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In den letzten Jahren wurde vermehrt auf ein seltenes, von Ying CHoUu und
Doxonur als Oxalose bezeichnetes Krankheitsbild hingewiesen. Klinisches
Hauptsymptom ist eine Hyperoxalurie, welche oft mit einer Caleiumoxalat-
Urolithiagis und einer sog. Nephrocalcinose im Rontgenbild vergesellschaftet ist;
pathologisch-anatomisch steht die Calciumoxalat-Schrumpfniere im Vordergrund.
Die Zunahme der Publikationen in letzter Zeit ist wahrscheinlich weniger auf eine
echte Zunahme der Oxalose zuriickzufiihren als auf die Tatsache, da8 die grund-
sdtzliche Bedeutung der Oxalsiiure und damit die Eigenstindigkeit des Krank-
heitsbildes frither nicht erkannt worden waren. So zeigt das Schrifttum ziemlich
sichere Oxalosefille, welche als renale Rachitis mit Nephrocalcinose (PETER),
chronische Glomerulonephritis mit Nephrocalcinose (Aroxs et al., Fall 4) oder
Nephrolithiasis (DreTrIcH) bezeichnet wurden.

Die Tatsache, dal im deutschsprachigen Schrifttum eine zusammenfassende
Darstellung der Oxalose, insbesondere ihrer pathologischen Anatomie und ihrer
Pathogenese fehlt, hat uns zur Veroffentlichung der vorliegenden Arbeit bewogen.
Wir glauben uns dazu um so mehr berechtigt, als wir iiber die relativ groBe Zahl
von fiinf neuen und drei frither schon publizierten (ZorLingEr und ROSENMUND
1952) eigenen Fallen verfigen. Darunter befindet sich der jingste Fall der Lite-
ratur sowie ein Geschwisterfall mit Konsanguinitit der Eltern. Daneben stiitzen
wir uns im folgenden auf 4] sichere oder ziemlich sichere Oxalosefille des Schrift-
tums:

LrrouTrE (1925, 1 Fall); ViscrER (1947, 1 Fall); Davis, KLiNGBERG und STowELL (1950,
1 Fall); Morroy und KxuTrr sowie GorrrscH und Lyrrre (1951, 1 Fall); Ostry (1951,
1 Fall); Ying Coovund DoNorvuz (1952, 1 Fall); NEwNS und Brack (1953, 1 Fall); ApoNTE
und FeTTER (1954, 3 Fille); BurkEs, BacaENnsToss, OwEN, PowER und Lonr (1955, 1 Fall);
Duxx (1955, 1 Fall); NEUSTEIN, STEVENSON und KRAINER (1955, 1 Fall); Luxd und RESKE-
NierLsew (1956, 2 Fille); ArcHER, DorMER, ScOWEN und Warrs [(1), 2 Fille)]; ScowEn,
StansFELD und Warrs (1959, Pathologie des obigen Falles 1); Broz, Sfoviger und Stipin
(1957, 1 Fall); Epwarps (1957, 2 Fille); NEmmany, Ravser, P1ersoN, GENTIN ,MARCHAL
und BEN# (1957, 1 Fall); Orcaarp und SOGpEREIELM (1957, 3 Fille); pE Toxz, DuraND und
Rosso (1957, 1 Fall); Smmg6 (1957, 1 Fall); Horrdst (1957, Pathologie des obigen Falles);
GopwiN, FowLeR, DEMPsEY und HENNEMAN (1958, 1 Fall); Rover, LHRONDEL, HABIR, LE-
STRADET und CorBIN (1958, 1 Fall); SuEPARD, KREBS und LER (1958, 1 Fall); MARSHALL und
Horwrra (1959, 3 Fille); Hoswr, Just und VeErTERLI (1959, 1 Fall); KATZUNI und SANDBANK
(1959, 1 Fall); LaeruE, Lavpar, MEYER, SaPIR und Mimriez (1959, 1 Fall); Davis (1959,
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1 Fall); Pyran, AxprErsoN, Hoprinsoxw und Zaremsski (1959, 1 Fall); Hucums (1959,
2 Fille); ANTOINE, SuaMa, Josso, MonTera, Haris und Ricurr (1960, 2 Fillel).

Einige weitere Fille, welche von einigen Autoren zur Oxalose gerechnet werden, haben wir
wegen mangelnder Angaben oder Fragwiirdigkeit nicht beriicksichtigt (LaAs; VAUGHAN et al.;
O16aARD und SOpERHIELM, Fall 1; MYERS).

Kasuistik 2

Fall 1. K. 8., geb. 1951, Médchen. Geburtsgewicht 3 kg. Das Kind entwickelte sich sehr
schlecht und wurde im Alter von 71/, Monaten mit Erbrechen und Durchfall in das Kantons-
spital Glarus eingewiesen. Hier betrug das Gewicht 5,1 kg, Hb 42%, Harnstoff 116 mg- %,

Abb. 1. Nierenrinde von Fall 1 bei gekreuzten Nicols: Sternenhimmelartiges Aussehen zufolge der
zahlreichen brillianten Kristalle. Vergr. 30 x

Albuminurie +. Das Kind war vollig anurisch und starb nach einigen Tagen trotz Dekapsula-
tion der linken Niere. Von der im Spital durchgefithrten Sektion wurden uns die Nieren sowie
Stiicke von Leber, Herz und Lunge zugesandt (T 4563/51 SG). Die Nieren mallen beidseits
5/2 cra. Gewicht 50 g. Kapsel gut abziehbar, Oberfliche mit deutlicher Renculuszeichnung
sowie feinfleckiger gelblicher Verfarbung. Schnittfliche gut gezeichnet. Rinde 2 mm dick,
leicht gelblich verfarbt. Nierenbecken und Ureteren leer, Schleimhaut zart.

Histologisch sind die Nieren besonders stark in der Nierenrinde, zum Teil aber weit auch
iibergreifend auf das Mark, iibersdt mit Kristallen (Abb. 1). Diese erreichen gelegentlich die
GroBe von Glomerula; meist sind sie allerdings kleiner, zeigen eine leichte gelbe Eigenfarbe
und radidre Struktur; gelegentlich sind sie polycyclisch gebaut. Die Randpartien sind zum

Y Anmerkung bei der Korrektur: Die folgenden Félle konnten nicht mehr beriicksichtigt
werden, entsprechen aber in jeder Hinsicht dem hier beschriebenen Krankheitsbild: Massagr-
rAT (1958, 2 Fille; Histologie s. auch RANDERATH und BoHLE); MUNZINGER, OTTENSMEIER
und ScHREIER (1959, 1 Fall); Levix (1960, 1 Fall); WErLaxp und Josst (1960, 1 Fall).
Die Gesamtzahl der bekannten Fille betrdgt damit 54.

2 Wir danken Herrn Dr. R. Frrrzscar, Chefarzt der Med. Abt. des Kantonsspitals Glarus,
Herrn Dr. Nur, Chefarzt des Sauglingsspitals St. Gallen, Herrn Dr. WERDER, Chefarzt des
Kant. Krankenhauses Grabs und Herrn Dr. WeemANN, Chefarzt der Med. Klinik des Kantons-
spitals St. Gallen fiir die Uberlassung der betreffenden Krankengeschichten. Die Stamm-
baumerforschung der Fille 1 und 2 verdanken wir Herrn RELLSTAB, Glarus.
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Teil abgerundet, zum Teil vielbuchtig. Die Kristalle werden gelegentlich noch von Resten
des Tubulusepithels umgeben, meist liegen sie aber direkt im Bindegewebe. Eine eindeutige
perivasculire Anhaufung (LymphgefaBe!) ist nicht festzustellen. Die Glomerula sind noch
nicht voll entwickelt. Im allgemeinen aber sind sie gut erhalten, einzelne sind verddet. Ent-
ziindliche Veranderungen sind nirgends nachweisbar, insbesondere fehlen Synechien. Kapsel-
raume leer. Tubuli in ausgedehntem Mafl atrophisch und zum Teil ausgeweitet mit abgeplat-
tetem Epithel, besonders im Bereich der proximalen Hauptstiicke. Die Basalmembranen der
Tubuli sind nur minimal verdickt. Die Sammelréhren sind zum Teil unverdndert, zum Teil
stark kollabiert und atrophisch. Sie enthalten nur relativ sparlich Kristalle der beschriebenen
Art. Das Stroma ist diffus bindegewebig verbreitert mit mafig dichter, ziemlich diffuser,
vorwiegend lymphocytarer Infiltration. Gefifie unverindert. — In Myokard, Leber und Lunge
keine Verinderungen nachweisbar.

Pathologisch-anatomische Diagnose. Calciumoxalat-Schrumpinieren.

Fall 2, R. 8., geb. 1953, Madchen, Schwester von Fall 1. Die Eltern beider Kinder sind
im 8. Grad konsanguin, die Eltern des Vaters im 3. Grade. Ein drittes Kind der Familie
scheint gesund zu sein.

Das Kind wurde 2 Wochen vor dem Termin mit 2500 g geboren. Wegen Trinkfaulheit
und Untergewichtigkeit wurde es 7!/, 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. Erythrocyten 3,6 Mill., Hb 68%,
Leukocyten 10600 mit normaler Verteilung. Das Kind wurde einen Tag spéter in das Kinder-
spital Ziirich verlegt, wo es aber bereits eine Schnappatmung aufwies und kurz darauf starb.
Die postmortal angefertigten Skelettrontgenbilder zeigten keine Besonderheiten, das Sternal-
punktat ein Darniederliegen der Erythropoese.

Klinische Diagnose. Verdacht auf Cystinurie.

Bei der Sektion (SN 1400/53 ZH) fand man die 50 cm lange weibliche Leiche in ausge-
sprochen schlechtem Ernéhrungszustand. Subcutanes Fettpolster und Muskulatur atrophisch.
Herz grofler als die rechte Leichenfaust. Myokard blaB-rosa. Blutungen unter Thymuskapsel
und Pleura parietalis. Lungen geblaht. Trachea und Bronchien bis weit peripher mit Speise-
brei gefiillt. Schnittflichen blaB, sehr trocken. Wirbel-, Rippen- und Femurmark blaB,
bréunlich-gelblich. Nieren zusammen 28 g schwer und ziemlich leicht dekapsulierbar. Ober-
fliche mit angedeuteter Renculuszeichnung, ausgesprochen blaB. Rinde knapp 2,5 mm breit.
Sichere Kristalleinlagerungen makroskopisch nicht erkennbar. Rinde fast weifl, mit einem
Stich ins gelbliche. Papillen rosarot, radiér gestreift. Nierenbecken, Ureteren und Harnblase
leer. Schleimhaut zart.

