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SCHWEIZER ARCHIV
FUIR TIERHEILKLINDE

Herausgegeben von der Gesellschajt Schweizer. Tierdrzte

LXIl. Bd. Januar 1920 - 1. Heft

Aus der veterindr-medizinischen Klinik der Universitiat Ziirich.
Vorsteher: Prof. Dr. E. Zschokke.

—

Uber Ossifikationen der Lunge bei Tieren.
VYon Walter Zschokke, Tierarzt, Ziivich,

Das Auftreten von knochenartigem Gewebe in sonst
knochenfreien Organen hat schon lingst die Aufmerksamkeit
der medizinischen Kreise auf sich gelenkt. Abgesehen von
der praktischen Bedeutung, war es das rein wissenschaftliche
Interesse, welches immer von neuem zur Erforschung, nament-
lich der Entstehungsweise, dieser sonderbaren Heterotopien
aneiferte. Denn die physiologische Knochenbildung, welche an
die Lebenstatigkeit spezifischer Zellen und an eine gewisse
Druckspannung im Gewebe gebunden zu sein scheint, konnte
unmdglich auch fiir die pathologische Verknécherung akzeptiert
werden. So finden sich denn in der humanmedizinischen
Literatur recht zahlreiche Abhandlungen iiber derlei ,,heterotope
Ossifikationen®. Fast alle Organe koénnen davon betroffen
werden. Es sind Ossifikationen bekannt im Gehirn,!) nament-
lich in seinen Hiillen, im Auge in der Linse, im Glaskorper,. in
der Chorioidea, sogar in der Conjunctiva, ferner in den membra-
nosen Teilen des Ohres, in der Schleimhaut des Kehlkopfes,
der Trachea und den Bronchien, sodann in den Lungen?) und
der Pleura, im Herzmuskel,3) sowie im Peri- und Endokard,
in den Gefiasswandungen,?) in den Nieren, der Blase, der Tube,
im Penis, in der Darmschleimhaut, in der Milzkapsel und be-
sonders reich in der Stammesmuskulatur, sowie in Sehnen und
Bindern, nicht zu sprechen von jenen mannigfachen Kalzi-

1) Marchand und Krehl, Handbuch der aligemeinen Pathologie,
1915,sowie H. Ribbert, Lehrbuch der allgemeinen Pathologie und patho-
logischen Anatomie, 1915, S. 256,

2) idem, 8. 620,

3) idem, 8. 175.

1) idem, S, 176.



fikationen in nekrotischem Gewebe (Tuberkulosis) und in
malignen Tumoren. Hingegen sind die literarischen Funde
iiber pathologische Ossifikationen in der Tierpathologie eher
bescheiden, sofern man absieht von jenen, die irgendwie mit
dem Skelett in Relation gebracht werden koénnen, wie die zahl-
reichen Hyperostosen, die hier natiirlich nicht in Betracht fallen.
TImmerhin sind solche heterogene Bildungen, analog denjenigen
des Menschen, bekannt. So finden sich Aufzelohnungen iiber
Verknocherungen der Herzohren des Pferdes,!) von den
Arterienwandungen von Pferd und Rind,?) von der Dura
mater spinalis des Hundes,?) von den Kihauten der Stute,?)
der Uterusschleimhaut des Rindes,®?) von der Lunge des Rindes
und des Hundes,®) im Gekrose, in den Kastrationsnarben weib-
licher Schweine,”) von Gekrise und Bauchfell bei Hund, Rind
und Schwein, von Testikeln des Stieres und Pferdes, der Ziege
und des Schafes,®) von der Thyreoidea des Hundes®) usf.
Weitere Fille diirften der Publikation noch vorenthalten sein.
So befinden sich in der pathologisch-anatomischen Sammlung
der Ziircher vet.-med. Fakultit auch noch Ossifikationen von
Unterhautzellgewebe von Pferd und Hund, sowie von der
Blase des Hundes. '

Am haufigsten sind aber die Verkalkungen von abge-
storbenem Gewebe wie bei Tuberkulosis, Rotz, bei abgelosten
Lipomen, toten Gewebsparasiten usf.

Die Verkalkung der Knorpel (Rippen, Kehlkopf) sowie
der Sehrien der Vogel, mag an der Grenze des thsmloglschen
als Alterserscheinung aufgefasst werden.

Es liegt nun nahe, solche Verknécherungen, wie sie bei
den Tieren auftreten, ebenfalls genauer zu priifen, um dadurch
diesen sonderbaren Vorgang der Erkenntnis niher zu bringen.

Dieser Absicht entspricht die Untersuchung nachfolgender
drei Fille von sogenannten Lungenverknécherungen vom Pferd,

1) Kitt, Lehrbuch der pathologischen Anatomie der. Haustiere, 1910,
II, 8. 374

2) idem, 8. 408,

3) idemn, S. 662.

1) idem, S. 422,

- 3) idem, 8. 662,

) idem, S. 309.

) Kitt, Lehr buch der allgemeinen Pathologie fiir Tierdizte, 1908,
S. "03 sowie Benelli, Beitriige zur klinischen Chirurgie, Band 75, 8. 549.

81 Kitt, Lelnbuch der pathologischen Anatomie, 1910, S. 589.

%) Kitt, Lehrbuch der allgemeinen Pathologie, S. 488,



vom Rind und der Ziege, wobei die Praparate der veterinar-patho-
logisch-anatomischen Sammlung in Ziirich entnommen wurden.

Lungenverknécherungen bei Tieren sind, wie bereits er-
wihnt, nicht unbekannt, doch offenbar nicht einheitlicher Natur.

Kitt 1) gibt Kenntnis von einer herdweisen Verknocherung
in der Lunge eines Hundes, welche nach den Untersuchungen von
01t2) durch Metaplasie des Bindegewebes entstanden sein soll.

Ferner macht Kitt!) Mitteilung von einer sonderbaren
Verknécherung der Bronchien und des Interstitiums einer
Rindslunge und erwiahnt beildufig der Verknocherung des
Lungengewebes bei argentinischen Ochsen, beschrieben durch
Even und Cape. _

Bugge beschreibt die Ossifikation der Lunge einer drei-
jahrigen, durch Pseudotuberkulose abgemagerten Kuh, bei
welcher markstiickgrosse, abgesetzte Herde auftraten, die sich
als Niederschlag von phosphorsaurem Kalk in den elastischen
Fasern der Alveolarsepten herausstellten. -

Joest 3) berichtet iiber einen Fall partieller Verknochemncr
in der Lunge des Rindes, mit ausschliesslicher Erkrankung des
interalveoliren Gewebes, wobei das interlobuldre und . peri-
bronchiale Gewebe frei ist. Ergriffen ist eine zirka 5 cm breite
Zone am stumpfen Rande des Hauptlappens, mit allméhlichen
Ubergiingen ins normale Gewebe. Dabei handelt es sich um
echte lammellire Verkndcherungen, nicht um blosse Ver-
kalkung. Die bogigen und gabeligen Knochenspangen sind
mit etwas Bindegewebe und Alveolarepithel iiberzogen. Ab-
gesehen von etwelcher Vermehrung des Bindegewebes in der
Nihe der Pleura, finden sich keine Zeichen einer Entziindung.
Joest hilt den Prozess nicht fiir eine Osteombildung, sondern
fir eine Pneumonia interstitialis ossificans.

Was nun die hiesigen Félle anbetrifft, so handelt es sich
um Sammlungspraparate, die .verschiedenartig- konserviert
wurden und deren urspriingliche Farbe nicht mehr ersichtlich
ist. Leider geben auch die Aufzeichnungen in den Sektions-
protokollen nicht immer  den wiinschenswerten Aufschluss.
Namentlich fehlen Notizen {iber den allgemeinen Gesundheits-
zustand der Organe und iber die Erscheinungen im Leben.

1) Kitt, Lehrbuch der pathol. Anatomie der Haustiere, 1910 II,
S. 310.

