlaarn stamlnen, denn in diesen Zonen besgeh~ sicherlieh eine reduzierte 
I-~arnbereitung. Anf der anderen Seige Inul~ doch gesehlossen werden, daI~ die 

Virchows Arch. path. Anat., Bd. 333 26b 



~82 FELIX LAI~IAD~g und HA~S U. ZOLLINGER: 

Kristalle bei 1/~ngerem Liegenbleiben teilweise wieder anfgelSst werden kSnnen, 
denn nut auf diese Weise sind die eigenartigen kristallarmen Streifennarben zu 
erkl/~ren. 

Der nieht als Kristallniederschlag liegenbleibende Teil des Oxalats fiihrt zur 
I-Iyperoxalurie and diese wiederum zu tier im klinischen Verlauf oft so sehr im 
Vordergrund stehenden Urolithiasis (analog znr Cystinurie and Xanthinurie 
[Alzcg]s~ et al. (2)]. Die Steinbildung ist allerdings nicht obligat und nieht pro- 
portional zur Sehwere der Oxalose, da sie im allgemeinen nicht nut yon tier Urin- 
konzentration des betreffenden Stoffes (maximale LSslichkeit des Calcinmoxalats 
1,8%), sondern aueh yon der Magnesiumkonzentration und den Schutzkolloiden 
abhangig ist (KRou~I). In diesem Zusammenhang sei noch erwahnt, dab die 
banale Oxalatlithiasis, die sog. ,,juvenile I-Iyperoxalurie" und das etwas diffuse 
Krankheitsbild, das friiher als Oxalurie, Oxal/~mie oder Oxals/~uregicht beschrieben 
wurde (J~G~E~s und Mu~PJgY; N~vILL~ ; J. W. G~omm, LoErE~), mit der Oxalose 
nrsachlieh wahrscheinlich gar nichts zu tun haben. Sie seheinen im iibrigen anch 
keine I-Iyperoxalurie aufzuweisen (PoweRs nnd L~vAmIS). 

Bei der 0xalose tr/~gt die Urolithiasis dazu bei, dab die F/~lle immer einen nnauf- 
haltsam progressiven Verlauf n~hmen und immer durch Niereninsuffizienz t5dlich 
enden, indem die Steine dutch Harnstauung den Nierenschaden verst~rken nnd 
gelegentlieh wohl auch Pyelonephritiden begiinstigen; eigentliche pyelonephriti- 
sehe Narben sind allerdings nut selten nachweisbar (z. B. ZOLLISaE~ und I~os~- 
~u~D, Fall 3). 

Die Ver/~nderungen der anderen 0rgane k5nnen in indirekte und direkte 
Oxalosefolgen nnterteilt werden. Als indirekt bezeichnen wir den Calciumverlust 
aus dem Skelett (Demineralisation). Wie dargelegt, h~ngt er eng mit der Acidose 
zusammen. Es kann schlie$1ich zu einem sekund/~ren I-Iyperparathyreoidismus 
kommen. Direkt znr Oxalose gehSren die 0xalatablagerungen in den anderen 
Organen; sie sind Folge des hohen Blutspiegels (s. oben). Man hat dabei yon 
Oxalat-Thesaurismose gesproehen (D~ TosI et al.); der Ausdruek Oxals~ture- 
Diathese seheint uns korrekter, da keine aktive, eventuell organselektive Speiehe- 
rung vorliegt, sondern rein passive Anfnahme eines im Blur ira Ubersehu8 vor- 
handenen Stoffes. Nur alas Skelett wird dabei etwas bevorzugt. D~m~ schreibt 
dies dem Calciumgehalt zu. Es wiirde damit wenigstens hier eine nicht nur rein 
passive Speieherung vorliegen. Dazu past, dab B ~ U s A c ~  et al. (2) bei rachiti- 
sehen l~atten eine signifikante I-Ierabsetzung der Oxalsgurespeicherung im Skelett 
gefunden haben. Generell kann gesagt werden, da$ sich die Calciumoxalat- 
Kristalle im Gewebe nicht vSllig inert verhalten, da, besonders im Knochenmark, 
eine bindegewebige Reaktion zu beobachten ist. A11erdings besteht die M5glich- 
keit, da$ diese durch Abspaltung freier Oxals/~ure verursaeht wird. W/~hrend die 
Oxalose in den iibrigen Organen, yon den ~ieren natiirlich abgesehen, keine klinisch 
erfaSbaren and' irgendwie wiehtigen Vergnderungen verursaeht, nimmt auch in 
dieser Beziehung das Skelett eine gewisse Sonderstellung ein. Du~s betrachtet die 
An~mie als direkte Oxalosefolge wegen Einsehr~nkung des blutbildenden Markes. 
Daneben ist wohl noch ein renaler Faktor wirksam. Im weiteren zeigen auffallen- 
derweise gerade die wenigen F/file tier Literatur mit FAeinwuchs ( Z o L H ~  and 
R O S ~ D ,  Fall 3; Dus~; lCIoLn6sx; ~ To~r et al.) eine dentliehe Ablagerung 
yon Calciumoxalat in den Epiphysenfugen und besonders in den provisorisehen 
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Verkalkungszonen, so dal3 im Gegensatz zu frfiheren Autoren doch ein urs~ch- 
licher Zusammenhang zwisehen Oxalose nnd verz6gertem Wachstnm angenommen 
werden mu~. 