Histologisch besteht grundsétzlich dasselbe Bild wie bei Fall 1, nur findet man noch ein-
zelne stark erweiterte Sammelrohren in der Umgebung der Papillenspitze, gefiillt mit Kristall-
massen. Das Epithel in der Umgebung hat oft Fremdkorperriesenzellen gebildet. Die ent-
ziindliche Infiltration des Stromas ist mit Lymphocyten, Plasmazellen, Histiocyten und ver-
einzelten eosinophilen Leukocyten sehr viel deutlicher als beim ersten Fall. Die Zahl der Kri-
stalle ist wiederum auBerordentlich groB. Bei doppelbrechendem Licht leuchtet die Nieren-
rinde wie ein Sternenhimmel auf. Wiederum ist die intratubulire Lagerung der Kristalle
sehr deutlich (Abb. 2, 3). Bei PAS-Farbung erscheinen die Kristalle of geschichtet (Abb. 3),
sie scheinen einen Grundstock aus Mucopolysaccharid zu besitzen. Glomerula unverdndert,
ebenso die Gefile. — In Milz, Leber, Nebennieren, Thymus, Myokard und Lungen fehlen
Kristallablagerungen ebenso im Knochen und im Periost der Rippen sowie im Knochenmark.
Die Rippen zeigen eine deutliche renale Osteopathie (Fibroosteoklasie angedeutet, osteoide
Saume sehr deutlich).

Pathologisch-anatomische Diagnose. Erstickung durch Aspiration von Speisebrei. Punkt-
formige Blutungen in Pleuren und Thymus, Volumen polmonum auctum, schwere akute
Herzdilatation.

Calciumoxalat-Schrumpfnieren, schwere allgemeine Andmie und Dystrophie. Hémo-
siderose der Milz. Atrophie von Lymphknoten und Thymus, renale Osteopathie.

Fall 3. A. B., geb. 1957, Madchen, Schwangerschaft und Geburt ohne Besonderheiten.
Geburtsgewicht 3430 g, vorerst normale Entwicklung. Zwei Wochen vor Spitaleintritt,
gleich wie die anderen Kinder der Familie, Erbrechen und Durchfall. Drei Tage vor Eintritt
plotzlich Krampfe und BewuBtlosigkeit. Das Kind wurde deshalb in das Siuglingsspital
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St. Gallen eingewiesen. Hier fand man es in stark reduziertem Allgemeinzustand mit Benom-
menheit und Zuckungen. Haut blafl und grau, Turgor herabgesetzt. Totale Anurie. Weitere
Befunde: Hb 65%, Erythrocyten 2,35 Mill.,, Leukocyten 12900 mit geringgradiger Links-
verschiebung, Liquor steril, im Urin Eiwei}, Leukocyten und granulierte Cylinder, im Stuhl
keine pathogene Flora. Rest-N 199 mg-%, Alkalireserve 14,7 Vol-%, Kalium 23,1 mg-%,
Calcium 7,6 mg- %, Natrium 250 mg- %, 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 mg-% ; mit Katheter waren nur 3 cm?® Urin
erhiltlich. Auch eine Austauschtransfusion blieb chne Effekt; es entwickelten sich zunehmende

o .

Abb. 2 Abb. 3

Abb. 2. Drusenférmige Calciumoxalat- Kristalle, zum Teil von Fremdkdorperriesenzellen umgeben, in der
Nierenrinde. Fall 2, H.E. Gefrierschnitt, Vergr. 200 x

Abb. 3. Calciumoxalat-Kristalle bei PAS-Farbung: Geschichtete Struktur erkennbar. Fall 2, Vergr.
200 x

Odeme, Meteorismus, Erbrechen und Cyanose und das Kind starb schlieBlich im Alter von
51/, Monaten.

Klinische Diagnose. Urdmische Acidose, wahrscheinlich Cystinspeicherkrankheit.

Bei der Sektion (SN 586/57) fanden wir an der 8,9 kg schweren Leiche ausgedehnte
Odeme. Subarachnoidales Hamatom mit Stichkanilen von Ventrikelpunktionen. Darm
geblaht, 100 cm3. Ascites. Hydrothorax 50 cm? beidseits. Herzhohlen ausgeweitet. Myokard
blafl; subpleurale Blutungen. Lungen schwer, rotblau, ebenso auch auf Schnitt, reichlicher
Abstrichsaft. Nieren 44 g schwer, fibrose Kapsel gut abziehbar. Sehr deutliche Renculus-
zeichnung. Oberflache sonst glatt, bla, rot, braun, gelblich gestippt. Rinde auf Schnitt
koérnig, rauh, 2 mm dick. Nierenbecken und Ureteren leer, Schleimhaut zart.

Das Rontgenbild einer Nierenscheibe zeigt eine auBerordentlich 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
hémorrhagische Herdpneumonie.

Pathologisch-anatomische Diagnose. Calciumoxalat-Nephritis. Schweres subcutanes Odem.
Odematdse Schwellung von Larynx und Epiglottis. Pseudolobire Staphylokokkenpneumonie
mit ausgedehnten hyalinen Membranen. Tracheobronchitis catarrhalis. Akute Lungenblahung.
Subpleurale Blutungen, Dilatatio cordis. Ascites 100 cm?. Hydrothorax beidseits 50 cm?.
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Odem von Lungen und Hirn. Verfettung von Myokard und Leber. Allgemeine Andmie.
Subdurales Himatom iiber beiden GroShirnhemisphéiren nach mehrmaliger Sinuspunktion.

Fall 4. B. V., geb. 1921, Hausfrau. Familienanamnese ohne Besonderheiten. Personliche
Anamnese, abgesehen von Masern und einer Geburt, ebenfalls unauffallig. Seit dem 31. Lebens-
jahr Gewichtsabnahme. Ein Jahr spédter plotzlicher Krampfanfall im rechten Oberbauch
mit leichtem Ikterus und dunklem Urin, hingegen ohne Fieber. Nach Verschwinden dieser
Symptome blieb ein starkes Erbrechen, weswegen die Patientin einen Monat spiter in das
Krankenhaus Grabs eingewiesen wurde. Hier fand man neben dem unstillbaren Erbrechen
einen stark reduzierten Allgemeinzustand mit Exsiccose sowie eine Oligurie von 500700 cm3

Abb, 4. Rontgenbild einer Nierenscheibe von Fall 3: Ausgedehnte Ablagerung feinster Kristalle fast
ausschlie$lich in der Nierenrinde. Verkleinerung */s—3,

taglich. Blutdruck 180—185/95-—105, Senkung 74/107, Hb 75%, Leukocyten 6400, im Urin
Leukocyten und Bakterien, Albuminurie, Rest-N 275 mg-%, Chlor 363 mg- %, Gesamteiweill
6,59 g-%. EKG: Myokardschaden. Trotz Infusionen mit Vitaminen und Kochsalz blieb die
Oligurie bestehen, dazu traten Odeme auf; der Rest-N sank nur auf 235 mg-%. Auch nach
Verlegung auf die Medizinische Klinik des Kantonsspitals St. Gallen blieb die Uramie bestehen,
das Himoglobin sank auf 45%, dazu zeigte sich eine hamorrhagische Diathese mit Schleim-
hautblutungen, Suffusionen und positivems Rumpel-Leede. Die Patientin kam in eine Acidose
mit Anurie und Kollaps und starb nach 3 Tagen.

Klinische Diagnose. Urdmie, bei subakuter (interstitieller ?) Nephritis.

Bei der Sektion (SN 201/53) fand man: 60 kg schwere, etwas gedunsene weibliche Leiche.
Herz 310 g schwer, Spitzen etwas abgerundet, Myokarddicke links 13 mm. Das linke kaudale
Epithelkérperchen ist fast bohnengroB, briaunlich, weich, die iibrigen Epithelkérperchen nicht
sicher nachzuweisen. HaselnufigroBer Cholesterinpigmentstein in der Gallenblase. Nieren
zusammen 280 g schwer, beide 12:6:3 cm groB. Oberfliche fein granuliert. Schnittfliche
glatt, eigenartig gelblich, Rinde 7 mm breit. Mark weilllich-gelblich gestippt. Nierenbecken-
schleimhaut gequollen und gerdtet, in beiden Nierenbecken je ein Stein, links dazu ein Ureter-
stein. Das Rontgenbild der Niere zeigte feinste, in Gruppen stehende, kalkdichte Stippchen,
besonders im Mark. Chemische Zusammensetzung der Nierenbeckensteine: Calciumoxalat.
Am mazerierten Skelett keine Besonderheiten erkennbar.

Histologie. Die Nierenrinde ist iibersit mit typischen Calciumoxalat-Kristallen, die Tubuli
in ihrem Bereich schwer atrophisch, das Epithel zum Teil auch zerstort. An anderen Stellen
Bildung von Riesenzellen. Die iibrigen Tubuli zeigen abgeflachtes, sonst unveréndertes
Epithel. Die Glomerula sind meist sehr grof mit geringgradiger Verbreiterung der Basalmem-
branen und des Mesoangiums chne entziindliche Proliferation. Etwa ein Zehntel der Glome-
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rula ist vollkommen hyalin umgewandelt. Zwischenstadien sind nicht nachweisbar. Die Sam-
melréhren enthalten nur ganz vereinzelte Agglomerate von Kristallen, sonst sind sie eher
atrophisch und eng. Das Stroma ist allgemein stark verbreitert mit lockeren, herdférmigen,
lympho-plasma-histiocytaren Infiltraten, die gelegentlich auch einzelne Kosinophile aufweisen.
GefaBe diinnwandig ohne hypertonische oder entziindliche Veranderungen.

Herz, Lunge, Milz, Leber, Hypophyse, Pankreas, Nebennieren, Ovarien, Augen und Kno-
chenmark enthalten keine Kristalle. Im Knochen (Rippen und Beckenkamm) méBige Fibro-
osteoklasie mit osteoiden Siumen.

Pathologisch-anatomische Diagnose. Anhypertonische Uramie, Qesophagitis und Kolpitis
uraemica. Pseudolobire Pneumonie. Lungen$dem. — Chronische Calciumoxalat-Nephritis.
Nephrolithiasis und Ureterolithiasis links. Renale Andmie. Sekundirer Hyperparathyreoidis-
mus mit wasserklarer Hyperplasie der Epithelkérperchen, renale Osteopathie, konzentrische
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Abb. 5. Glomerulonephrose bei Oxalose. Fall 5. PAS-Firbung. Vergr. 400 x

Hypertrophie der linken Herzkammer. Dilatation der Vorhofe. Fleckiormige Verfettung
des Myokards. Cholelithiasis. Entziindliche Milzschwellung. Fosinophilie des Hypophysen-
vorderlappens. Hyperplasie der Nebennierenrinde beidseits. Hirsutismus.