2) Zeitschrift fiir Fleischhygiene, 1910, 8. 191. -

3) Joest, Bericht der tierdrzlichen Hechschule in Dresden, 1910,
S, 164,



Obwohl das Lungenpriaparat vom Pferd sich schon von
vornherein als eine besondere Erkrankung priisentiert, wesent-
lich verschieden von den Verinderungen der Wiederkiuer-
lungen, so erscheint deren Beschreibung schon zZum Zweck der
Vergleichung doch angezeigt. '

I. Fall beim Pferd.

Im Jahre 1897 wurde eine Pferdelunge eingesandt mit einer
tiber kindskopfgrossen, steinharten, hockerigen, geschwulstartigen
Einlagerung im rechten Mittellappen. Sie liegt hier, ziemlich scharf
abgegrenzt durch eine etwas verbreiterte und sulzig durchtrinkte
Bindegewebszone. Abgesehen von vereinzelten #hnlichen kleinen
Herden in der Umgebung, erweist sich die Lunge sonst vollig normal
und namentlich frei von rotzverdiachtigen Bildungen. Dagegen
erscheinen die Bronchialdriisen stark wvergrdssert, ebenfalls hart
und hockerig. Auf einer Rippe so0ll sich noch eine harte, gut eigrosse,
hockerige Schwellung befunden haben, welche von der intakten
Serosa iiberzogen gewesen sein soll. Leider konnte diese Rippen-
geschwulst, die vielleicht mit den anderr in genetischem Zusammen-
hang stand, nicht mehr erhiltlich gemacht und histologisch unter-
sucht werden. Alle diese Geschwiilste sind nicht mit dem Messer
schneidbar, sondern miissen mit der Sige geteilt werden.

Die Geschwiilste bestehen aus einer unregelmissigen, maschi-
gen, tuffsteinartigen, knochendbnlichen Grundsubstanz, deren
Hohlrdume mit einer teils rotlichen, teils grauweissen, markigen
Masse ausgefiillt sind. Normales Lungengewebe kann darin makro-
skopisch nicht mit Sicherheit festgestellt werden. Dieselbe Struk-
tur, d. h. KnochensPa.ngen mit grauer Fiillmasse, zeigen auch klei-
nere Herde, sowie die geschwollenen Bronchialdriisen, .von denen
nur noch einzelne normale Reste tibrigbleiben.

Nach Alkoholhdrtung und Entkalkung in Salzsiure bietet
sich in mikrotomierten Celloidinschnitten ein sonderbares Bild:

Knochenspangen, ganz an neugebildete Substantia spongiosa
erinnernd, mit grossen IKnochenkérperchen, bilden die Hauptmasse
des Gewebes. Die Spangen von 0,02—0,05 mm Dicke lassen noch
ganz deutlich den zelligen Aufbau erkennen (Fig.I und II). Sie
sind aussen von grosskernigen Zellen, ganz in der Art der Osteo-
blasten, bekleidet, Zellen, die offensichtlich Grundsubstanz um
sich ablagerten, welche sich durch Aufnahme von Kalksalzen zu
Knochenmasse verfestigte. Zwar vermisst man darin die Knochen-
kan&lchen, indessen sind solche auch beim jungen normalen Knochen
meistens nicht nachweisbar. Intensive Affinitdt zu Hwematoxylin
zeichnet die verkalliten Zonen aus; die jlingern Zella.gen sind mehr
eosinophil.



Di¢ Zeichnungen sind nach Schnittpriparaten in 50—300 facher Vergrisserung
angefertigt.

Fig., I. Osteo-Adenom der Lunge des Pferdes.
a) Knochenspangen.
b) Spindelzellenadenom.

Fig. II. QOesteo-Adenom der Lunge des Pferdes.
a) Knochenspangen. -
b) Bindegewebe uud Osteoblasten.
¢) Cylinderzellen-Adenom.



Das Fiillgewebe in den Maschen besteht in einem ausgepragten,
kreisf6rmig angeordneten Flimmerzylinderepithel.. Es ist ein-
schichtig, dicht gedréngt, so, als hitte man Bronchienquerschnitte
vor-sich. Daneben finden sich spérlich Bindegewebsfasern und
Kapillaren, aber Bronchien- oder alveolires Lungengewébe lassen
sich nicht entdecken, so dass man sofort den Eindruek erhilt,
hier eine fremdartige Neubildung vor sich zu haben und nicht etwa
bloss ein metamorphosiertes und hypertrophisches Lungengewebe.

Die dicht gelagerten Knochenspangen prasentieren ganz
das Bild eines Osteoms, wie man solche etwa als kongenitale
Bildungen in der Nierengegend der Tiere antrifft. Die eigen-
artige Epithelwucherung dagegen muss als ein Adenom der
Bronchialschleimhaut aufgefasst werden, denn anders wire
eine derartige Wucherung von Flimmerzellen kaum erklérlich.

Dazu kommt die Veranderung der Bronchiallymphdriisen.
Die harten Einlagerungen in der Driise stimmen nédmlich véllig
iitberein mit der Lungengeschwulst. An Stelle des Follikular-
gewebes liegen Knochenbalken mit Knochenkorperchen und
anlagernden Osteoblasten, daneben Inseln von Zylinderepithel
in alveolirem Bau. Da,s Praparat war offenbar nicht mehr
ganz frisch. eingelegt, und wenn darum die Flimmerhaare nicht
liberall mehr sichtbar sind, so mag eingesetzte Faulnis hiefiir
mitverantwortlich gemacht werden.

Eine so gleichméssige Verteilung von Knochen- und
Adenomgewebe wie in der Lungengeschwulst besteht allerdings
in der Lymphdriise nicht.- Vielmehr zeigen einzelne Stellen
fast nur Herde von Zylinderepithelwucherungen, dafiir andere
mehr Knochenbalken — dazwischen liegen normale Lymph-
follikel.- : : : :

Das Ganze macht durchaus den Emdruck einer Metastase
der Lungengesehwulst und kann diese darum um so eher als
ein Neoplasma sui generls aufgefasst werden, z. B. als ein
Osteo-Adenom: R .

Diese an smh interessante, aber genetlsch offenbar ganz
besondere Bildung, ist also nicht als eine Velknocherung des
Lungengewebes aufzufassen, sondern als eine ossifizierende
Neubildung: "Aber mit Riicksicht auf die Differentialdiagnose
schien deren Besehrelbung gleichwohl angezeigt. -

Ganz anders nun die Verl\nochelungsprozesse in den
Wiederkiuerlungen.,
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I1. Verknoécherung in der Lunge des Rindes.

Unter dem 26. Januar 1911 erhielt das veterindr-patho-
logisch-anatomische Institut in Ziirich vom Schlachthaus Basel
einige Stiicke verdnderter Rindslunge, welche einem daselbst
geschlachteten argentinischen Ochsen entnommen wurden.
Da drei von zweiundzwanzig solchen Schlachttieren dieselben
Lungenverinderungen aufwiesen, war der Verdacht auf all-
fallig ausgeheilte Lungenseuche begreiflich.

Die Lungenstiicke sind wenig kollabiert, zeigen die normale
Farbe und iiberall glatt gespannte, durchsichtige Pleura. Nirgends
finden sich Erweiterungen der Interstitien oder Verdichtung des
Lungengewebes, nirgends Nekrosen oder pleuritische Auflagerungen,
so dass Lungenseuche absolut auszuschliessen ist. Auffillig da-
gegen ist die derbe, wnelastische Konsistenz zahlreicher, unregel-
massiger, aber deutlich abgegrenzter, nuss- bis apfelgrosser Partien.
Dem Einschneiden in solche Stellen bietet das Gewebe grossen
Widerstand. Nur unter starkem IKnirschen und Zerreissen des
Lungengewebes ist ein Einschnitt Gberhaupt moglich. Zwar zeigt
sich dabei der lobulire Bau der Lunge noch erhalten, doch finden
'sich die Alveolen in der Art eines hochgradigen Emphysems er-
weitert, und hisweilen, besonders dicht unter der Pleura, sogar in
1—2 mm weite Hohlriiume von unregelméssiger Form umgewandelt.
Die Wandungen dieser Hohlraume sind starr und lassen beim Be-
tasten harte, spitzige Einlagerungen, dhnlich Fischgraten, durch-
fithlen, welche herausprapariert, sich als verbogene, hiufig gabelig
verzweigte Stdbchen — oder schuppenformige Knochenspangen
erweisen, die nach Zusatz von HCl unter Abgabe von Gas (CO?)
binnen einer Viertelstunde erweichen. Dabei verlieren sie ihre
tritbweisse Farbe und werden mehr durchsichtig, bindegewebe-
dhnlich. Durch diese Knochenspangen werden offensichtlich die
Alveolen in so hohem Masse ausgespannt erhalten.