Aetiologie der Hyperoxal~imie 
Die Bestimmung des Oxalsauretiters im Blur ist sehr schwierig und wurde 

trst selten aufgeffihrt. Friiher wurden als ~Normalwerte 2--15 rag-% angegeben 
(GuILLAI;MIN ; Ji~I~GENS und SP~H~; MDLLEI~; ]~HOU:aI ; I. V. GROTT). Nach 
J]~GHnRS und Mu~Pmu sind diese Werte jedoeh zu hoch und diejenigen yon ]BARETT 
(0,23--0,77 rag-%) sowie B ~ B ] ~  nnd GALLIMOnE (0,4--0,6 mg-%) der Wh'klich- 
keit eher entsprechend. Die wenigen bei Oxalose gelungenen Bestimmungen 
lassen sich damit gut in Ubereinstimmung bringen: LAGnUE et al. gaben einen 
Wert yon 0,8 mg-% an, den sie als stark erh6ht bezeichneten und SH~PAnD eta]. 
fanden in ihrem Oxalosefall 0,9 rag-%, in Kontrollfallen weniger als 0,5 rag-%. 
Es scheint also, dai~ Serumwerte fiber 0,6 mg- % einer Hyperoxalamie entsprechen ; 
oh diese Werte wirklich znverlassig sind, kann aber erst nach Vorliegen weiterer 
Resnltate entschieden werden. 

Die Oxalsaure des K6rpers kennt 3 Quellen: 
1. Exogen : a) Nahrungsmittel (Rhabarber, Spinat, Sehokolade usw. ; ausffihr- 

liehe Tabellen bei KHovnI sowie JnGH~S und MUnPH~). b) Gifte (Kleesalz, 
J~thylenglykol). 

2. Stoffwechse] der Darmflora, besonders der Coll. 
3. Endogen: (Stoffweehselprodukt ans versehiedenen Reaktionsgruppen). 
Die I-Iyperoxalamie muB durch fiberschie~ende Lieferung einer dieser Quellen 

bedingt sein. 
ad 1. Exogenes Oxalat kommt als Ursache ffir die Oxalose nicht in Fr~ge. 