Fall 5. L. D., geb. 1901, Reisende. Familienanamnese ohne Besonderheiten. Mit 37 Jah-
ren sog. ,,Nierenentziindung*‘ mit sehr starken Schmerzen in der Nierengegend ohne Odeme.
Sonst angeblich immer gesund. Das jetzige Leiden begann im 56. Altersjahr, 2 Monate ante
exitum, mit starkem Erbrechen, Durst und Inappetenz; zuletzt auch Auftreten von violetten
Flecken an den Unterschenkeln. Die Patientin wurde deshalb in die Medizinische Klinik des
Kantonsspitals St. Gallen eingewiesen. Hier bestand ebenfalls ein dauernder Brechreiz und
eine leichte Exsiccose. Allgemeinstatus sonst nur wenig auffallig. Druckdolenz beidseits im
Unterbauch, violette, wegdriickbare Verfirbungen an beiden Unterschenkeln, Akrozyanose.
Keine Anzeichen von Herzdekompensation. Blutdruck 145/100. Hb 77%, Leukocyten
13000, Albuminurie und Pyurie mit E. coli im Urin. Senkung 50/55. Prothrombinzeit 67 %,
Rest-N 241 mg- %, Xanthoprotein 150 E, Alkalireserve 5 Vol.-%, Chlor 298 mg- %, Phosphor
18,6 mg- %, Calcium 10 mg-%, Natrium 312 mg-%, Kalium 22,8 mg-%, alkalische Phos-
phatase 4,8 B.E. Nach 2 Tagen betrug der Rest-N 283 mg-%, die Patientin kam in einen
Kollaps mit 2:1 Uberleitungsblock und Linksschenkelblock im EKG und starb kurz darauf.

Klinische Diagnose. Chronische diffuse Glomerulonephritis. Urémie.

Sektion (SN 110/57): 61,5 kg schwere weibliche Leiche. Urinoser Geruch der Organe.
Herz 330 g schwer, linke Kammer 13 mm. Nebennierenrinde 11/, mm dick, goldgelb. Spongiosa
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von Rippen und Wirbelkérpern auffillig kompakt. Nieren 170 g schwer, gut dekapsulier-
bar. Oberfliche blaB, fein granuliert. Schnittfliche maBig deutlich. Rinde auf 2—3 mm
verschmiélert, sehr blaB. Brichigkeit herabgesetzt, Konsistenz erhoht. Nierenbecken und
Ureteren schlank, nicht gerdtet, keine Steine.

Das Rontgenbild einer Nierenscheibe deckt sich vollstindig mit demjenigen von Fall 3,
indem die Nierenrinde und die Columnae Bertini auBerordentlich dicht von feinsten Kristallen
ibersit sind. — Mikroskopisch zeigen diese Nieren die stérkste interstitielle Bindegewebs-
vermehrung und die ausgedehntesten Infiltrate, welche qualitativ jedoch nicht unterschiedlich
sind von den oben beschriebenen. Die Kristallablagerung 1563t sich vor allem tubuldr nach-
weisen; sie ist auBerordentlich dicht. Basalmembranen und Mesoangium der Glomerula
wiederum ganz leicht verdickt, aber nicht aufgesplittert (Abb. 5). Spéarliche Glomerula sind
verodet ohne Entziindungsreste. Ubergangsveranderungen bestehen allmahlich 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. Urdmie. Urdmischer
Geruch der Organe. Gastroenteritis uraemica. Hirnédem. Exzentrische Hypertrophie beider
Herzkammern. Geringgradige Hypertrophie der Nebennierenrinde beidseits, Allgemeine
Anamie. Hémosiderose der Milz.

Klinische Befunde
Die Oxalose ist vorwiegend eine Krankheit des frithen Kindesalters, kannaber
auch spater noch auftreten (Abb. 6a). Sie kommt bei beiden Geschlechtern unge-
fahr gleich hiufig vor: Von den 49 hier beriicksichtigten Fallen (41 der Literatur
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Abb. 6a—d. Klinische Befunde. Das Grundschema zeigt die Verteilung der 49 Fille auf Altersklassen
von je 6 Jahren, wobei das Alter beim ersten Auftreten der Oxalose mafgebend ist

und 8 eigene) sind 28 ménnlichen und 20 weiblichen Geschlechtes. Im Falle von
LEPoUTRE ist das Geschlecht nicht angegeben (Abb. 6a). Beziiglich Initialsym-
ptomen und Anamnese lassen sich zwei ganz verschiedene Typen herausarbeiten
(Abb. 6b): Beim ersten steht das Steinleiden, die Urclithiasis, absolut im Vorder-
grund; dementsprechend sind Steinkoliken, Hamaturie, Harnwegsinfekte die
ersten Symptome. Spiter weisen viele Patienten in der Anamnese oft mehrfache
Operationen wegen Steinen im Harntrakt auf. Die Steinbildung kann aufer-
ordentlich massiv sein und schon wenige Monate nach vollstdndiger Ausrdumung
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der Harnwege zu einem schweren Rezidiv fithren. Trotzdem kann die Krankheit
jahrelang verlaufen bis die Niereninsuffizienz auftritt. — Beim zweiten Typ, den
man als asymptomatisch, still oder schleichend bezeichnen kann, macht sich die
Krankheit erst durch die Uréimie bemerkbar. Leitsymptome sind daher Ubelkeit
und Erbrechen, beim Kleinkind Entwicklungsstillstand und Dystrophie. Da der
Urdmie bereits eine irreversible Niereninsuffizienz zugrunde liegt, fihrt diese
Form relativ schnell ad exitum: Die durchschnittliche Dauer, vom Auftreten der
ersten Symptome an gerechnet, betrdgt nur 35 Tage. Dieser Verlauf wurde bei
allen 8 Féllen der Literatur, welche das erste Lebensjahr nicht erlebt haben, ange-
troffen. — Nur wenige Fille lassen sich nicht in eine dieser Gruppen einreihen.
Oft handelt es sich dabei um solche, welche zufillig oder bei systematischen Ge-
schwisteruntersuchungen entdeckt worden sind.

Die klinische Diagnose muB sich auf einige wenige, aber eindeutige Symptome
stiitzen. Vor allem kommt der Hyperoxalurie pathognomonische Bedeutung zu..

Die Oxalsiureausscheidung im Urin (normalerweise in 24 Std 20-—40 mg) wird mit
95—163 mg (Newxns und Brack), 180—200 mg (AponNTE und FrITER), 160—240 mg bzw.
162—370 mg [ArcHER et al. (1)], 175 mg (SHEPARD et al.), 53-—71 mg (MarsHALL und HoRr-
wITH), 98—363 mg (Host1 et al.), 74—160 mg (LAGRUE et al.), 200—250 mg (PYrAH et al.),
90—200 mg (Dav1s), 40 mg (Hucagrs, Fall 2), angegeben. Ein anderes beweisendes Symptom
ist der Nachweis von Calciumoxalat-Kristallen im Sternalpunktat; am Lebenden ist er aber
erst LAGRUE et al. gelungen. Auch aus der Nierenbiopsie kann die Diagnose mit Sicherheit
gestellt werden; sie wurde von LEPOUTRE, ARCHER et al. (1) (Fall 2), MarsuALL und Hogr-
wiTH (Fall 3) sowie PYra® et al. durchgefithrt. Die weiteren Symptome sind auch sehr wichtig,
fitr sich allein aber nicht beweisend: Spontan abgegangene oder durch einen operativen Ein-
griff gewonnenen Steine bestehen chemisch aus fast reinem Calciumoxalat. Rontgenologisch
wird oft eine Nephrokristallinose gefunden (Abb. 6¢), d. h. eine Ablagerung von schattendich-
ten Partikeln in der Niere. Die Roéntgenologen bezeichnen dieses Bild als Nephrocalcinose;
wir mochten diesen Ausdruck jedoch vermeiden, da er pathologisch-anatomisch als Kalk-
ablagerungen in den Nieren definiert ist. Bei der Oxalose finden wir hingegen nie Kalk und
das Rontgenbild weist im Gegensatz zur Nephrocalcinose in der Nierenrinde eine héhere
Schattendichtigkeit auf als im Mark. Leider ist das Problem der Bestimmung des Oxalsdure-
titers im Blut noch nicht vollstindig gelost, weshalb die Interpretation der wenigen bekannten
Resultate noch mit einigen Unsicherheitsfaktoren belastet ist (s. unten).

Alle anderen Symptome weisen in unspezifischer Art auf ein Nierenleiden hin. Sie sind
durch das Steinleiden, die Harnwegsinfektion und vor allem die mit der Zeit unweigerlich
und , unaufhaltsam einsetzende Niereninsuffizienz bedingt. Der Allgemeinzustand ist oft
reduziert, meist wird eine Anémie-gefunden. In 9 Fillen wird eine Hypertonie erwéahnt.
Im Urin sind Eiweil und manchmal Oxalatkristalle nachweisbar. Die Urinchemie ergibt
Zeichen der distal-tubuldren Insuffizienz [herabgesetzte NH,-Synthese, vermehrte Alkaliaus-
scheidung (SIMk6), verminderte Ritckresorption von Phosphor (LAGrUE et al.)]. Die Clearance-
werte sind erniedrigt. Die Blutserumwerte sind vorerst unverdndert (sofern nicht ein sekundérer
Hyperparathyreoidismus hinzutritt), zeigen spéter eine latente Acidose und im finalen Sta-
dium eine acidotische Uramie (erhohter Rest-N, erhohter Harnstoff, Hyperphosphatdmie,
herabgesetzte Alkalireserve, usw.). Gelegentlich besteht eine Osteoporose mit Skelett-
schmerzen, Dieser Verlauf der Krankheit kann bis heute therapeutisch nicht beeinfluBit
werden.

Von den 49 Fillen sind nur wenige in vivo diagnostiziert worden (LEPoUTRE; NEWNS und
Brack; ArcHER et al. (1); Or6aArD und S6pEREIELM ; MARSHALL und HorwrTH; HOsrret al. ;
SHEPARD et al.; LAGRUE et al.; DAvVIS; PYRAH et al.). Wie schon erwihnt, diirfte dies darauf
zuriickzufithren sein, daf die Oxalose bis anhin nur wenig bekannt war. An Hand der 3 Kardinal-
symptome: Nephrokristallose, Hyperoxalurie und Calciumoxalat-Urolithiasis ist die Diagnose
unschwer zu stellen. Besonders bei der kindlichen Urolithiasis oder Urdmie muB3 an die
Oxalose gedacht werden.
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Pathologisch-anatomische Befunde

Als Todesursache fanden wir in unseren hier mitgeteilten 5 Beobachtungen
sowie den drei fritheren, stets eine renale Urdmie. Dasselbe gilt von sémtlichen
in der Literatur beschriebenen Féllen. Die Niere steht somit pathologisch-
anatomisch im Vordergrund des Bildes; allerdings scheint sie nur das Haupterfolgs-
organ zu sein ohne primére Stérungen aufzuweisen (s. Abschnitt Pathogenese).