Die grossern Bronchien enthalten nirgends Inhalt; ihre Schleim-
haut ist tberall unverdndert. Die Bronchialdriisen waren leider
entfernt worden. o

Zwischen derart veranderten Lungenpartien lagert Lungen-
gewebe von ganz normalem Aussehen, von weich-elastischer
Konsistenz und normaler Grosse der Alveolen. Doch sind solche
Stellen wenig umfangreich und keineswegs immer scharf geschieden
‘von den krankhaft verdnderten.

Das Priaparat war in 6°, Formalinlésung fixiert und darin
bis zur Zeit konserviert. Derart ossifizierte Lungenstiicke
‘wurden nun teils in Milchsiure, teils in verdiinnter Salz- oder
Salpetersiure entkalkt, sodann wihrend 24 Stunden in fliessen-



dem Wasser ausgeschwemmt, in Alkohol gehiirtet und teils in
Zelloidin, teils in Paraffin eingebettet, geschnitten und geféarbt.
Nach verschiedenartigsten Farbungsproben wurde schliesslich
die Tinktion mit Hamatoxylin-Eosin als die zweckmaéssigste
befunden, indem damit, namentlich wenn eine stark verdiinnte
Hamatoxylinlosung wihrend mehreren Stunden einwirkte, die
schonste und- beste Differenzierung erreicht wurde. Bei in
dieser Art erstellten Schniften kann nun zunédchst im allge-
meinen folgendes konstatiert werden:

Pleura, interlobuldres Bindegewebe, sowie die Blutgeféss-
wandungen erweisen sich iiberall als unverdndert. Auffallig ist
eine kapillaire Hyperémie, besonders in den stark verkalkten
Lungenteilen. Nicht nur das, sondern vielfach bestehen auch Blut-
austritte ins Bindegewebe und in die Alveolen und namentlich
finden sich auch rote Blutkorperchen in den Bronchien; aber all
das nur in den Gebieten der Lungenverkalkung. Man hat den
Eindruck, als ob da und dort die starren Kalksplitter ein Bersten
der Alveolarwandungen und damit ein Zerreissen der Kapillaren
herbeigefiihrt habe. Anders ist der blutige Inhalt der Bronchien
nicht wohl zu erkléren, zeigt doch die Bronchialschleimhaut an
Lkeiner Stelle die Merkmale einer Entziindung. Grossere und mittel-
grosse Bronchien erscheinen iiberhaupt ginzlich intakt und ohne
irgendwelchen Inhalt. Kleinere Bronchien erweisen sich ebenfalls
meistens leer, mit stark gefalteter Schleimhaut. Nur ab und zu
findet sich ein zelligschleimiger Bronchialbeleg und, wie erwéhnt,
eine Anhéufung von Erythrozyten. Dagegen trifft man nicht
selten kleinere Bronchien mit auffallender Ansammlung von Lym-
phozyten ausserhalb der DMuscularis, also das Bild der Peribron-
chitis. Doch bleiben solche peribronchitische Erscheinungen auf
einzelne Herde beschrinkt, und es fehlen jene diffusen, binde-
gewebigen Hyperplasien, welche die chronische Peribronchitis
charakterisieren. Kinzelne Stellen zeigen allerdings auch frische
Wucherungen von Bindegewebe, aber diese liegen inselartig im
Alveolargebiet, als scharf wmschriebene Ziige, zumeist angelegt
an grosse Kalkplatten, offenbar das Produkt eines belelts langer
bestandenen pathologischen Prozesses.

In den elastischen, relativ gesunden. Lungenpa.rtien haben die
Alveolen noch ihre normale physiologische Grosse und Anordnung
bei ehalten. Ihre Wandungen variieren von 0,007— 0,01 mm Dicke
und sind von normalem Bau, nicht gespannt, sondern vielmehr
wellig, so dass die Alvecle wie zusammengedriickt erscheint, &hn-
lich einer Atalektase.

Der Ubergang dieser normalen Gebiete in die Zone der krank-
baft verinderten Lunge ist ein allmiéhlicher. Die Alveolen sind
etwas weniger komprimiert, indessen nicht iliberausdehnt; aber da



Fig. III. Ossifikation der Lunge,
a) Verkalkte und verbreiterte Septen. '
b) Bronchien mit peribronchialer kleinzelliger Infiltration.

und dort zeigt sich bereits in ihrer Wand eine kleine kalkige Ein-
lagerung.  Je mehr sich die Schnitte der eigentlich verkalkten
Region niahern, desto stidrker sind die Verdinderungen.

Mehr und mehr bietet sich das Bild eines alveoldren Emphy-
sems. Die Lungenblédschen werden sehr gross und kreisformig und
deren Wand ist gedehnt diinn, oder auch unterbrochen (zerrissen),
30 .dass zwei, drei und mehr Bléaschen sich zu einem grossen, un-
regelmiéssigen Hohlraum vereinigen. Insbesondere erreichen diese
Hohlrdume in der Nahe der Lungenoberfliche grosse Ausdehnung,
manchmal von 1—3 mm Durchmesser.
~ In diesen Zonen treten auch in den Bronchien Verinderungen
auf, namlich ein schleimig eiteriger Inhalt, mitunter als formliche
Querspangen, von einer Wand zur andern und namentlich auch
Ansammlungen von Erythrozyten frei im Bronchialraum. Eine
auffillige Vermehrung oder sonstige Verdnderung des Epithels ist
dabei indessen nicht zu erkennen, ebensowenig eine zellige Infil-
tration der Mucosa. Diese, wie iibrigens auch die Muscularis, sowie
die Knorpelspangen, sind ohne Veranderungen. Umso auffdlliger
ist das bereits gemeldete peribronchiale Auftreten von Lympho-
zytenherden (Fig. III), wenn auch nicht sehr reichlich und durch-
wegs, nur auf einzelne Stellen beschrankt.

In vielen — nichtin allen — Schnitten aus verkalktem Lungen-
gewebe macht sich dann auch die bereits signalisierte Hyperdmie
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deutlich bemerkbar. Nicht nur eine oft stretzende Fillung der
- Kapillaren, sondern auch im Interstitium und in den Alveolen
finden sich die roten Blutzellen. Dagegen sind die grossern Gefisse
keineswegs liberfiillt und zeigen durchwegs einen normalen Wand-
bau. Auch das sie begleitende Bindegewebe, wie tiberhaupt das
lobulire Interstitium ist durchwegs von normalem Anssehen.