Es konnten hie in dieser l%ichtnng positive Anamntsen erhoben werden, nnd bei 
in vivo diagnostizierten Fallen wurde die Unabhangigkeit der Kyperoxalurie yon 
exogener Znfuhr festgestellt (AI~CHE~ et al., Pu et al., Sm~A~D et al.). tIin- 
gegen ist tin akutes Krankheitsbfld durch abnorm hohe exogene Zufuhr bekannt 
(sekundare tIyperoxalurie nach engliseher Nomenklatur): die akute 0xalsaure- 
nephritis bei Kleesalz- and ~thylenglykolvergiftung. 

ad 2. Hyperoxalnrien durch gesteigerten Stoffwechsel der Intestinalflora sind 
Ms Krankheitsbild nicht bekannt. Durch Darmsterflisation kann bei Oxalose 
keine Verminderung der I-Iyperoxalurie erreicht werden (I-I6sLi et al.). Die I-Iyper- 
oxalurien bei Parasiten wie Lamblien, Taenien, Entamoeba coli usw. geh6ren nicht 
hierher, da sie endogen dutch eine l~ankreasinsuffizienz bedingt sind (FI~cK). 

ad 3. Endogene ttyperoxalamien soll man bei unbehandeltem Diabetes, 
Lebercirrhose, Pankreasinsnffizienz, Infektionskrankheiten, tIypoxamien, Gicht, 
kardialer Cyanose, Acidose ~sw. sehen. In allen Fallen mit acidotischer Kompo- 
nente mu~ allerdings an die M6glichkeit gedaeht werden, da~, wit sehon oben 
a~sgeffihrt, gar keine I-Iyperoxalurie vorliegt, sondern nur eine Erleichterung des 
Niederschlages in den 1Nieren. Die Frage wird erst dureh Blutspiegelbestimmungen 
gel6st werden k6nnen. Es ist ldar, da~ keiner der eben angefiihrten Zustande als 
Ursache der Oxalose in Frage kommt. Keiner genfigt, nm auch nur einen gr6fieren 
Tell aller bekannten 0xalosefalle zu erklaren; ebenso spricht das Vorkommen bei 
so kleinen Kindern (Fall 2) sowie die famfliare I~anfung (s. unten) doch sehr ffir 
ein Krankheitsbild sni generis. Die oben aufgefiihrten I-Iyperoxa]anfien sind nur 
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, ,Ep iphgnomene  der  be t re f fenden  Stoffwechsels tSrung"  (SA~Doz) und  als solche 
meis t  ohne wei tere  Bedeutung .  Ob sie e inmal  so s t a rk  u n d  l angdaue rnd  sein 
kSnnen,  d a b  sie zur  Ca le iumoxa la t -Schrumpfn ie re  fi ihren, das  Bi ld  der  Oxalose 
also imi t ieren ,  is t  sehr  fraglich.  Gewisse A u t o r e n  (BylinE) re ihen  die K o m b i n a t i o n  
yon  Oxalose und  Diabe tes  (z. ]3. Fa l l  2 yon  ZOLLI~GE~ u n d  ]:~OSENMUND) bier  ein. 
W i r  g l auben  uns abe t  n ieh t  berecht ig t ,  eine Ca le inmoxa la t -Sehrumpfn ie re  als 
d iabe t i sch  ve ru r sach t  zu e t ique t t i e ren ,  solange wir  dies n ieh t  pos i t iv  beweisen 
kSnnen.  Aneh  die Frage ,  ob genere l l  d ie  Erwachsenenfs  als symptoma t i s ehe  
Oxalose yon  den  jugendl ichen  Fg l l en  abzu t r ennen  seien, k a n n  unseres E rach tens  
n icht  be ]ah t  werden,  da  weder  k l in ischer  Verlauf,  pa thologische  Ana tomie  noeh 
Al te rsver te i lung ,  zwei vone inander  t r ennba re  Gruppen  e rkennen  lassen. Auch  diese 
F r a g e  k a n n  aber  erst  endg/ i l t ig  en t sch ieden  werden,  wenn e inmal  e in  sichere und  
n ich t  zu kompl iz i e r t e  Methode  zur  B e s t i m m u n g  des 0xals/~uret i ters  ira Blur  zur  
lf l inischen Verf i igung s teht .  - -  Auf  Grund  dieser  Uber legungen  kSnnen wir  sagen,  
dag  der  Oxalose eine prim/~re, id iopa th isehe  Oxals~uredi&these zugrunde  l iegen 
mug.  Zu deren  besserem Vers tgndnis  i s t  eine Dars te l lung  des Oxals~urestoff-  
weehsels nnumg~ngl ich .  