Makroskopisch werden die Nieren von allen Autoren sehr gleichmaBig beschrie-
ben: Sie sind verkleinert, die Kapsel ist, besonders bei den Exrwachsenenfillen,
verdickt und etwas adhaerent, die Oberfliche ganz fein granuliert oder auch ge-
wellt, gelegentlich grobhockerig. Auffillig ist ferner die Blidsse von Ober- und
Schnittfliche. Diese letztere ist zudem rawh und in den meisten Féllen wird ein
Knirschen beim Schneiden vermerkt. Makroskopisch feststellbare Steine im
Parenchym beobachteten OsTRY, O16AARD und SODERHJELM, sowie PYRAH et al.
Die Konsistenz des Gewebes ist stark erhoht, die Briichigkeit herabgesetzt. Die
Nierenbeckenschleimhaut ist in den meisten Féllen verdickt. In den 32 in der
Literatur beschriebenen Sektionsfillen und den acht eigenen finden sich 18 mit
Steinen in den abfithrenden Harnwegen. In finf weiteren Fillen wurden Steine
autoptisch nicht erwihnt, obschon anamnestisch solche vorhanden gewesen sein
miissen.

Nierenmifibildungen spielen bei der Calciumoxalat-Schrumpfniere, nach den
Angaben in der Literatur beurteilt, keine Rolle. D= Toxn1 et al. beschrieben eine
Hufeisenniere, ZoLLINGER und RosEnmuND (Fall 3) die Agenesie einer Niere,
beides sind wohl Zufallsbefunde. Das Rontgenbild einer Nierenscheibe (s. Abb. 4)
148t die auBerordentlich dichte, feinkérnige Ablagerung von kontrasterzeugenden
Kristallen erkennen. Bei dieser Nephrokristallose sind im Unterschied zur Nephro-
caléinose vor allem die Rindenabschnitte befallen und nicht die Papillen. Die
Veriinderungen entsprechen also denjenigen, welche auch in vivo erfallt werden
kénnen (Abb. 6¢).

Der mikroskopische Befund der Nieren ist ein recht gleichméBiger in sémtlichen
Fallen, wobei nur zwischen den Kindern und den Erwachsenen gewisse, vermutlich
durch die unterschiedliche Dauer der Erkrankung bedingte, Unterschiede zu
vermerken sind. Die Kristalle sind vor allem im Bereich der inneren Rinde
massiert (Abb. 7), etwas weniger héiufig findet man sie in der duBleren Rinde,
noch spirlicher in der Markrindengrenze und in den Sammelrshren fehlen sie zum
Teil vollkommen, in anderen Fallen enthalten einzelne Sammelrohren grofie
Kristallagglomerate. Ablagerungen von Kristallen in den Kapselrdumen der
Glomerula, wie sie GopwiN et al., sowie RaANDERATH und BoHLE beschreiben,
konnten wir in keinem unserer Fille feststellen.

Die einzelnen Kristalle sind ausgesprochen radidr gebaut mit zackiger Um-
grenzung. Viele zeigen auch Biischel-, Rosetten- oder Garbenstruktur, bei anderen
kann man von Drusen sprechen (Abb. 2). Die groBe Mehrzahl der Kristalle zeigt
einen Durchmesser von 20—30u, viele erreichen oder tbertreffen sogar die
GlomerulumgroBe. Bei einem GrofSiteil der Kristalle ist noch einwandfrei fest-
zustellen, daB sie in den Hauptstiicken liegen, wobei das darunter liegende Epithel
alle Uberginge zwischen normaler GrdBe, schwerer Atrophie und vollkommener
Nekrose aufweisen kann. Einzelne Kristalle scheinen somit frei im Bindegewebe
zu liegen, wo sie dann relativ rasch von Fremdkérperriesenzellen umscheidet



Oxalose. 1 377

werden. In perivasculdrer Lage, also entsprechend den LymphgefiBlen, finden sich
nie Kristallniederschlédge ; ein lymphogener Abtransport fallt somit auBer Betracht.

Die Kristalle weisen stets eine leichte gelbe Eigenfarbe auf. Bei PAS-Farbung
wird der Farbstoff verschieden konzentriert von den Kristallen absorbiert
(Abb. 3), ebenso bei der Membranfarbung nach ALreEN. Bei besonders giinstig
gelagerten Fallen 146t sich dabei eindeutig eine Schichtung erkennen, die an die
Jahrringe eines quergeschnittenen Baumstammes erinnert. Es scheint sich
somit als Basis in den Kristallen Harnmucoid zu finden, ferner muf} ein apposi-
tionelles Wachstum als gesichert angesprochen werden.

Abb. 7. Calciumoxalat-Schrumpfniere bei 3 Monate altem Kind (von auswirts zugesandter Fall).
Kristallablagerungen vorwiegend in der inneren Rinde. In der Umgebung groBie Fremdkorperriesen-
zellen und reichlich entziindliche Infiltrate

Die Morphologie der Kristalle und ihre Verteilung im Nierengewebe deckt sich
mit dem symptomatischen Calciumoxalat-Niederschlag (Abb. 8), welchen wir
bei schweren renalen Acidosen héufig beobachten (ZoLLINGER 1952, SPUHLER und
ZOLLINGER 1953, ScHEIDEGGER 1958, Domanski 1950, Laas 1941, MacaLuso
und Bara 1959). Vermutlich liegt dabei jedoch keine Mehrproduktion von Oxal-
séure vor, sondern nur eine vermehrte Niederschlagsbildung bei schwerer Acidose.
In quantitativer Hinsicht unterscheiden sich aber die idiopathische Oxalose und
der symptomatische Oxalatniederschlag der Niere unbedingt, denn bei der ersten
Form ist das Rindengewebe mit Kristallen tibersit, bei der letzteren findet man
nur pro schwaches VergroBerungsfeld ein bis zwei und zudem kleine Einzelkristalle,
die meist frei im Tubuluslumen liegen. Gerade bei der mit schwerer Acidose ein-
hergehenden Chromoproteinniere kann man aber verfolgen, wie die Kristalle
langsam in das Epithel eingebaut werden, unter Zerstérung dieses letzteren
(ZOoLLINGER 1952, Abb. 34).

Chemisch bestehen die Kristalle aus Calciumoxalat-Monohydrat, Kristallart
Whewellit (MuLroy und KNUuTtTi, ZoLLINGER und RosENMUND, Davis et al.,
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OsTrRY, NEIMANK et al., ANTOINE et al.) und zwar betrug der Gehalt der Nieren
nach ZorLiNGER und RosENMUND zwischen 2,5 und 7,5 % Calciumoxalat, berechnet
auf das Frischgewicht, nach Y1ixe CHOU und DoxoHUE 36 % des Trockengewichtes.
Der Calciumgehalt der Nieren betrigt nach Epwarps 136 mg, nach KatzuNI und
SaxpBANK 188 mg und nach HuemEs 12,5 mg und 57 mg pro 1g trockenes
Nierengewebe (normal 0,45 mg). Die Steine schlieBlich, welche in den Harnwegen
gelegentlich gefunden werden, enthalten 71—98% Calciumoxalat (unser Fall 4,
Davis et al.).

Abb. 8. Symptomatische Calciumoxalat-Niederschlige in der Niere bei schwerster Acidose im Gefolge
eines Typhus abdominalis. (SN 994/56, Path. Institut Ziirich, Prof. E. UEHLINGER)

Die Kristalle sind sehr stark doppelbrechend und irisierend (Abb. 1). Die von
RanperaTH und BoHLE beobachteten Calciumoxalat-Trihydrattafeln mit abge-
rundeten Ecken konnten wir nirgends nachweisen, ebenso fehlen die fiir das
Urinsediment so typischen, von PYRAHK et al. auch in einer Oxaloseniere beschrie-
benen Sargdeckelformen (Calciumoxalat-Dihydrat) vollkommen. Die Kossasche
. Kalkfarbung féllt, da es sich um eine Phosphatreaktion handelt, erwartungsge-
méf negativ aus. VoreT hat eine spezifische Férbung des Calciumteils der Kristalle
angegeben, welche auf der Fillung als Calciumnaphtalhydroxamat beruht. Die
Kristalle sind unldslich in Kalilauge, Natronlauge, Essigsiure und Ammoniak
und 18shich in Salpetersdure, 10% Schwefelsdure und 10% Salzséure; in letzterer
bilden sich reichlich Blasen nach Veraschung bei 400°.

Die Glomerula lassen bei den jiingeren Kindern keinerlei Verdnderungen nach-
weisen, bei den &lteren und bei den Erwachsenen sind die Basalmembranen herd-
féormig verquollen, das Mesoangium etwas verbreitert (Abb. 5, 9). Entziindliche
Verdinderungen der Glomerula fehlen jedoch in allen Féllen. Das Endothel, das
Kapselepithel und das Deckepithel der Schlingen ist durchwegs unverdndert.

Die Tubuli zeigen, abgeseben von der oben erwihnten, durch die Kristalle
hervorgerufenen, Schiddigung mehr distal, also im Bereich der Henleschen



Oxalose. T 379

Schleifen und auch der Sammelrohren, ausgedehnte Ausfille, wobei die einzelnen
Nephrone atrophisch werden und schlieflich vollkommen verschwinden. Hs laft
sich eindeutig nachweisen, daf} dieser atrophische Vorgang ein nephrongebundener
ist, wobei vermutlich zufolge einer ersten Auskristallisierung von Calciumoxalat
eine proximale Harnstauung mit dadurch geférderter erneuter Ablagerung statt-
findet, wihrend daneben liegende Tubuli fast unverandert sein kénnen. Die Basal-
membranen der Tubuli sind bei den jungen Kindern meist zart, gelegentlich schon
etwas verdickt, bei dlteren Kindern und besonders bei Erwachsenen sind sie aus-
gesprochen plump und hyalin; die zugehérigen Tubuli sind schwer atrophisch
(Abb. 9).

Abb. 9. Hochgradige Verdickung der tubuldren Basalmembranen und der Glomerulumkapsel im Bereich
der befallenen Nephrone bei Calciumoxalat- Schrumpfniere. Fall 2 von ZOLLINGER und ROSENMUND1952,
Membranfirbung nach ALLEN. Vergr. 120 x

Das Stroma 148t, besonders in der Markrindenzone, zum Teil aber bis hinaus
reichend in die Rinde, und gelegentlich herdférmig in den Papillen, grofiere und
kleinere, vorwiegend lymphocytire Herde erkennen, in deren Bereich das Stroma
deutlich sklerosiert und verbreitert ist. KEine wesentliche Faservermehrung ist
nicht zu vermerken. Dagegen sind die Fasern deutlich hyalinisiert. Die GefédlBe
sind in allen unseren Fallen zart, insbesondere zeigen sie weder entziindliche noch
hypertensive Verdnderungen.

Die Nosologie der beschriebenen Nierenveranderungen ist nicht einfach. Sie
entspricht in allen Einzelheiten den von GEISER durch Injektion von schwer 16s-
lichen Sulfonamiden bei Ratten erzeugten Nierenschidigungen. Unseres Er-
achtens handelt es sich um eine chronisch-interstitielle Nephritis mit nephrotischer
Komponente.