Die Hauptveranderungen bieten die Alveolarwandungen, und
hier sind es namentlich die Verkndcherungsvorginge, welche die
Aufmerksamkeit fesseln. Obwohl die krankhaften Einlagerungen
sofort auffallen, so kann an dem entkalkten Gewebe doch nicht
ohne weiteres, d. h. nur aus der Struktur und Farbenaffinitéit, aut
die stattgehabte Ossifikation des Gewebes geschlossen werden.
Deshalb wurden vorgingig einige IKnochensplitter aus der Lunge
herausprapariert, von anhaftendem Lungengewebe vollig befreit,
entkalkt, geschnitten und geférbt. Hier hatte man also ausschliess-
lich verkalktes Gewebe vor sich und konnte dessen Struktur und
Tinktionsfahigkeit des bestimmtesten gepriift werden. Dabei zeigt
sich vollige Ubereinstimmung zwischen diesen isolierten Knochen-
splittern und den Verdnderungen in den Alveolarwandungen der
Schnittpraparate. Solche IKnochenspangen bestehen aus einer
schichtig struktuierten Grundsubstanz mit eingeschlossenen Zellen,
die beide sich durch besondere Affinitit zu basischen Farben
(Hamatoxylin) auszeichnen. KEine chemische Analyse der Hart-
substanz wurde nicht durchgefiihrt, weil das Material zu schwierig
zu isolieren war und iliberhaupt zu wenig reichlich gewonnen werden
konnte. Dagegen liess das rasche, fast explosive Auftreten wvon
Gasblasen bei Zusatz von Siuren (HCI, HNO,, H,80,) vermuten,
dass es sich um CO, handelt. Sodenn traten bei Zusatz von H, SO,
sofort die bekannten, nadelférmigen, oft rosettenartig gebiischelten
Kristalle, die fiir Gips (CaS0,) spezifisch sind, so reichlich au,
dass man wohl annehmen darf, dass der Grossteil der Hartsubstanz
aus CaCO, besteht.

Hierauf basierend, war eine Orientierung und eine Beurteilung
der Verénderungen in der Lunge wesentlich erleichtert. Bald pri-
sentieren sich die kalkigen Einlagerungen als blosse blaue Streifen
in den Alveolaiwandungen, bald als kleine aufgelagerte Kuppen
(Fig. V), meistens in die Alveolen hinein vcrstehend, oder aber
mit Abzweigungen nach andern Alveolen hin. Bald finden sich
aber auch breitere bogige Spangen. Sie sind der Form der Wan-
dungen angepasst, oder aber bilden sie grossere Flachen von un-
regelmiissiger Form (Fig. ITT). Nicht selten begegnet man Kapil-
laren, welche scheinbar die I{nochen durchbrechen oder in sie
hineindringen (Fig. IV).

Dabei zeigt das ossifizierte Gewebe in giinstigen Schnitten mit
guter Tinktion fast liberall den zelligen Unterbau, teils in der Weise,
dass die Zellgrenzen sich farberisch etwas stidrker hervorheben
(Fig. IV) oder dann so, dass wenigstens die Zellkerne deutlicher



Fig. IV. Ossifizierte Rinderlunge,
a) Lamelloser Aufbau der Knochenspangen, Knochenkidrpercheh mit Knochenkandichen.
' b) Kapillargetiisse.

hervortreten. ITm allgemeinen lisst sich eine bedeutende Zunahme
des Zelleibes nicht verkennen; denn solche ossifizierte Zellen er-
reichen Lingen von 50—60 x (Fig.IV), wahrend die IKerne mit

einem spérlichen Protoplasmarest

iiberschreiten. So 16sen sich haufig
Knochenspangen in ein Mosaik
grosser, epithelartiger und konzen-
trisch  geschichteter Zellen auf,
und es will scheinen, dass nur eine
gut gegliic te I'arbung notig sei,
um diese Struktur iiberall zu er-
halten. Denn, wo immer diese
feine Differenzierung zu beobachten
ist in einem Préparat, zeigt sie sich
bet allen Knochenspangen gleich.
Aber auch da, wo diese Zellkon-
turen, nicht sichtbar werden, pri
sentieren sich doch die Kerne durch
ihre stirkere Tinktion.

die normalen Grenzen kaum

Fig. V. Erste Ossifikationsherde in
der Lunge des Rindes.

a) Kalkeinlagerungen im Alveolarepithel
b) Septen.
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Dergleichen Kerne erscheinen bald stibchenformig, bald mehr
zackig sternférmig und sind stets von einem 2—3 g breiten, hellen
Hof wmngeben, gleichsam in einem Hohlraum liegend, ganz wie die
IKnochenzellen. In bloss 5 ¢ dicken Schnitten ist es unschwer, zu
erkennen, wie von diesen Hohlraumen durch stirkere Tinktion
gekennzeichnete, feine Kanélchen radidr auslaufen in die ver-
kalkte Grundsubstanzzone hinein, genau in der Art der Knochen-
kanéglchen (Fig.IV). :

Alles in allem bietet sich das Bild einer eigentlichen
Knochenstruktur mit typischem, lamellosem, schichtigem
‘Bau mit Knochenkdérperchen und Knochenkanalchen

Neben dieser Form der Verkalkung finden sich allerdings
da und dort auch scheinbar einfache, schollige, strukturlose
Einlagerungen oder auch kornlge \I&ssen mnerhalb der 0ssl-
fizierten Partien.

Selbstverstindlich ist es von Bedeutung und Interesse,
die Genesis dieses Prozesses zu erfahren, die Anfangsstadien,
namentlich die Zellart zu finden, welche der Heteroplasie
anheimgefallen ist. Das an dem maschigen Lungengewebe
nachzuweisen, ist schon deshalb schwierig, weil sehr kleine
Kalkherde, die man etwa als Anfangsstadien. halten mdochte,
ebensowohl Querschnitte abzweigender verkalkter Septen sein
kénnen. Immerhin lasst sich bei tunlichster Wiirdigung dieser
Verhiltnisse folgendes feststellen: Die Verkalkungen befallen
ausschliesslich die Alveolarwandungen. Weder die Pleura, noch
die Bronchien, noch das interlobulire Bindegewebe oder die
Blutgefisswandungen zeigen irgendwelche Kalkeinlagerungen.

Bei den Alveolenwandenrkonnen nun nur die Kapillaren,
das sie begleitende Bindegewebe, die elastischen Fasern und
das Alveolarepithel in Frage kommen. KErstere sind auszu-
scheiden, weil sie nur ausnahmsweise die Knochenbalken
tangieren, und wo es geschieht, durchaus normalen Bau auf-
weisen. Die elastischen Fasern mégen da und dort miteinbezogen
sein in die Verkalkung; allein eine besondere Bevorzugung
derselben zu Kalkniederschligen kann doch nirgends konstatiert
werden. Eine isolierte Fiarbung derselben mit Orcein nach
Unnal) ergibt nicht nur normale Tinktionsfihigkeit der elasti-
schen Fasern, sondern auch normale Anordnung und Méichtig-
keit, sowohl in den Septen als in der Pleura. In den ginzlich
ossﬂlzxerten Partien konnten sie allerdings nicht wmdererkannt
werden. :

" 1) S¢chmorl, Pa_thologisch-histologische Untersuchungsmethoden,
1918, 8. 158, :
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-So fallen nur noch das. fibrillire Bindegewebe und das
Alveolarepithel als Sitz der Verkalkung in Betracht, denn
fremdartige Zellen, z. B. Osteoblasten, wie im erstbeschriebenen
Fall, fehlen véllig. '

Nun ist das fibrillire Bindegew ebe in den Alveolalwanden
sehr spédrlich vorhanden, und wird eigentlich nur als inter-
lobuliires Bindemittel 'oder als Auslé%ufer der die Blutgefasse -
und Bronchien begleitenden Fibrillenziige deutlich sichtbar.
In der Grosszahl der Alveolen vermag man in den Querschnitten
ihrer Wandungen nur die Kapillaren und allenfalls einzelne
Epithelien zu erkennen. Das respiratorische Epithel ist aber
derart platt und gedehnt, dass solche Zellen im Schnitt wie
Bindegewebsfibrillen aussehen kénnen, und die spirlichen Kerne
bieten im Querschnitt ebenfalls nichts Charakteristisches, so
dass man immer wieder vor die Frage gestellt wird, ob man
es mit einer Alveolarepithelzelle oder gar mit einer Bindegewebs-
zelle zu tun hat. Und die Feststellung von Epithel wird nur
dann einigermassen méglich, wenn eine Zelle oberflichlich liegt
und durch ihren Anschluss an andere Zellen sich als Auskleidung
der Alveole dokumentiert. Der Umstand, dass sonst vorwiegend
die sogenannten Bindesubstanzen die Tendenz zur Ossifikation
haben, musste auch hier zur #Aussersten: Vorsicht mahnen,
weshalb die Zellen in erster Linie nach ihrer genetlschen
Provenienz hin untersucht wurden.