Die Oxals~ure kann endogen aus Proteinen, Kohlenhydraten, Aseorbins~ure und eventuell 
fiber a-oxy-fi-Ketos~ure und Glyoxyls~ure aus Lipoiden gebildet werden (genaueres s. bei 
H6sLI et 8,1.). Diese Bildung ist normalerweise allerdings sehr geringf/igig. Das Hauptgewieht 
wird heute auf die Aminos~uren gelegt: Ns,eh verschiedenen Versuehen, darunter mit Gewebs- 
kul~uren, entsteht 0xals~ure aus Glykokoll fiber Glyoxyls~ure (D'ABRA~O und TOMASOS; 
NAKADA und WEIN~IO~SE; TRAM~ETTI und VANWAGGI). Dutch 14C-G]ykokoll wurde diese 
Umwandlung bewiesen (CRAwHALL, MOW]~RAY, SCOWEN und WATTS; WYNGAA~D]SN und 
VE~NER). Der Grol~teil der G]yoxyls~ure wird normalerweise zwar in 8,ktivierte Ameisens~ure 
fiberge~iihrt (NAKADA und WE~N~OVSE; i~-AKADA et al.). Bei der Oxs,lose konnten Scow]s~, 
CtCAWttALL und WATTS in Glykokoll inkorporiertes lsC naeh oraler Ver~breichung bald im 
Urinoxalat ns,chweisen, so ds,i~ kein Zweifel mehr d~rtiber bestehen ks,nn, da~ die Oxs,lsS, ure 
bei Oxs,lose wenigstens zum Tefl aus dem GlykokoU stammt (vgl. Schema). ARe~Ea et al. (3 
stellten ds,her die Hypothese auf, ds,~ bei Oxalose eine vermehrte Produk~ion yon Glykoxyl- 
sgure 8,us Glykokoll vorliege, wobei wegen eines yon ~AKADA et 8,1. 8,n der Rs,ttenleber ge- 
zeigten Engpasses bei der Umws,ndlung yon Glyoxylsaure in aktivierte Ameisensaure der 
Hs,uptstrom in Richtung Oxs,lsaure 18,ufe. Da der Glyoxyltiter im B h t  noeh nie bestimmt wer- 
den konnte, fehlt dieser Theorie jedoeh der letzte Beweis. A~c~s,R et 8,1. (3) gls,ubten sic 8,bet 
dadurch besti~tigt, da~ sie dureh Ns,triumbenzoatbel~stung bei Oxalose eine deutliche Hers,b- 
setzung des Urinoxs,lats erreichen konnten. Natriumbenzoat bewirkt n~mlich die teilweise 
Umws,ndlung yon Glykokoll in Hippnrsaure ( A ~ s T ~  und N~vs~a~s,~; S~KIN und W~TS,). 
MASS,Ann und H o ~ w I ~  ss,hen aber im gleichen Versueh keine signifikante Veri~nderung und 
C~AW~Ann, S e o w ~  und WATCS konnten dutch rs,dioaktive Markierung nur far ein Drittel 
bis die Hglfte des Oxs,18,ts die Herkunft ~us dem Glykokoll besti~tigen, was durchaus den 
Verhaltnissen beim normalen Menschen entspricht (40 % nach C~AWm~, I~OWBRAY, SCOWEN 
und WA~TS). Eine 8,ndere beks,nnte Quelle der 0xs,lsi~ure ist die Ascorbinsaure; durch erhShte 
Znfuhr konnte zum Teil eine ErhShung der Hyperoxs,lurie erreieht werden (HSsL~ et 8,1.), 
yon 8,nderen Autoren hingegen nicht (SHEPARD et 8,1.). Wenn ms,n darauf tendiert, eine einzige 
StSrung 8,1s Ursache der Oxs,lose zu suchen, ks,nn ms,n aus der Tatsache, dal~ der Anteil der 
verschiedenen Muttersubstanzen an der Oxalsauregenese beim normalen Orgs,nismus wie bei 
der Oxalose gleich gro~ ist, nnr den Schlul~ ziehen, dal~ die StSrung uuf einer ziemlieh fort- 
gesehrittenen Stufe des Stoffwechsels, also bei der Oxs,lsi~ure selber oder bei ihrem unmittel- 
baren Vorli~ufer, der Glyoxylsi~ure, zu suchen ist. Y~N~ C~ov und DoNogv~ postulierten 
einen gehemmten Abbs,u der Oxalsgure, H~VB~S~ und Hi~cK~, Cv~T~r und K~N~, J~ST 
sowie BRU]~AC]~ et M. (1) haben aber gezeigt, dab die Oxals~ure ein Stoffweehselendpro- 
dukt ist, welches vom ~nimalen Organismus nieht mehr, sondern nur yon der Intestinalflors, 
abgebaut werden kann. 
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Schema. Stoffweehsel der Oxals/iure. Punktierte Linien: postulierte Ver~nderungen bei 
der Oxa]ose 
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im U r i n  in  den durch in den 
Nieren D a r m f l o r a  Faeces  