Das Vorkommen von extrarenalen Ablagerungen von Calciumoxalat-Kristallen
wird in 38 Autopsiefdllen (30 der Literatur, 8 eigene) wie folgt vermerkt: Skelet
15 %, Myokard 13 x, GefiBle 8 X, Thymus und Schilddriise je 5x, Milz 5X,
Hoden, Nebennieren, Lunge, Pankreas und Leber je 2X. Nur vereinzelte
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Mitteilungen betreffen Kristallablagerungen in Lymphknoten, Ovarien, Hirn,
Hypophysenvorderlappen, Auge und Parathyreoidea. In den hier mitgeteilten finf
eigenen Beobachtungen haben wir speziell in den genannten Organen mikroskopisch
nach Kristallen gesucht, doch konnten solche trotz Anwendung gekreuzter Nicols
in keinem Fall nachgewiesen werden. Diese Ablagerungen sind also, wie auch die
Beobachtungen anderer Autoren zeigen, kein obligater Befund. Wir kénnen uns
daher der Ansicht von ARCHER et al. (1) sowie SCOWEN, STANSFELD und WaATTs
(1959), daf extrarenale Oxalatdepots definitionsgemafl zur Oxalose gehdren, nicht
anschlieBen. Die Frage, unter welchen Bedingungen sie zur Ausbildung kommen,
ist noch nicht geldést. Wir glauben, dall es sich um ein quantitatives Problem
handelt. Im Blut diirfte ndmlich Oxalsiure kaum in freier Form vorkommen,
sondern wegen ihrer sehr starken Affinitét zum Calcium nur als Calciumoxalat.
Dieses ist jedoch sehr schwer 16slich; die obere Grenze des moglichen Oxalséure-
blutspiegels durfte somit durch die maximale Loslichkeit des Calciumoxalats be-
stimmt sein. Hieraus kann man zwanglos ableiten, da es zu extrarenalen Oxalat-
ablagerungen kommen mufl, wenn das Oxalatangebot diese Grenze iiberschreitet.

Eine primire Hyperfunktion der Parathyreoidea spielt beim Zustande-
kommen der Calciumoxalat-Schrumpfniere, im Unterschied zu gewissen Féllen
von Nephrocalcinose, sicher keine Rolle. Allerdings wurden in 6 Fallen vergroBerte
Epithelkérperchen beschrieben, jedoch handelt es sich stets um eine diffuse Ver-
groBerung mit wasserhellen Zellen, die als sekundér interpretiert werden muf
(HorLdst; Davis et al.; KamzusT und SANDBANK; ZOLLINGER und ROSENMUND,
Fall 3; MurLroy und KNuTrr; unser Fall 4). In einzelnen dieser Fille konnte auch
eine durch die Parathyreoidea ausgeloste Fibroosteoklasie des Knochens nach-
gewiesen werden (ZoLLINGER und RosENmMUND; Davis et al.; Duny; MurLoy
und KNuTTI; unser Fall 4). In 12 weiteren Autopsien wurden die Epithelkorper-
chen ausdriicklich als normal beschrieben, ebenso in 2 Fallen operativ und aut-
optisch. In den tbrigen Fallen ist iiber die Epithelkorperchen nichts vermerkt
worden.

Pathogenese der Oxalose

Die folgenden frither aufgestellten Hypothesen zur Erklarung der Pathogenese
der Oxalose werden heute von den meisten Autoren abgelehnt, da sie nicht alle
Befunde erkléren konnen: Primér erhohte Durchlissigkeit des Glomerulums fiir
Oxalsdure ; primére, eventuell infektiose Nierenschadigung mit sekundérer Oxalat-
ablagerung (ViscHER); kongenitale Insuffizienz der distalen Tubuli mit Acidose
(SmMEG); Verdnderung der Loslichkeitsbedingungen des Oxalats im Blut (Yive
CaoU und DoxonUE, DuNN, S1MKG) ; Ausscheidungsinsuffizienz der Glomerula (DE
Tont et al.). Diese Hypothesen suchten die primére Verdnderung in den Nieren;
nach der heute vorherrschenden Auffassung ist jedoch die alleinige Erklirung
im Vorliegen einer Stoffwechselstorung mit Hyperoxaldmie zu suchen, bei welcher
sowohl Nierenverinderungen wie Oxalatablagerungen in den ibrigen Organen
nur sekundédre Folge sind. Erst im weiteren Verlauf steht die Niere véllig im
Vordergrund. Das Krankheitsbild ist daher im Tierversuch durch kiinstliche
Erhohung des Oxalséureblutspiegels reproduzierbar (s. TI. Teil).

Die Oxalsdure wird in den Nieren groGtenteils als solche, zum Teil als Oxalur-
siure ausgeschieden (HAWEK et al.). Moglicherweise liegt auch eine glomerulo-
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tubuldre Ausscheidung vor; der Oxalatgehalt wechselt allerdings im Verlauf der
Tubuluspassage nicht wesentlich [ARCHER et al. (3)]. Das Calciumoxalat wird also
nicht als solches ausgeschieden, sondern bildet sich erst in den Tubuli mit dem hier
sezernierten Calcium ; die Glomerula sind daher kristallfrei. Uber die Pathogenese
der Frithstadien der Nierenverdnderungen sagen die Oxalosefélle nicht viel aus,
da hier autoptisch naturgemilB sehr fortgeschrittene Stadien gefunden werden.
An ihre Stelle miissen das Studium von akuten Oxalsdurevergiftungen und der
Tierversuch treten (s. IL. Teil). Das Spétstadium, die Calciumoxalat-Schrumpf-
niere, das wir oben, iibrigens ganz in Ubereinstimmung mit den iibrigen Autoren,
beschrieben haben, mul als chronisch-interstitielle Nephritis bezeichnet werden.
Diese Form der Nierenentziindung kann grundsétzlich von der granulomatésen
Entzindung des Niereninterstitiums, der sog. Pyelonephritis, abgegrenzt werden
(Literatur s. SPUHLER und Zorrineer 1953). In Ubereinstimmung mit der
Deutung, welche GEISER den durch Injektion von schwer léslichem Sulfonamid
erzeugten Nierenverdnderungen gab, fassen wir die entziindliche nicht-granulo-
matése Verdnderung des Niereninterstitiums bei Oxalose als Folge vor allem der
mechanischen Wirkung der Kristallablagerungen auf. Daneben muf} aber, wie
dies ja vor allem bei der akuten Oxalsiurevergiftung (Kleesalzvergiftung usw.)
wohl bekannt ist, auch noch ein toxischer Faktor mitspielen. An sich kénnte die
Verdickung der Basalmembranen der Tubuli auch im Rahmen der chronisch-
interstitiellen Entzindung entstanden sein, jedoch zeigt die bei allen dlteren Fillen
vorhandene, allerdings nicht sehr ausgesprochene, analoge Verdnderung der
Glomerula (chronische Glomerulonephrose), daB die generalisierte Stoffwechsel-
storung an diesem Prozell zum mindesten teil hat (s. auch ZoLLINGER und ROSEN-
MoND 1952). Die bei der akuten Oxalsdure-Nephritis im Vordergrund stehende
Epithelverinderung konnten wir, wie schon in der letzten Arbeit (ZoLLiNGER und
RosexMUND 1952), bei den chronischen Féllen von Oxalose nicht nachweisen.
Die gefundenen Epithelverdnderungen sind als rein mechanisch und durch die
Kristalle ausgelost zu bezeichnen.

Die Ausfdllung der Kristalle geschieht, wie dies auch Horrési; VISCHER;
RanperRATH und BOHLE, ARCHER et al. (1) und andere betonen, in den Tubuli.
Dabei kommt es durch Verlegung des HarnabfluBweges zu retrograder Stauung
des Harns und vermehrter Ausscheidung von Calciumoxalat-Kristallen. Die mangel-
hafte Funktion der distalen Tubuli bringt die Gefahr der Acidose mit sich,
welche durch Calciumausscheidung kompensiert wird; dadurch wird aber die
Kristallbildung weiter geférdert. Weiter wird das Epithel durch die Kristalle
dermalen geschidigt, daB es schlieBlich zugrunde geht, so daB die Kristalle an-
scheinend direkt im Interstitium liegen. Sie werden dann von neugebildeten
(epithelialen ?) Riesenzellen umgeben. Auch hier wiederum ist auf die Analogie
zu den Versuchen von GrISER (Sulfonamidschidigung der Niere) hinzuweisen.
Ferner finden wir ganz analoge Vorgénge bei der Gichtniere (KoLLER und ZoL-
LINGER).

Mehrere Autoren (HoLL6sT, ZOLLINGER und ROSENMUND, SCOWEN, STANSFELD
und Warts, PYraH et al.) betonen die relative Armut der narbigen Nierenbezirke
an Kristallen. Diese Beobachtung zeigt einerseits, dal3 die Kristalle sicher aus dem
Priméarharn stammen, denn in diesen Zonen besteht sicherlich eine reduzierte
Harnbereitung. Auf der anderen Seite mull doch geschlossen werden, daf die
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Kristalle bei lingerem Liegenbleiben teilweise wieder aufgelost werden konnen,
denn nur auf diese Weise sind die eigenartigen kristallarmen Streifennarben zu
erkldren.

Der nicht als Kristallniederschlag liegenbleibende Teil des Oxalats fihrt zur
Hyperoxalurie und diese wiederum zu der im klinischen Verlauf oft so sehr im
Vordergrund stehenden Urolithiasis (analog zur Cystinurie und Xanthinurie
[ARCHER et al. (2)]. Die Steinbildung ist allerdings nicht obligat und nicht pro-
portional zur Schwere der Oxalose, da sie im allgemeinen nicht nur von der Urin-
konzentration des betreffenden Stoffes (maximale Loslichkeit des Calciumoxalats
1,8%), sondern auch von der Magnesiumkonzentration und den Schutzkolloiden
abhéngig ist (KuourI). In diesem Zusammenhang sei noch erwihnt, daf die
banale Oxalatlithiasis, die sog. ,,juvenile Hyperoxalurie’* und das etwas diffuse
Krankheitsbild, das frither als Oxalurie, Oxalémie oder Oxalsduregicht beschrieben
wurde (JEGHERS und MurpPHY ; NEVILLE; J. W. GrROTT, LOEPER), mit der Oxalose
ursdchlich wahrscheinlich gar nichts zu tun haben. Sie scheinen im dbrigen auch
keine Hyperoxalurie aufzuweisen (POWERs und LEVATIN).

Bei der Oxalose triagt die Urolithiasis dazu bei, daB die Fille immer einen unauf-
haltsam progressiven Verlauf nehmen und immer durch Niereninsuffizienz todlich
enden, indem die Steine durch Harnstauung den Nierenschaden verstidrken und
gelegentlich wohl auch Pyelonephritiden begiinstigen; eigentliche pyelonephriti-
sche Narben sind allerdings nur selten nachweisbar (z. B. ZorLINGER und RosEN-
MUND, Fall 3).