Nun aber ergibt sich in diesen Lungenschnitten, dass das
Bindegewebe, wo immer es als solches erkennbar ist, niemals
Verkalkungen enthilt, so z. B. den Bronchien und gréssern
Gefassen entlang, oder wo es als subpleurales oder interlobulires
Gewebe auftritt. Die Ossifikationen liegen ausschliesslich in
den Alveolarwandungen, wo ja fiir gewdhnlich Bindegewebe
mikroskopisch nicht erkennbar ist. Sodann trifft man die
kleinsten Herde, die Anfinge, stets ganz oberflichlich, im
Bereiche des Alveolareplthels und nicht in der Mitte der
Alveolarwand, wo allenfalls Bindegewebsziige vermutet werden
kénnten. Auch pridsentieren sich die ersten Verkalkungen meist
als kolbige, zellartige Knollen, die in das Alveolarlumen vor-
springen und keineswegs als hmenformlge etwa den Binde-
gewebsfibrillen entsprechende Ziige.

Auf den Knochenspangen lassen sich fiberall langgezogene
Deckzellen nachweisen, dem gedehnten Alveolarepithel ganz
dhnlich. Und wiederholt kann unzweideutig festgestellt werden,
wie -dieser Zelliiberzug sich in Knochensubstanz umwandelt.
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Dabei wird der schmale Protoplasmastreifen, vermutlich durch
Bildung von Grundsubstanz, allméhlich breiter und nimmt
dunklere Farbung an, wihrend der Kern mit sparlichen Proto-
plasmaresten wn sich eine Spalte gegen das Protoplasma hin
freildasst. Man konnte sich fragen, ob wirklich erst eine Grund-
substanz ausgeschieden werde und die Verkalkung nicht das
Protoplasma des Epithels selbst beschlage. Allein just das
Auftreten von Knochenkandlchen und von Spaltraumen um
die Kerne herum spricht doch fiir die vorgiingige Bildung von
Grundsubstanz. In der Folge scheint sich die osteogene Grund-
substanz nur noch gegen den Alveolarraum hin anzulagern.
So kommt es, dass, indem sich Zelle auf Zelle aufschichtet,
das fertige Knochengewebe jenen schon erwihnten zelligen
Aufbau aufweist. Und zwar tritt in' diinnern und langsam
gefiarbten Schnitten diese Z ells‘rruktul in jedem Ossifikations-
herd sehr deutlich zutage.

Wenn auch die Knochenbalken gegen die Alveole noch
von einer Iipithelschicht bedeckt sind, so weist das bloss auf
die fortwihrende Neubildung dieser Zellen hin, ganz analog
der physiologischen Knochenbildung, wo die ossifizierten Osteo-
blasten stets durch neue ersetzt werden. Die Heterotopie be-
steht also auch hier nicht nur in einer Kalkablagerung in die
von dem Eplbhel erzeugten calciophilen Grundsubstanz, sondern
auch in einer Vermehrung des Epithels mit gleicher ¥ erkalkungs-
tendenz.

Man wird nun mit Recht einwenden, dass, wenn eine der-
artige Metamorphose des Alveolarepithels stattfindet, doch
wohl auch eine anderweitige Wucherung oder Verdnderung
desselben auftreten miisste. ,

In der Tat trifft man ab und zu Anhaufungen von gross-
kernigen und protoplasmareichen Zellen in den Alveolen, die
man nur als gewuchertes Alveolarepithel deuten kann. Daneben
lehnen sich allerdings an grossere Knochenbalken nicht' selten
Zellmassen an, welche nach Kernform und Protoplasmamasse
zu urteilen, bald mehr den epithelialen Charakter aufweisen,
bald mehr Fibroblasten gleichen. Indessen kénnen dabei vollig
differenzierte Fibrillen nirgends beobachtet werden. '

- Ab und zu sind, wie erwihnt, in den Knochenbalken auch
etwa Kapillaren eingeschlossen, was ebenfalls an die Mit-
beteiligung’ des Bindegewebes erinnern kénnte. Jedoch ist die
Umschliessung der Kapillaren .durch wucherndes Epithel sehr
wohl gedenkbar, namentlich wenn die Ossifikation auf beiden
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Seiten der Alveolarwand einsetzt. Der allgemeine Eindruck,
der an Hunderten von Einzelheiten sich herausbildet, ist doch
der, dass das Epithel selber den Ausgangspunkt der Ossifikation
darstellt, d. h. die Fihigkeit besitzt, eine Grundsubstanz zu
erzeugen, die in gleicher Weise verkalkt wie die durch Osteo-
blasten gebildete.

Auch fiir den Fall, dass man sich von dem Gedanken
leiten liesse, dass nur der Bindesubstanz die Bildung solcher
Grundsubstanz moglich sei, miisste man dem Alveolargewebe
zum mindesten einen bestimmten Einfluss zuschreiben, den es
auf das anliegende Bindegewebe auszuiiben hétte. Denn es
bleibt eben doch die Tatsache bestehen, dass sonst die Binde-
substanzen, weder das fibrillire, noch das Knorpelgewebe,
keine Kalkablagerungen zeigen, sondern ausschliesslich die
Alveolarwandungen.

Man wird angesichts der vorhandenen Broncheolitis und
Peribronchitis zur Vermutung gedriangt, dass ein chronischer
Reizzustand, der sich von den &ussersten Bronchialzweigen
bis ins Alveolargebiet erstreckt, daselbst ganz besondere Er-
méhrungsstérungen des Epithels bewirkt, der einerseits die
Emphysembildung erleichtert, andererseits eine protoplasma-
tische Strukturinderung - zeitigt (Metaplasie) welche die Ca-
Salzablagerung begiinstigt und zudem eine Vermehrung des
Eplthels be“n]\t

III. Verknécherungen in der Lunge der Zie_ge;

Es handelt sich um eine halbe Ziegenlunge, dem veterinér-
pathologisch-anatomischen Institut Ziirich eingesandt von Dr.
Akeret, Tierarzt in Neftenbach, vom 16. Oktobesr 1916. Nach dem
Bericht des Einsenders gehdrte das Organ einer zirka 7jéhrigen
Ziege und war die ganze Lunge in gleicher Weise verdndert. Die
Bronchialdriisen (an vcrliegendem Priaparat fehlend) scllen normal
gewesen sein.. Herr Dr. Akeret will schon wiede:holt solche Fille
bei Ziegen beobachtet haben und sollen die Schlichter die Ziegen
schon wiahrend des Lebens als ,,dampfig‘* bezeichnen.

‘Das Priaparat in Kaisevlingscher Losung konserviert, betrifft
die linke Lungenhiilfte, ohne Trachea und Bronchialdriisen.

Der cbere stumpfe Lungenrand ist in seiner ganzen Lénge
gedunsen, von hellgelbroter Fiarbung, wihrend die tiefern Partien
eine normal blass-bliulichrote Farbe aufweisen und normal kolla-
biert sind. Die Pleura ist iiberall durchsichtig und glénzend,.iiber
den geblihten Partien gespannt, daneben aber gefa]tet entsprechend
einer normal zusammenget‘allenen Lunge.
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Die Schleimhaut der. Bronchien ist ohne Beleg und blass.
Das Lungengewebe ist blutleer; nur in einzelnen Venen finden sich
noch einzelne Blutreste. -

Beim Einschneiden quer durch das Organ hort und fiithlt man
ein starkes Knistern in der obersten, gedunsenen Partie. Es be-
steht zugleich vermehrter Widerstand und deutliches Kratzen,
als ob man Sand durchschneide. Der Querschnitt zeigt am stumpfen
Lungenrand bis in eine Tiefe von 1—2 em das Bild des alveoliren
Emphysems. Die Alveolen sind von durchschnittlich doppelter
Grosse, ja unmittelbar unter der Pleura zeigen sich ofters Hobl-
raume von 1—1,5 mm Durchmesser, deren Wandungen starr sind.
Die tietern, dunklern Lungenpartien weichen vom normalen Baunicht
ab; sie sind weich, elastisch und grenzen deutlich von den hellen,
emphysematischen Zonen ab. Irgendwelche stiérkern Bindegeywebs-
zlige oder abgekapselte Herde konnen nicht wahrgenommen werden.