Aus den heu te  vor l iegenden  Befunden  und  Ergebnissen  muB unseres E rach tens  
der  SchluB gezogen werden,  d~B bei  der  Oxalose eine Abbaus tS rung  der  aus ver-  
schiedenen Quellen s t a m m e n d e n  Glyoxy l saure  vor l ieg t :  Infolge einer fe rmenta-  
r iven  S t6rung  erfolgt  der  A b b a u  n ieh t  in ak t iv i e r t e  Ameisens/~ure (genauer Gang 
der  Reak t ion ,  s. I~AKADA und  SueD),  sondern  durch Vers t~rkung einer  normaler -  
weise nur  ger inggradig  vor  sieh gehenden  und  in v i t ro  mi t  X a n t h i n o x y d a s e  ka t a ly -  
s ie rbaren  (1NAKA~)A und  W~I~I40trsE) R e a k t i o n  in  Oxalss  (Schema).  Es l ieg t  
somi t  eventue l l  der  Defekt  eines einzigen Fe rmen te s  vor, eine , ,molekulare  K r a n k -  
he i r . "  

Ube r  die Ursache  der  S tSrung k a n n  noch niehts  Def ini t ives  gesagt  werden.  
I m  Tierversueh  konn t en  GERSHOFF et  al. bei  de r  K a t z e  durch B6-Avi taminose  
eine t i y p e r o x a l u r i e  mi t  t yp i sehe r  Ca lc iumoxa]a t -Schrumpfn ie re  erzeugen;  ex t ra-  
rena le  Ablage rungen  wurden  dabe i  n ich t  beobaeh te t .  Die Zusammenh/ inge  m i t  
der  menschl iehen Oxalose s ind noeh ganz unklar .  Be im Menschen weisen ge- 
wieht ige  Ind iz i en  auf eine Vererbung hin. 