Die Verdnderungen der anderen Organe kénnen in indirekte und direkte
Oxalosefolgen unterteilt werden. Als indirekt bezeichnen wir den Calciumverlust
aus dem Skelett (Demineralisation). Wie dargelegt, hingt er eng mit der Acidose
zusammen. Hs kann schlieBlich zu einem sekundiren Hyperparathyreoidismus
kommen. Direkt zur Oxalose gehdren die Oxalatablagerungen in den anderen
Organen; sie sind Folge des hohen Blutspiegels (s. oben). Man hat dabei von
Oxalat-Thesaurismose gesprochen (DE ToNI et al.); der Ausdruck Oxalséure-
Diathese scheint uns korrekter, da keine aktive, eventuell organselektive Speiche-
rung vorliegt, sondern rein passive Aufnahme eines im Blut im UberschuB vor-
handenen Stoffes. Nur das Skelett wird dabei etwas bevorzugt. Dunx schreibt
dies dem Calciumgehalt zu. Es wiirde damit wenigstens hier eine nicht nur rein
passive Speicherung vorliegen. Dazu palt, dafl BRuBacHER et al. (2) bei rachiti-
schen Ratten eine signifikante Herabsetzung der Oxalséurespeicherung im. Skelett
gefunden haben. Generell kann gesagt werden, daf sich die Calciumoxalat-
Kristalle im Gewebe nicht vollig inert verhalten, da, besonders im Knochenmark,
eine bindegewebige Reaktion zu becbachten ist. Allerdings besteht die Moglich-
keit, daB diese durch Abspaltung freier Oxalsiure verursacht wird. Wahrend die
Oxalose in den ibrigen Organen, von den Nieren natiirlich abgesehen, keine klinisch
erfaBbaren und irgendwie wichtigen Verdnderungen verursacht, nimmt auch in
dieser Beziehung das Skelett eine gewisse Sonderstellung ein. DuNm betrachtet die
Andmie als direkte Oxalosefolge wegen Einschrankung des blutbildenden Markes.
Daneben ist wohl noch ein renaler Faktor wirksam. Im weiteren zeigen auffallen-
derweise gerade die wenigen Fille der Literatur mit Kleinwuchs (ZOLLINGER und
RosENMUND, Fall 3; Duxy; HorLést; DE TONT et al.) eine deutliche Ablagerung
von Calciumoxalat in den Epiphysenfugen und besonders in den provisorischen
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Verkalkungszonen, so dall im (Gegensatz zu fritheren Autoren doch ein ursich-
licher Zusammenhang zwischen Oxalose und verzégertem Wachstum angenommen
werden mul. k

Aetiologie der Hyperoxalimie

Die Bestimmung des Oxalsduretiters im Blut ist sehr schwierig und wurde
erst selten aufgefiihrt. Friher wurden als Normalwerte 2—15 mg-% angegeben
(GurLravmIiN; JURGENS und SpEeR; MULLER; KHoUuri; 1. V. Grort). Nach
JEcHERS und MUurpPHY sind diese Werte jedoch zu hoch und diejenigen von BareTT
{0,23-—0,77 mg- %) sowie BARBER und GALLIMORE (0,4—0,6 mg- %) der Wirklich-
keit eher entsprechend. Die wenigen bei Oxalose gelungenen Bestimmungen
lassen sich damit gut in Ubereinstimmung bringen: LAGRUE et al. gaben einen
Wert von 0,8 mg-% an, den sie als stark erhéht bezeichneten und SEHEPARD et al.
fanden in ihrem Oxalosefall 0,9 mg-%, in Kontrollfillen weniger als 0,5 mg-%.
Es scheint also, daf Serumwerte iiber 0,6 mg- % einer Hyperoxalidmie entsprechen;
ob diese Werte wirklich zuverldssig sind, kann aber erst nach Vorliegen weiterer
Resultate entschieden werden.

Die Oxalsdure des Korpers kennt 3 Quellen:

1. Exogen: a) Nahrungsmittel (Rhabarber, Spinat, Schokolade usw.; ausfithr-
liche Tabellen bei KuOURI sowie JreHERS und MurprY). b) Gifte (Kleesalz,
Athylenglykol).

2. Stoffwechsel der Darmflora, besonders der Coli.

3. Endogen: (Stoffwechselprodukt aus verschiedenen Reaktionsgruppen).

Die Hyperoxaldmie mul} durch #iberschieBende Lieferung einer dieser Quellen
bedingt sein.

ad 1. Exogenes Oxalat kommt als Ursache fir die Oxalose nicht in Frage.
Es konnten nie in dieser Richtung positive Anamnesen erhoben werden, und bei
in vivo diagnostizierten Fillen wurde die Unabhéngigkeit der Hyperoxalurie von
exogener Zufuhr festgestellt (ARCHER et al., PYRAH et al., SHEPARD et al.). Hin-
gegen 1st ein akutes Krankheitsbild durch abnorm hohe exogene Zufuhr bekannt
(sekundire Hyperoxalurie nach englischer Nomenklatur): die akute Oxalséure-
nephritis bei Kleesalz- und Athylenglykolvergiftung.

ad 2. Hyperoxalurien durch gesteigerten Stoffwechsel der Intestinalflora sind
als Krankheitsbild nicht bekannt. Durch Darmsterilisation kann bei Ozxalose
keine Verminderung der Hyperoxalurie erreicht werden (Hosrr et al.). Die Hyper-
oxalurien bei Parasiten wie Lamblien, Taenien, Entamoeba coli usw. gehoren nicht
hierher, da sie endogen durch eine Pankreasinsuffizienz bedingt sind (Fincx).

ad 3. Endogene Hyperoxaldimien soll man bei unbehandeltem Diabetes,
Lebercirrhose, Pankreasinsuffizienz, Infektionskrankheiten, Hypoxdmien, Gicht,
kardialer Cyanose, Acidose usw. sehen. In allen Féllen mit acidotischer Kompo-
nente mubB allerdings an die Moglichkeit gedacht werden, daBl, wie schon oben
ausgefithrt, gar keine Hyperoxalurie vorliegt, sondern nur eine Erleichterung des
Niederschlages in den Nieren. Die Frage wird erst durch Blutspiegelbestimmungen
gelost werden kénnen. Es ist klar, dal keiner der eben angefithrten Zustdnde als
Ursache der Oxalose in Frage kommt. Keiner geniigt, um auch nur einen gréfieren
Teil aller bekannten Oxalosefille zu erkldren; ebenso spricht das Vorkommen bei
so kleinen Kindern (Fall 2) sowie die familidre Haufung (s. unten) doch sehr fir
ein Krankheitsbild sui generis. Die oben aufgefiihrten Hyperoxaldmien sind nur
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,»Epiphdnomene der betreffenden Stoffwechselstorung’® (Saxpoz) und als solche
meijst ohne weitere Bedeutung. Ob sie einmal so stark und langdauernd sein
konnen, daB sie zur Calciumoxalat-Schrumpfniere fithren, das Bild der Oxalose
also imitieren, ist sehr fraglich. Gewisse Autoren (BURKE) reihen die Kombination
von Oxalose und Diabetes (z. B. Fall 2 von ZoLLINGER und ROSENMUND) hier ein.
Wir glauben uns aber nicht berechtigt, eine Calciumoxalat-Schrumpfniere als
diabetisch verursacht zu etiquettieren, solange wir dies nicht positiv beweisen
kénnen. Auch die Frage, ob generell die Erwachsenenfille als symptomatische
Oxalose von den jugendlichen Fillen abzutrennen seien, kann unseres Erachtens
nicht bejaht werden, da weder klinischer Verlauf, pathologische Anatomie noch
Altersverteilung, zwei voneinander trennbare Gruppen erkennen lassen. Auch diese
Frage kann aber erst endgiltig entschieden werden, wenn einmal ein sichere und
nicht zu komplizierte Methode zur Bestimmung des Oxalséuretiters im Blut zur
Kklinischen Verfiigung steht. — Auf Grund dieser Uberlegungen konnen wir sagen,
dal der Oxalose eine primére, idiopathische Oxalsdurediathese zugrunde liegen
mubBl. Zu deren besserem Verstdndnis ist eine Darstellung des Oxalsiurestoff-
wechsels unumginglich.

Die Oxalsaure kann endogen aus Proteinen, Kohlenhydraten, Ascorbinsdure und eventuell
iiber a-oxy-f-Ketosdure und Glyoxylsdure aus Lipoiden gebildet werden (genaueres s. bei
HésL1 et al.). Diese Bildung ist normalerweise allerdings sehr geringfiigig. Das Haunptgewicht
wird heute auf die Aminosauren gelegt: Nach verschiedenen Versuchen, darunter mit Gewebs-
kulturen, entsteht Oxalsdure aus Glykokoll iiber Glyoxylsiure (D’ABRaMO und Tomasos;
Narapa und WeNHOUSE; TrAMPETTI und VANTAGGI). Durch 1C-Glykokoll wurde diese
Umwandlung bewiesen (CrawnALL, MowBRAY, ScOWEN und Warrs; WYNGAARDEN und
VERNER). Der Grofteil der Glyoxylsdure wird normalerweise zwar in aktivierte Ameisensiure
ibergefithrt (NAKADA und WEINHOUSE; NARADA et al.}. Bei der Oxalose konnten Scowenw,
CrawnarL und Warrs in Glykokoll inkorporiertes *C nach oraler Verabreichung bald im
Urinoxalat nachweisen, so daf kein Zweifel mehr dariiber bestehen kann, daf die Oxalsdure
bei Oxalose wenigstens zum Teil aus dem Glykokoll stammt (vgl. Schema). ARCHER et al.(3
stellten daher die Hypothese auf, daB bei Oxalose eine vermehrte Produktion von Glykoxyl-
siure aus Glykokoll vorliege, wobei wegen eines von NARADA et al. an der Rattenleber ge-
zeigten Engpasses bei der Umwandlung von Glyoxylsdure in aktivierte Ameisensiure der
Hauptstrom in Richtung Oxalsiure laufe. Da der Glyoxyltiter im Blut noch nie bestimmt wer-
den konnte, fehlt dieser Theorie jedoch der letzte Beweis. ARCHER et al. (3) glaubten sie aber
dadurch bestitigt, dafl sie durch Natriumbenzoatbelastung bei Oxalose eine deutliche Herab-
setzung des Urinoxalats erreichen konnten. Natriumbenzoat bewirkt ndmlich die teilweise
Umwandlung von Glykokoll in Hippursidure (ARNsTEIN und NEUBERGER; SIMKIN und WHITE).
MarsaALL und HORWITH sahen aber im gleichen Versuch keine signifikante Verdnderung und
CRAWHALL, ScowEN und WarTs konnten durch radioaktive Markierung nur fiir ein Drittel
bis die Hilfte des Oxalats die Herkunft aus dem Glykokoll bestatigen, was durchaus den
Verhiltnissen beim normalen Menschen entspricht {40 % nach CrawHALL, MOWBRAY, SCOWEN
und Warts). Eine andere bekannte Quelle der Oxalsiure ist die Ascorbinséure; durch erhhte
Zufubr konnte zum Teil eine Erhohung der Hyperoxalurie erreicht werden (Hosit et al.),
von anderen Autoren hingegen nicht (SEEPARD et al.). Wenn man darauf tendiert, eine einzige
Stérung als Ursache der Oxalose zu suchen, kann man aus der Tatsache, dafl der Anteil der
verschiedenen Muttersubstanzen an der Oxalsiauregenese beim normalen Organismus wie bei
der Oxalose gleich groB ist, nur den Schlufl ziehen, dafl die Storung auf einer ziemlich fort-
geschrittenen Stufe des Stoffwechsels, also bei der Oxalsiure selber oder bei ihrem unmittel-
baren Vorldufer, der Glyoxylsiure, zu suchen ist. YIN¢ CHOU und DoNOHUE postulierten
einen gehemmten Abbau der Oxalsiure, HruBNER und Htcrer, CurTIN und Kina, JuUsr
sowie BruBaCHER et al. (1) haben aber gezeigt, dall die Oxalséiure ein Stoffwechselendpro-
dukt ist, welches vom animalen Organismus nicht mehr, sondern nur von der Intestinalflora
abgebaut werden kann.
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Schema. Stoffwechsel der Oxalsdure. Punktierte Linien: postulierte Veranderungen bei
der Oxalose