¥ ' *
*

Kiner sonderbaren Erscheinung soll bei dieser Gelegenheit ehen-
falls Erwahnung getan werden. Sowohl in der emphysematischen
Partie, wie in den tiefern Zonen der Lunge, also im anscheinend
noimalen Gewebe, fanden sich eigentiimliche, weisse, runde, harte
Knétchen, Kérnchen von 0,01 —1 mm Grosse, welehe meistens im
Alveclargewebe staken, aber auch auf der Oberfliche der Schleini-
ha t der grébein Bronchien fest aufsassen und in das Bronchial-
lumen hineinragten.

Derlei Knoétchen waren leicht frei zu praparieren und ent-
puppten sich als Kristalldrusen. Glashelle, stark lichtbrechende
Nadeln oder gestreckte Tetragder, diittenférmig, von 0,05— 0,08 mm
Lange, strahlten von einem Zentralpunkt radiir nach allen Seiten
aus, durchaus an Aktincmycosedrusen erinnernd, und hildeten so
rundliche’ Rosetten mitten im ILungengewebe. Zusetz von Salz-
sture fithrte zu einem ziemlich raschen Auflésen derselben unter
Entwicklung von Gasblasen. Dabei blieben von den aufgehellten
Drusen nur noch feine gebogene Linien, gleicksam Schatten mit
strzhliger Anordnnng, zuriick. Schwefelsiurezusatz erzeugte eben-
fells Gasbildung, indessen ohne so starke Aufhellung der Kristalle.
Dabei aber traten sofort sehr reichliche Gips]nistalle auf, so dass
zu schliessen ist, dass diese Gekilde neben einer organi.chen Grund-
substanz, ebenfalls reichlich Xalk enthalter. Rasiermesserschnitte
lassen solche Kristalldrusen in ganzen Gruppen erkennen. Sio
scheinen zumeist in den Alveolen zu liegen und nicht die geringste
Verschiebung der Alveolenwinde zu hewirken, wenigstens erschien
der Alveolarbau der Lunge nach Avfloser dieser Drusen vollstandig
intakt. Namentlich aber fehlte jede entztmdhche reaktive Ver-
inderung oder Schutzbildungen von Seite des Blndege\vebes So
muss angenommen werden, dass es sich hier weniger um eine patho-
logische Bildung als vielmehr um ein Kunstprodukt post mortem
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handle, viclleicht eine Ausscheidung von Kalksalzen, hervorgerufen
‘durch die Art der Konservierung Es mag noch bemerkt werden,
dass Herr Dr. Akeret an der frischen Lunge solche IXndtchen nicht
beobachtet hat. Sie sollen deshalb hier nicht weitere Bertlicksich-

tigung finden.
* . *

Sowohl die starrern Wandungen der oberflichlichen Emphysen-
]16hlen, a's die harten Einlagerungen in den tiefern Schichten er-
weisen sich schon bei Rasiermesserschnitten als triibe, gelbliche
Verdickungen der Alveolarwiinde, die bei HCl-Zusatz reichlich Gas
abgeben, sich auf ellen und weich werden, was unter dem Mikro-
skope sehr sehén und direkt zu beobachten ist. Auch die Bildung
von Gipskristallen nach Zusatz von Schwefelsiaure, wie bei der
Rinderlunge, tritt prompt ein.

Es wurden nun auch aus diesem Organe zahlreiche Proben
entnommen, teils in HCI, teils in HNO; oder in Milchsiure
entkalkt, gehiirtet, in Celloidin oder Paraffin eingebettet, ge-
schnitten, mit verschiedenen Farben behandelt und mikro-
skopisch untersucht.

Im grossen und ganzen bietet sich ein analoges Bild wie in der
. Ochsenlunge: Ossifikation der Alveolarwandungen. Aber der Ver-
knécherungsprozess erstreckt sich nicht auf die ganze Lunge, son-
dern. nur auf die erwahnte 1—2 cm breite Zone, dem stumpfen
Rande entlang, Die tiefer liegenden weichen, kollabierten Lungen-
partien sind frei von Ossifikation. Immerhin ist die Grenze zwischen
dem kranken und gesunden Gewebe recht unscharf, indem zwischen
beiden eine Zone liegt, mit nur sehr spérlichen Verinderungen; sie
sind sowohl seltener als weniger stark entwickelt.

Auch hier erweist sich die Pleura, das subpleurale und inter-
lobuldre Bindegewebe als normal. Ebenso stehen die Blutgefisse
nirgends in plausiblem, genetischem Zusammenhang mit Verknoche-
rungen, wenn auch gelegentlich Kapillaren von der Verkndcherungs-
herden umschlossen werden. . Auch die Bronchien werden nirgends
verdndert getroffen, sogar die Symptome einer Bronchitis oder
Peribronckitis fehlen vollstindig, wie auch Verkalkungen des
Knorpels. Auffallend ist nur, dass die Bronchialschleimhaut in den
veranderten Lungenpartien nicht in Felten gelegt, sondern vollig
ausgespannt erscheint.

Schnitte aus den tiefern, Weleh ela.-:tlschen Lungenpartien. er-
geben durchiaus normale Verhiltnisse. Die Alveolen sind wvon
normaler Grosse mit diinnen Septen, oft, wo die kapillire Blut-
leere besteht, von nicht mehr als 0,007— 0,01 mm Durchmesser.

Melir peripherwirts treten dann; wenn auch vererst sparhch
die ersten ]xalkelnlagerungen auf. Viele Gesichtsfelder bieten ein
durchaus normales Bild, in andern treten vereinzelte, kolbig in



Fig. VL

Ossifikation der Ziegenlunge,

a) Knochenspangen in den Alveolarsepten.
b) Erste kuppenformige Ossifikation im Alveolar-

~epithel.

¢) Kapillargefiiss im normalen Gewebe.

aie Alveolen vorspringende
Knollen auf, mit der spezifi-
schen Struktur und Féarbung,
wie sie die Ossifikationen
charakterisieren (I'ig. VI).
In solchen stets oberfliach-
lich gelegenen Zellen liegt
meistens nur ein Zellkern
oder ist auch gar keiner ein-
geschlossen.

Je naher gegen die em-
physematische Zone zu, desto
mehr héufen sich diese ver-
knocherten Alveolarwiinde;
die Ossifikationen werden
zudem massiger, die Alveolar-
winde verdicken sich da-
durch auf 0,05—0,1 mm und
es zeigen die Ossifikationen
genz das Bild wie in der

Ochsenlunge, namlich ein, Syncytmm von protoplasmareichen Zellen

mit Kernen, eingeschlossen in elnen zentralen Hohlraum,

welchen aus IKKnochen-
kanilchen ausstrahlen.
Sie heben sich durch
intensive Blaufiarbung
von der Umgebung
deutlich ab (Fig. VII).

Auch hier, wiein der
Ochsenlunge, scheinen
die ersten Anfinge im

Alveolarepithel zu

liegen. Hinzelne Epi-
thelien quellen unter
Aufnahme von Kalks-
alzen auf und bilden
o die ersten Knochen- -
inseln, an welche sich
nun weitere Zellen an-
lagern und verkalken.
Und 8o entstehen
Knochenspangen und
Schilder, welche an
Stelle der elastischen
Alveolarwand treten.

Gelegentlich trifft
man, anlehnend an

von

Fig. VII. Ossifikation der Ziegenlunge.
a) VerknOcherter Alfeolursaum.
b) Kapillargefiss.
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grossere Knochenspangen, An- %
héufungen von protoplasma-
reichen, ziemlich grosskernigen
Zellen mit epithelialem Typus.
Leukozytenansammlungen feh-
len sowohlin den Alveolarsepten,
als in den Bronchien oder deren
Nachbarschaft, ebenso fehlt
fibrillares Bindegewebe.