W~thrend AaC~E~ et aL (2) in den Familien ihres h'iiher publizierten Falles sowie in der- 
jenigen yon I~]~w~rs und BLACK keine Hyperoxalurie nachweisen konnten, bemerken DE To>rI 
und DVRAN, dab der Vater des Patienten yon ])E TOni et al. eine Hyperoxalurie aufweise. 
LAOaUE et ~1. fanden' bei Mutter und Bruder ihres Falles Nierensteinanf~lle bei einer Hyper- 
oxMurie yon 81 bzw. 101 rag/24 Std. Auch S~I]~1,.~I) et al. konstatierten eine famili/ire Hyper- 
oxalurie yon fiber 50 mg/24 Std in 3 Generationen. Im Fall yon Dv~cx ist die Anamnese des 
Vaters verd/ichtig. Im weiteren sind verschiedene Geschwisteff/ille bekannt: Ein Bruder 
des Falles yon l~]~w>rs und BLACK starb mit 81/2 Jahren an lgiereninsuffizienz bei Caleiumoxa- 
lat-Steinen, ein solcher des Falles yon Go])wI~- et al. mit 81/~ Jahren an ,,Glomerulonephritis" 
mit bilateraler Urolithiasis (keine Autopsie), fiber 2 Briider yon 23 bzw. 39 Ja.hren mit 
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autoptisch gesicherter 0xMose berichtet EDWARDS; APONTE und F~TrE~ machen dasselbe 
fiber 3 Brfider (darunter 2 eineiige Zwillinge). Unter den 4 yon OmAARD und SSDE~HJEL~ 
publizierten Gesehwistern befinden sich zwei autoptisch gesieherte Oxalosen und ein weiterer 
klinisch ziemlich sicherer Fall; der vierte ist anamnestisch wahrscheinlieh. SchlieBlich m6chten 
wir als sehr gewiehtiges Argument unseren Geschwisteffall anffihren (Falle 1 und 2); das sehr 
fffihe Todesalter yon 71/~ Wochen bzw. 71/~ Monaten und die Konsanguinit~t der Eltern sind 
dabei besonders bemerkenswert. Letztere ist sons~ noch in 3 Fallen gefunden worden: Bei 
HVG~ES sowie in einem nicht naher besehriebenen und deshalb hier nicht weiter berficksiehtig- 
ten Fall yon Scovr WArTs und HALL sind die Eltern Cousins I. Grades; das yon ROYER et al. 
publizierte, mit 31]e Monarch gestorbene Kind war aus dem Inzest eines Geschwisterpaares 
hervorgegangen. 

Es zeigen also 19 der 49 hier behandelten Fglte in irgendeiner Form famili~res 
Vorkommen, so dab man wohl eine genetisch determinierte, offenbar autosomal- 
recessiv vererbte Krankheit  annehmen muir. Warum sich diese manchmal erst 
im vorgeriickten Alter manifestiert, ist unbekannt;  cs kann sich um cinc mildere 
Form handeln. 

Zusammenfassung 

Mitteilung yon 5 ncuen F~llen von Oxalosc, darunter 2 Gcschwister (Eltern 
im 8. Grade konsanguin). An Hand yon 8 eigenen und 41 sicheren F/~llen aus dcm 
Schrifttum kann festgestellt werden, dab vor allem Kinder in den ersten 6 Lebens- 
jahren betroffen sind. Entweder/ iugert  sich die Oxalose als CaleiumoxMat-Uro- 
lithiasis oder in Form einer Schrumpfniere mit Ausgang in Ur/imie. Pathologisch- 
anatomiseh handelt es sieh um eine Calciumoxalat-Nephrokristallose mit Bevor- 
zugung der Rinde und kompliziert dutch eine chronisch-intcrstitielle Nephritis mit 
Glomerulo-Tubulonephrose. Gelegentlich werden auch andere Organablagerungen 
gefunden. Die zugrundc liegende St6rung ist die Hyperoxalgmie, welehe wahr- 
scheinlich auf einer Fermentinsuffizienz bernht, wodurch die Glykolsgure nieht 
in Ameisens/ture umgewandelt werden kann und deshalb zu Oxalsgure abgebaut 
wird. Die Grundursache dieser Stoffwechselst6rung ist jedoch unbekannt, 
m6glieherweise handelt es sieh um eine genetisehe Determination mit rccessivcr 
Vercrbung. 

Summary 
A report of 5 new cases of oxalosis, from which 2 are siblings (parents with 

8th degree of consanguinity) is given. On the basis of 8 personal cases and 41 
proven cases from the literature, it can be shown that  it is mainly children in the 
first 6 years of life who are afflicted. Oxalosis manifests itself either as 
calcium oxalate urolithisias or as a contracted kidney terminating in 
uremia. The morbid anatomy reveals a calcium oxaIate nephrocrystalosis 
with cortical preference complicated by a chronic interstitial nephritis with 
glomerulo-tubulonephrosis. Occasionally, other organs demonstrate crystal de- 
position. The fundamental disturbance is the hypcroxalemia which probably 
results from enzyme insufficiency whereby glycolic acid cannot be transformed 
into formic acid and becomes, therefore, broken down into oxalic acid. The basic 
cause of this metabolic disturbance is, to be sure, unknown; it may be a genetic 
trait  with recessive inheritance. 
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