COOH
|
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im Urin in den durch in den
Nieren Darmflora Faeces

Aus den heute vorliegenden Befunden und Ergebnissen mufl unseres Erachtens
der Schluf gezogen werden, daB bei der Oxalose eine Abbaustérung der aus ver-
schiedenen Quellen stammenden Glyoxylsdure vorliegt: Infolge einer fermenta-
tiven Storung erfolgt der Abbau nicht in aktivierte Ameisensiure (genauer Gang
der Reaktion, s. NakADA und SuxD), sondern durch Verstirkung einer normaler-
weise nur geringgradig vor sich gehenden und in vitro mit Xanthinoxydase kataly-
sierbaren (Nakapa und WEINHOUSE) Reaktion in Oxalsdure (Schema). Es liegt
somit eventuell der Defekt eines einzigen Fermentes vor, eine ,,molekulare Krank-
heit.”

Uber die Ursache der Stérung kann noch nichts Definitives gesagt werden.
Im Tierversuch konnten GERsHOFF et al. bei der Katze durch Bg-Avitaminose
eine Hyperoxalurie mit typischer Calciumoxalat-Schrumpfniere erzeugen; extra-
renale Ablagerungen wurden dabei nicht beobachtet. Die Zusammenhdnge mit
der menschlichen Oxalose sind noch ganz unklar. Beim Menschen weisen ge-
wichtige Indizien auf eine Vererbung hin.

Wiahrend ArRCHER et al. (2) in den Familien ihres frither publizierten Falles sowie in der-
jenigen von NEwNs und Brack keine Hyperoxalurie nachweisen konnten, bemerken pz Toxt
und Durax, dal der Vater des Patienten von pE ToxI et al. eine Hyperoxalurie aufweise.
LAGRUE et al. fanden bei Mutter und Bruder ihres Falles Nierensteinanfille bei einer Hyper-
oxalurie von 81 bzw. 101 mg/24 Std. Auch SHEPARD et al. konstatierten eine familidre Hyper-
oxalurie von iiber 50 mg/24 Std in 3 Generationen. Im Fall von DuNN ist die Anamnese des
Vaters verdachtig. Im weiteren sind verschiedene Geschwisterfille bekannt: Ein Bruder
des Falles von NEwxs und BLAcK starb mit 8!/, Jahren an Niereninsuffizienz bei Calciumoxa-

lat-Steinen, ein solcher des Falles von GopWIN et al. mit 8/, Jahren an ,,Glomerulonephritis*
mit bilateraler Urolithiasis (keine Autopsie), iiber 2 Briider von 23 bzw. 39 Jahren mit
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autoptisch gesicherter Oxalose berichtet Epwarps; AroNTE und FETTER machen dasselbe
iiber 3 Briider (darunter 2 eineiige Zwillinge). Unter den 4 von Or¢aArRD und SODERHIELM
publizierten Geschwistern befinden sich zwei autoptisch gesicherte Oxalosen und ein weiterer
klinisch ziemlich sicherer Fall; der vierte ist anamnestisch wahrscheinlich. SchlieBlich méchten
wir als sehr gewichtiges Argument unseren Geschwisterfall anfithren (Falle 1 und 2); das sehr
frithe Todesalter von 7/, Wochen bzw. 71/, Monaten und die Konsanguinitét der Eltern sind
dabei besonders bemerkenswert. Letztere ist sonst noch in 3 Fallen gefunden worden: Bei
HuceHESs sowie in einem nicht naher beschriebenen und deshalb hier nicht weiter beriicksichtig-
ten Fall von Scowexn, Warrs und Harr sind die Eltern Cousins I. Grades; das von RoyEr et al.
publizierte, mit 3/, Monaten gestorbene Kind war aus dem Inzest eines Geschwisterpaares
hervorgegangen.

Es zeigen also 19 der 49 hier behandelten Félle in irgendeiner Form familisres
Vorkommen, so dafl man wohl eine genetisch determinierte, offenbar autosomal-
recessiv vererbte Krankheit annehmen mufl. Warum sich diese manchmal erst
im vorgeriickten Alter manifestiert, ist unbekannt; es kann sich um eine mildere
Form handeln.

Zusammenfassung

Mitteilung von 5 neuen Fillen von Oxalose, darunter 2 Geschwister (Eltern
im 8. Grade konsanguin). An Hand von 8 eigenen und 41 sicheren Fallen aus dem
Schrifttum kann festgestellt werden, dafl vor allem Kinder in den ersten 6 Lebens-
jahren betroffen sind. Entweder duBert sich die Oxalose als Calciumoxalat-Uro-
lithiasis oder in Form einer Schrumpfniere mit Ausgang in Urdmie. Pathologisch-
anatomisch handelt es sich um eine Calciumoxalat-Nephrokristallose mit Bevor-
zugung der Rinde und kompliziert durch eine chronisch-interstitielle Nephritis mit
Glomerulo-Tubulonephrose. Gelegentlich werden auch andere Organablagerungen
gefunden. Die zugrunde liegende Stérung ist die Hyperoxaldmie, welche wahr-
scheinlich auf einer Fermentinsuffizienz beruht, wodurch die Glykolsdure nicht
in Ameisensidure umgewandelt werden kann und deshalb zu Oxalsiure abgebaut
wird. Die Grundursache dieser Stoffwechselstorung ist jedoch unbekannt,
moglicherweise handelt es sich um eine genetische Determination mit recessiver
Vererbung.

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 oxalate 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 hyperoxalemia which probably
results from enzyme insufficiency whereby glycolic acid cannot be transformed
into formie 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.

Literatur

ANTOINE, B., R. Srama, F. Josso, H. MoNTERA, R. HABIB et M. G. RicHET: La destruction
du parenchyme rénal par envahissement de cristaux d’oxalate de calcium. Presse méd.
68, 803 (1960).



Oxalose. I 387

Arontr, G. E., and T. R. Ferrer: Familial idiopathic oxalate nephrocalcinosis. Amer. J.
clin. Path. 24, 1363 (1954).

ARCHER, H. E.,A. E. DorMER, E. F. Scower and R. W.E. Warrs: (1) Primary hyperoxaluria.
Lancet 195711, 320. — (2) Observations on the possible genetic basis of primary hyper-
oxaluria. Ann. hum. Genet. 22, 373 (1958). — (3) The aetiology of primary hyperoxaluria.
Brit. med. J. 19381, 175.

ArxstEIN, H. R. V., and A. NeuBERGER: Hippuric acid synthesis in the rat. Biochem. J.
50, 154 (1951).

Aroxns, W. L., W. R. CaristeNseNy and M. C. Sosman: Nephrocalcinosis visible by x-rays
associated with chronic glomerulonephritis. Ann. intern. Med. 42, 260 (1955).

Barser, H. H., and E. J. Garummore: The metabolism of oxalic acid in the animal body.
Biochem. J. 34, 144 (1940).

BargEerr, J. F.: Absorption and excretion of oxalate. Lancet 194211, 574.

Bro¥%, 0., Z. STovi¢eg, u. 1. StitpAN: Oxalosis (Analyse eines Einzelfalles). Klin. Wschr.
35, 1042 (1957).

BrusacHER, G., M. Just, H. Bopur u. K. BurNHARD: (1) Zur Biochemie der Oxalsiure.
I. Schicksal und Halbwertszeit im Organismus der Ratte. Abbau durch Aspergillus niger.
Hoppe-Seylers Z. physiol. Chem. 804, 173 (1956). — (2) Zur Biochemie der Oxalsdure.
II. Ausscheidung und Retention infizierter 1,2-C'%-Oxalsiure bei normalen, rachitischen
und alloxandiabetischen Ratten. Hoppe-Seylers Z. physiol. Chem. 305, 248 (1956).

Burxke, E. C.: Oxalosis. Mod. Probl. Pidiat. 8, 314 (1957).

Burks, E. C., A. H. Bacorxgross, C. A. OWex jr., M. H. Powsr and 0. W. Losr: Oxalosis.
Pediatrics 15, 383 (1955).

CrawaHLL, J. C., R. R. MowBgaAY, E. F. Scowex and R. W. E. Warts: Conversion of glycine
to oxalate in a normal subject. Lancet 195911, 810.

CrawanLL, J. C., E. F. ScoweN and R. W. E. Watrs: Conversion of glycine to oxalate in
primary hyperoxaluria. Lancet 19591I, 806.

CurriN, C. 0. H., and C. G. Kixg: The metabolism of ascorbic acid-1-C* and oxalic acid-C*
in the rat. J. biol. Chem. 216, 539 (1955).

D’ABrAMO, F., e E. Tomasos: Sintesi di glicina in omogenati di fegato. Boll. Soc. ital. Biol.
sper. 31, 1609 (1955).

Davis, H.: Metabolic causes of renal stones in children. J. Amer. med. Ass. 171, 2199 (1959).

Davis, J. 8., W. G. KuineeEre and R. E. Srowsrn: Nephrolithiasis and nephrocalcinosis
with calcium crystals in kidneys and bones. J. Pediat. 86, 323 (1950).

DrerricH, E. A.: Harnsteine im Kindesalter. Arch. Kinderheilk. 101, 26 (1934).

Domaxskr, T. J.: Experimental urolithiasis: Calcium oxalate stone. Amer. J. clin. Path. 20,
707 (1950).

Dunnw, H. G.: Oxalosis; report of a case with review of the literature. Amer. J. Dis. Child.
90, 58 (1955).

Epwarps, D. L.: Idiopathic familial oxalosis. Arch. Path. (Chicago) 64, 564 (1957).

Frveg, CH.-J.: De 'oxalurie d’origine parasitaire. Paris méd. 26, 62 (1936).

GrisEr, W.: Experimentell erzeugte chronisch-interstitielle Nephritis. Virchows Arch. path.
Anat. 330, 463 (1957).

Gersuory, S. N., F. F. Faracarna, D. A. NeLson and S. B. ANDrUSs: Vitamin By deficiency
and oxalate nephrocalcinosis in the cat. Amer. J. Med. 27, 72 (1959).