‘Es bietet ‘sich also das
Bild eines chronischen, zum
Teil abgeschlossenen Krank-
heitsprozesses.

Das starke pemphere Em- Fig. VIII. Erste Verkalkungsherde
physem lasst auf eine entspre-  im Alveolarepithel der Ziegenlunge.
chende Erkrankung des Alveo-  a) Epithel mit beginnender Knochenbildung.
larepithels schliessen. Hier, in  b) Alveolarsepten und Kapillargefiiss.
der emphysematoqen Partie, '
sind ja auch die Verknocherungen am stirksten a,usgeblldet
und fiihren zu einer Erstarrung der Alveolarwandungen, welche
die Elastizitit der betroffenen Lungenpartien vollig aufhebt, so
dass wahrscheinlich diese Partie fiir die physiologische Funk-
tion verloren ging.

Was nun die Beurteilung der pathologisch-anatomischen
Veranderungen dieser beiden Wiederkiauerlungen -betrifft, so
miissen die Hartsubstanzen in den Alveolenwandungen im
Sinne einer Verknoécherung gedeutet werden. Denn es handelt
sich nicht nur um eine Prézipitation von Kalksalzen in vor-
handenes, normales Gewebe (abgestorbenes Gewebe fehlt
vollends), sondern es liegt eine Neubildung von Zellen und von
einer Grundsubstanz mit der Tendenz zur Kalkablagerung vor.

Dabei kommen nicht spezifische Knochenbildner, Osteo-
blasten im engern Sinne, in Betracht, wie das in der Pferde-
lunge der Fall zu sein scheint, sondern es sind die Alveolar-
epithelien, welche diesen Ossifikationsprozess iibernehmen.?)
Im tibrigen aber ist der Vorgang, soweit erkennbar, der nimliche,
wie bei den Osteoblasten. Die Zellen vermehren sich, erzeugen
eine Grundsubstanz und lagern die Kalksalze in diese in be-
stimmter Weise ab, und zwar so, dass, wie bei der eigentlichen
Knochenbildung, ein Raum um die Z elle herum frei bleibt und

1) Auch von Hueck (C. 8. P, XXIV, 1913) ist eine Verkalkung von
Alveolarepithel in der Lunge des Menschen nachgewiesen worden.



dass Kaniile von dieser kleinen Héhle aus radiir nach aussen
ausstrahlen, analog den Knochenkanilchen. Vom Deckeplthel
aus lagern sich immer neue Zellen an, deren Grenzen im neu-
gebildeten Knochen firberisch nachweisbar sind, ganz wie bei
der Knochenblldung

Wo eine derartig histologische Ubereinstimniung besteht
mit der physiologischen Knochenbildung, erscheint denn auch
-die Bezeichnung Ossifikation als zulidssig und gerechtfertigt.
Wendet man hiergegen ein, dass immerhin keine eigentlichen
und spezifischen Osteoblasten sich dabei betédtigen, so mag
‘man ja das Gewissen salvieren' durch den Zusatz ,meta-
plastisch®, also Ossificatio metaplastica.

Eine weitere Frage bezieht sich nun noch auf die Ent-
stehungsweise und ihre Ursache. Mehr als Vermutungen lassen
sich abel hieriiber wohl kaum aufstellen, ist doch sogar der
physiologische Knochenauf- und -abbau keineswegs einwand-
frei erklart.

Die Bildung der Hartsubstanz im tierischen Gewebe einfach
phylogenetisch, als spezifisch vererbte Zelltitigkeit zu erkliren
befriedigt nicht. Es dringt nach der Erkenntnis der chemisch-
physﬂcahsehen Vorgiinge. Nun aber ist das Problem der Kalk-
ausscheidung in das Gewebe durch die Kenntnisse der Kolloide
in eine neue Phase der Forschung getreten. '

Es hat sich namlich gezeigt, dass Eiweisslosungen mehr
Kalksalze in sich aufzunehmen vermdégen, als die Wasser-
l6slichkeit dieser Salze betrigt. Und dabei sind offenbar
weniger chemische Verbindungen (Kalzium-Albuminate) als
vielmehr physikalische Adsorptionsvorginge der Kolloide wirk-
sam. ls scheint eine besondere elektive Affinitit zwischen
den Jonen geloster Krystalloide (Elektrolyten) und Kolloid-
molekiilen zu bestehen. Dieser Art verhilt sich z. B. Gelatine
und wirken aber auch alle tierischen Eiweisslosungen, seien sie
fliissig oder halbfest, da sie eben Kolloidnatur besitzen. Eine
solche elektive Adsorption besteht nun auch den elektrischen
Ca-Ionen gegeniiber, und zwar verlauft der Prozess ohne
Riicksicht auf die lebende Substanz. Pfaundler!) hat nach-
gewiesen, dass in CaCl2 Losung eingelegter Knorpel bedeutende
Mengen von Ca in sich aufzunehmen vermag, gleichviel ob
lebender Knorpel oder durch Kochen abgetoteter verwendet
wird. Eine Mithilfe von Fermenten ist dabei nicht nétig. Es

1) Pfaundler, Wiener med. Wochenschrift, 1904,



ist sicher, dass diese sogenannte Salzgier der Kolloide sich
verschieden dussert, je nach dem Kolloidgrad und wohl auch
je nach der Konstitution. Das trifft namentlich zu fiir die
Kalksalze, und es werden diejenigen Substanzen, welche
Kalk in besonderem Masse attrahieren, als Kalkfinger be-
zeichnet. '

Die Kalklosung wird im Kolloid bis zu einer bestimmten
Konzentration aufgenommen und suspensiert. Andert sich aber
der physikalische Zustand des Kolloids (Anderung des Kolloid-
grades) oder wechselt seine chemische Zusammensetzung (Ver-
minderung des Eiweisses oder des Sduregehaltes), so tritt eine
relative Ubersiittigung ein; der sogenannte Kolloidschutz fiir
den Kalk hort auf, und die Kalksalze fallen molekulir aus.

Auf diese Art liesse sich zundchst ungezwungen erklédren,
warum physiologisch, sowohl im Knorpel als auch im osteoiden
Gewebe, in den Linien stérkster Druckspannung die Kalk-
ausfiallung, also die Bildung der Hartsubstanz, zuerst auftritt.
Allein, vorgangig dieser Kalkprazipitation ist eben doch die
vermehrte Aufnahme von Kalksalzen, die Kalkgier notwendig.
Eine solche kommt der Osteoidsubstanz der Knochen als Erb-
stiick unzweifelhaft in hohem Masse zu (wie iibrigens auch
Knorpel zehnmal mehr Ca aufnehmen soll als anderes Gewebe
(Pfaundler). Obwohl von andern Geweben nachgew1esen ist,
dass sie ebenfalls eine gewisse Kalkgier aufweisen, so spricht
doch die Seltenheit von Verknocherungen dafiir, dass sie eine
Uberkonzentration mit Ca-Salzen in der Regel mcht gestatten.
Deshalb wird man annehmen miissen, dass die Kalkgier des
Gewebes eine Besonderheit darstellt, welche die Osteoblasten
durch Vererbung, andere Zellen aber durch irgendwelche Er-
nihrungsstérungen erhalten oder infolge gewisser Struktur-
Anderungen.

Ernstl) teilt die pathologlsehen Kalkablagerungen in
drei Gruppen ein:

1. Die physiologische Adsorption, gebunden an das Vor-
handensein spezifisch kalkgieriger Gewebssubstanz.

2. Kalkseifenbildung. Hier handelt es sich um chemische
Bindung und Fiallung der Ca-Salze durch Fettsiuren. *Sie
kommt iiberall vor, wo Fett sich in totem Gewebe vorfindet,
und sind die Verkalkungen von abgeschniirten Lipomen und

') Krehl und Marchand, Handbuch der allgemeinen Pathologle,
1915, 5. 3%5.
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namentlich von nekrotischem, fettig =zerfallenem Gewebe
(Tuberkulose) die sprechenden Belege.

3.. Kalkiiberladung der Korpersifte, z. B. infolge ver-
minderter Ausscheidung von Ca-Salzen. Dieses Moment ist
indessen noch nicht einwandfrei erwiesen. Wenn auch. die
Hauptaustrittpforte, die Niere, in ihrer Funktion gestért ist,
so treten darum die Verkalkungen nicht wesentlich haufiger
auf, denn nach Rey soll durch die Darmdriisen sogar bis 909,
des Kalkes ausgesehleden werden.

Da es sich in unseren Fillen nicht um abgestorbenes
Gewebe handelt, und die Verkalkungen nicht allgemein, sondern
ganz elgens lokalisiert sind, diirfte nur ein Vorgang der ersten
Gruppe in Betracht fallen.

Der Umstand, dass die Kerne der aus dem Alveolarepithel
entstandenen Knochenkdrperchen sich noch gut tingieren und
ihre Konturen scharf bleiben, spricht fiir den Lebendzustand
derselben, und das Vorhandensein der Knochenkanilchen fir
die Ernadhrungsmoglichkeit der verkalkten Zellen wie beim
normalen Knochen. Die weitere Tatsache, dass das Zytoplasme
der kalzinierten Zellen bedeutend an Masse zugenommen hat,
lasst schliessen, dass eine besondere Anbildung von Grund-
substanz stattfindet, welcher offenbar die Kalziophilie eigen
ist. Dass diese kalziophile Substanz nicht das eigentliche Proto-
plasma, sondern mehr nur eine Art abgbsonderten Kittstoff
betrifft, ergibt sich wie gesagt aus der Bildung von Knochen-
korperchen und Knochenkanalchen

Das Bindegewebe beteiligt sich bei dieser Verknicherung
nicht. Wohl bieten sich gelegentlich histologische Bilder, wo
die Knochenbalken mehr zentral liegen und von einem Gewebe
umgeben sind, welches Ahnlichkeit hat mit jungem Binde-
gewebe. Aber solche Vorkommnisse werden nur da getroffen,
wo die Ossifikation bereits bedeutend vorgeschritten, die
Alveolarsepten durch die Knochenspangen recht dick geworden
sind. Sodann pridsentiert sich das Knochengewebe auch hier
in Form von Schollen oder voluminésen Zellen und keineswegs
in fibrillirer Anordnung, wie das etwa zu erwarten wire und
z. B. bei verkndcherten Sehnen zu sehen ist. Man hat zudem
den Eindruck, dass dieses Gewebe jlinger ist als die Ossifikation.
Dazu kommt, dass nirgends eine kleinzellige Infiltration be-
steht als Ausdruck eines entziindlich reaktiven Vorgangs. Das
alles zwingt, diese bindegewebige Wucherung mehr als Folge
denn als Ursache der Ossifikation aufzufassen, sei es, dass die
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starr gewordenen Alveolarwinde mechanisch die umliegende
Bindesubstanz so zu irritieren vermag, dass ein Reiz zur Neu-
bildung entsteht, sei es, dass diese Knochenbalken, obwohl
lebendes Gewebe, in der Art eines Fremdkorpers wirken, also
eine bindegewebige Abkapslung hervorrufen. Jedenfalls zeigt,
wie bereits erwithnt, das fibrillire Bindegewebe im iibrigen Teil
der Lunge n1rgends Tendenz zu Verkndcherung.

" Der Umstand, dass die Ossifikation nur die emphysemati-
schen Lungenstellen beféllt, mag in der Art erklirt werden,
dass hier die starke Dehnung der Alveolarwiinde zu einer
Anderung der Konsistenz des Alveolarepithels fiithrte, welche
den Losungskoeffizienten fiir Ca herabsetzt. Denn dass auch
auf Zug beanspruchte Gewebe gerne der Verknécherung anheim-
fallen, zeigen die verkalkten Sehnen der Voégel und der Saurier.
So ware es also denkbar, dass eine stirkere Dehnung des
Alveolarepithels zum mindesten die Disposition zur Ausfiallung
von Kalksalzen erhohte. Aber unter allen Umstinden wire
eine vermehrte Kalziophilie vorauszusetzen.

Ausser dieser Erklirung kann man auch daran denken,
dass vielleicht der CO,-Gehalt im Alveolarepithel abgenommen
habe. Die Kohlensaure im Wasser erhoht bekanntlich das
Losungsvermogen fiir Kalk. Nimmt der CO,-Gehalt wieder ab,
so wird damit das Losungsvermogen fiir Kalksalze geringer,
und das hat eine Ausfillung von Ca-Salzen zur Folge. _

Nun nehmen ja die Alveolarepithelien CO, aus dem Blute
auf und scheiden sie in die Alveolen aus. Sie enthalten also
tatsiichlich normalerweise gewisse Mengen CO,, was die Losungs-
fahigkeit von Kalksalzen und dessen Gehalt im Protoplasma.
erhoht. Wird nun durch Erkrankung des Epithels der Gas-
wechsel reduziert, so wird sich auch der CO,-Gehalt verringern,
und man konnte sich denken, dass diese Entsiuerung geniigt,
um die Ausfillung eines Teiles der vorhandenen Ca-Salze herbei-
zufiihren. : _ :

Aber mit Riicksicht darauf, dass Erkrankungen des
Alveolarepithels mit verminderter physiologischer Leistungs-
fahigkeit haufig vorkommen, die Verkalkung aber nur sehr
selten, so ird auch diese Interpretation hier nur angenommen
werden konnen, wenn gleichzeitig besondere Faktoren mit-
wirken, sei es eine allgemeine Kalkiiberladung des Blutes —
fiir welche allerdings bestimmte Symptome fehlen — sei es
eine spemflsche Erkrankungsform des Alveolarepithels, mit der
Fahigkeit, eine Lalmophlle Grundsubstanz auszuscheiden



Schlussfolgerungen.

Ausser den bekannten und hédufigen Verkalkungen (Petri-
ficatio) wie z. B. bei Tuberkulosis, abgestorbenen Parasiten etc.
kommen in der Lunge der Tiere auch eigentliche Ossifikationen
vor, d. h. Kalkablagerungen in lebende Zellen.

Zellen, welchen die Fahigkeit zukommt, kalziophile Grund-
substanz auszuscheiden, sind vorab die Osteoblasten, die ge-
legentlich, wenn auch selten, als \Ietastase von einem Osteom
in die Lunge gelangen konnen.

Sodann koénnen aber auch Zellen des Lungengewebes diese
Fahigkeit erwerben.

In den Wiederkduerlungen (Rind und Ziege) tritt eine
prinzipiell {ibereinstimmende Form von Lungenverknécherung
auf, welche in einer ossifizierenden Metaplasie des Alveolar-
epﬁhels besteht. Der Prozess geht einher mit Bronchitis, Peri-
bronchitis und Emphysem, scheint chronisch zu verlaufen und
auf einer spezifischen Erkrankung der Alveolareplthehen ALl
beruhen, durch welche dieselben zur Velmehrung, sowie - zu
erhéhter Aufnahmefihigkeit von Kalksalzen in die von ihnen
gebildete Grundsubstanz angeregt werden.

Gegeniiber einem Osteom (Pferdelunge) zeichnet sich diese
Erkrankung dadurch aus, dass sich die Verinderungen auf die
Alveolarwandung beschrinken und keine Metastasen bilden in
den Bronchialdriisen, wogegen die Knochengeschwulst in scharf
umschriebenen Herden unter Verdringung des Lungengewebes
und mit Metastasenbildung auftritt. | :

Zum Unterschied einer ' Ossifikation durch spezifische
Knochenbildner, also einer osteoblastischen Ossifikation, wird
diese Form der Verknoécherung, welche durch besondere Um-
wandlung anderer KOIPElZBHbIl hervorgebracht wird, zweck-
mitssig alb

Ossificatio metaplastica
bezeichnet. '
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