Gopwin, J. T., M. F. Fowrer, E. F. Dempsey and P. H. HEXNEMAN: Primary hyperoxal-
uria and oxalosis. New Engl. J. Med. 259, 1099 (1958).

Gogxrrscr, E., and J. D. LyrtiE: Clinical Pediatric Urology (Campbell) 1054. Philadelphia
u. London: W. B. Saunders Company 1951.

Grorr, J. V.: Méthode de dosage de I’acide oxalique dans le plasma, le sérum et les globules
rouges du sang. Acta gastro-ent. belg. 18, 772 (1955).

Grotr, J. W.: Uber die Moglichkeit der Entstehung akuter (Gichtanfille auf Grund von Oxal-
séure-Stoffwechselstérungen, Schweiz. med. Wsehr, 72, 492 (1942).

GurLLavmy, C.: La diathése oxalique. Exposés ann. Biochim. méd. 3, 270 (1942).

Hawx, P. B., B. L. Oser and W. H. SuMMERsON: Practical Physiological Chemistry, 833.
London: Churchill 1947. Zit. bei NEWNs u. Brack.

HrusNER, W., u. R. HocreL: Einige Befunde bei oxalatvergifteten Hunden. Naunyn-
Schmiedeberg’s Arch. exp. Path. Pharmak. 178, 749 (1935).



388 Ferix Lareiapir und Haws U. ZOLLINGER:

Hoswr, P. 0., M. Just u. H. VerreErLi: Oxalose. Urol. int. (Basel) 8, 234 (1959).

Horwost, K.: Oxalose. Zbl. allg. Path. path. Anat. 96, 220 (1957).

Huaeres, D. T. D.: The clinical and pathological background of two cases of oxalosis. J. clin.
Path. 12, 498 (1959).

Jecuers, H:, and R. MurpHY: Practical aspects of oxalate metabolism. New Engl. J. Med.
233, 208 (1945).

JirGENS, R., u. G. SpEnR: Zur Physiologie und Pathologie des Oxalsdurestoffwechsels. Dtsch.
Arch. klin. Med. 174, 456 (1933).

Just, M.: Experimentelle Beitrage zum Verhalten exogener Oxalsdure im Tierkorper. Inaug.-
Diss. Basel 1956.

Karzun, E., and U. SANDBANK: Oxalosis. Arch. Dis. Childh. 34, 61 (1959).

Kwnougr, J.: Physiopathologie de P'acide oxalique chez ’homme (diathése oxalique). Paris:
Masson & Cie. 1948.

KoLLER, F., u. H. U. ZoLLINGER: Gichtische Glomerulosklerose. Schweiz. med. Wschr. 75,
97 (1945).

Laas, E.: Oxalatablagerungen und Sammelrohrennekrosen in der Niere. Frankfurt. Z. Path.
55, 265 (1941).

LacruE, G., M. H. Lavpar, Pu. MeYER, M. SaPir and P. Mitriez: Oxalose familiale avec
acidose hyperchlorémique secondaire. Sem. Hép. Paris 35, 2023 (1959).

LrrpovTrE, C.: Calculs multiples chez un enfant; infiltration du parenchyme rénal par des
dépdts cristallins. J. urol. méd. 20, 424 (1925).

Leviv, R. L.: Oxalosis. A case report and discussion of pathogenesis. Maryland med. J.
9, 77 (1960).

Lorrer, M.: Rhumatisme chronique et oxalémie. Nutrition (Paris) 2, 151 (1932).

Loxp, T., and E. Reske-NierseN: Nephrolithiasis and nephrocalcinosis with calcium oxalate
crystals in the kidneys and other organs. Acta path. microbiol. scand. 38, 353 (1956).

Macaruso, M. P., and N. O. Bera: Calcium oxalate crystals in kidneys in acute nephrosis
and other renal diseases with functional failure. Acta path. microbiol. scand. 46, 197
{1958).

MagrsuaLL, V. F., and M. HorwitH: Oxalosis. J. Urol. (Baltimore) 82, 278 (1959).

Massarrat, S.: Oxalose. Inaug.-Diss. Heidelberg 1958.

MiiLLER, P. B.: Zur Kenntnis der mikroanalytischen Bestimmung der Oxalsiure im biologi-
schen Material. Inaug.-Diss. Ziirich ETH 1937.

MurLoy, M., and R. E. KnuTTi: An anusual case of calcium oxalate deposits in the kidney of
a young infant. J. Pediat. 89, 251 (1951).

MoNzZINGER, H., H. OrrensMEIER u. K. ScEREIER: Untersuchungen zum Stoffwechsel der
Oxalsiure bei einem Kind mit Oxalose. Klin. Wschr. 87, 1082 (1959).

MyErs, N. A. A.: Urolithiasis in childhood. Arch. Dis. Child. 32, 48 (1957).

Narapa, H. 1., B. Friepmany and S. WemnHOUSE: Pathways of glycine catabolism in rat
Hiver. J. biol. Chem. 216, 583 (1955).

Nagapa, H. 1., and L. P. Suxp: Glyoxylic acid oxidation by rat liver. J. biol. Chem. 233,
8 (1958). :

Naxapa, H. 1., and S. WEINHOUSE: Studies of glycine oxidation in rat tissues. Arch. Biochem.
42, 257 (1953).

Nemmaxx, N., G. Raveegr, M. PrersoN, G. GENTIN, J.-G. MarcHAL et R. Bwe: Considéra-
tions sur P'oxalose infantile. Arch. franc. Pédiat. 14, 360 (1957).

NreusteIN, H. B., S. S. SteEvexsoN and L. KraiNer: Oxalosis with renal calcinosis due to
calcium oxalate. J. Pediat. 47, 624 (1955).

NeviLLE, D. W.: Constitutional factor in oxaluria. Urol. cutan. Rev. 39, 32 (1935).

Newnxs, G. H., and J. A. Brack: A case of calcium oxalate nephrocalcinosis. Gt. Ormond Str.
J. 1953, 40.

O1644rD, H., u. L. S6pEREIELM: Familial oxalosis. Acta Soc. Med. upsalien. 62, 176 (1957).

OsTrY, H.: Nephrocalcinosis. Canad. med. Ass. J. 65, 465 (1951).

PeTER, H.: Uber einen Fall von renaler Rachitis mit Abscheidung von Kalkkristallen in der
Niere. Zbl. allg. Path. path. Anat. 89, 98 (1952).

Powers, H. H., and P. LEvaTIN: A method for the determination of oxalic acid in urine. J.
biol. Chem. 154, 207 (1944).



Oxalose. I 389

Pyram, L. N,, C. K. AxpERsoN, A. Hoperixsox and P. M. ZAREMBSKI: A case of oxalate
nephrocalcinosis and primary hyperoxaluria. Brit. J. Urol. 31, 235 (1959).

RanperatH, E., u. A. BoELE: Die Pathomorphologie der Oxalsdureausscheidung. In Hand-
buch der allgemeinen Pathologie, Bd. V/2, S. 228. Berlin-Géttingen-Heidelberg : Springer
1959.

Royzr, P., J. LEIrRoNDEL, R. Hasre, H. Lestra0ET et J. CorBIN: Acidose rénale hyper-
chlorémique du nourrisson due & une oxalose. Arch. franc. Pédiat. 15, 1371 (1958).

Saxpoz, L. M.: Quelques précisions sur la diathése oxalique. Praxis 38, 1107 (1949).

SCHEIDEGGER, S.: Pathologisch-anatomischer Beitrag zur Frage der chronischen interstitiellen
Nephritis in AnschluB an Abusus von phenacetinhaltigen Analgetika. Bull. schweiz.
Akad. med. Wiss. 14, 139 (1958)

Scowex, E. F., J.C. CrawnHAaLL, and R. W. E. Warts: Incorporation of carboxyl-carbon
atom of glycine into oxalate in a case of primary hyperocaluria. Lancet 195811, 300.

Scowen, E. F., A. G. SraxsrerDp and R. W. E. WarTs: Oxalosis and primary hyperoxaluria.
J. Path. Bact. 77, 195 (1959).

Scowex, E. F., R. W. E. Warrs and E. G. Harn: Further observations on the genetic basis
of primary hyperoxaluria. Ann. hum. Genet. 23, 367 (1959).

SuEPARD, T. H., E. G. KrEBs and L. S. LEE: Studies of familial oxalosis. Amer. J. Dis. Child.
96, 490 (1958).

Sivrin, J. L., and K. WarTE: The formation of hippuric acid; the influence of benzoate
administration on tissue glycine levels. Biochem. J. 65, 574 (1957).

Stvk§, I.: Oxalosis. Ann. paediat. (Basel) 189, 1 (1957).

SptrLER, O., u. H.U. ZorrineEr: Die chronisch-interstitielle Nephritis, Z. klin. Med.
151, 1 (1953).

Tox1, G. DE, and P. DurawDd: Observations on two opposite clinical situations: renal acidosis
and alkalosis. Ann. paediat. (Basgel) 193, 257 (1959).

Toni, G. pE, P. DuranD e C. Rosso: L’ossalosi: una nuova malattia del ricambio a carattere
tesaurismotico. Minerva pediat. (Torino) 9, 623 (1957).

TraMPETTI, G., e L. VanTacer: Metabolismo della glicina. Boll. Soc. ital. Biol. sper. 24,
1100 (1948).

Vaveuay, J. H., M. C. Sosmax and T. D, Kinney: Nephrocalcinosis. Amer. J. Roentgenol.
58, 33 (1947).

ViscHER, W.: Calciumoxalatschrumpfniere mit Uramie. Schweiz. Z. Path. 10, 286 (1947).

Voigr, G. E.: Der histochemische Nachweis des Calciums im Calciumoxalat bei der Athylen-
glykolvergiftung. Acta path. microbiol. scand. 41, 89 (1957).

WeILAND, O., u. K. Jorst: Uber die Oxalose beim Erwachsenen. Zbl. allg. Path. path. Anat,
101, 95 (1960).

WYNGAARDEN, J. B., and J. V. Ver~NEr: The biosynthesis of oxalate from glycine-1-C'* in
man. Clin. Res. 2, 266 (1958).

Ying Crovu, L., and W. L. DoNxoruz: Oxalosis. Possible “inborn error of metabolism” with
nephrolithiasis and nephrocalcinosis due to calcium oxalate as predominating features.
Pediatrics 10, 660 (1952).

ZOLLINGER, H. U.: Anurie bei Chromoproteinurie (Hamolysenniere, Crush-Niere). Stuttgart:
Georg Thieme 1952.

ZoruiNgERr, H. U., u. H. RoseNMunDp: Urdmie bei endogen bedingter, subakuter und chroni-
scher Calciumoxalatniere (Calciumoxalatnephritis und Calciumoxalatschrumpfniere).
Schweiz. med. Wschr. 82, 1261 (1952).

Professor Dr. H. U. ZoLLINGER, Pathologisches Institut
Kantonsspital, St.Gallen/Schweiz



