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Het verschijnen van dit proefschrift is voor mij een welkome aan-
leiding om dank te zeggen aan allen, die mijn studie aan de Landbouw-
hoogeschool voor mij waardevol hebben gemaakt.

In de enkele jaren, dat ik Uw assistent heb mogen zijn, Hooggeleerde
Grijns, Hooggeachte Promotor, heb ik in den, door mij zeer gewaar-
deerden, persoonlijken omgang met U veel kunnen leeren en hebt Gij
mij de beteekenis van menig physiologisch probleem doen kennen. De
groote welwillendheid, waarmede Gij hierbij leiding gaaft, heeft in
hooge mate bijgedragen tot het samenstellen van dit proefschrift.

De weinige maanden van mijn assistentschap aan Uw laboratorium,
Hooggeleerde Honing, waren van bijzonderen invloed; zij vormden
den overgang tot zelfstandig wetenschappelijk werk.

‘Het enthousiasme waarmede Gij Uw colleges gaaft, Hooggeleerde
Bakker, heeft groote belangstelling gewekt voor de Veeteeltweten-
schap en mij geleid bij het kiezen van mijn studierichting.
~ Door Uw colleges, Hooggeleerde Van der Burg, en door de gesprekken
die ik persoonlijk met U mocht hebben, heeft zich bij mij de zin voor
het exacte meer ontwikkeld.



INLEIDING -

Het opvoeren van de productie der landbouwhuisdieren is een
intensiveeringsverschijnsel, dat als zoodanig in zijn ontwikkeling steeds
voortschrijdt. Als elke intensiveering stelt het steeds hoogere eischen
aan de middelen, waarmede de meerdere opbrengst bereikt wordt.

De meerdere productie kan tenslotte niet meer worden verkregen
met de voedermiddelen, zooals het landbouwbedrijf die oplevert.
Deze voedermiddelen toch bevatten, waar het bijvoorbeeld de eiwit-
productie geldt, de noodige bouwsteenen in zoo geringe mate, dat men
om daarvan voldoende aan te voeren, grooter hoeveelheden voedsel
in totaal zou moeten geven dan het dier kan benutten.

Het is daardoor zoowel physiologisch als economisch noodzakelijk
geworden, voedermiddelen toe te dienen, welke de bepaald noodige
onderdeelen in grooter mate en in gemakkelijk opneembaren vorm
bevatten.

Deze voedermiddelen worden meestal verkregen als bijproducten
van de bereiding van voor den mensch bestemde voedermiddelen of
andere industrieele producten. Bij de behandeling, die het voor deze
bereidingen ondergaat, worden aan het veevoeder dikwijls stoffen
onttrokken, die voor de spijsvertering en de stofwisseling onmisbaar
zijn.

Het ontbreken van deze stoffen is bij het voederen met genoemde
bijproducten van de industrie vaak oorzaak van het verbreken van
het physiologisch evenwicht bij de productie-dieren.

Een oorzaak van het verbreken van dat evenwicht kan zijn het
,,meer dan physiologisch’ opvoeren van een voedingsstof, die voor
de gewenschte productie noodzakelijk is. Hierdoor ontstaat een grootere
behoefte aan bijzondere stoffen, welke bij de stofwisseling van die
voedingsstof een rol spelen.

Een physiologisch evenwicht, dat in de practijk der veehouderij
dikwijls is verbroken, is dat van de Ca- en P-stofwisseling. Het ver-
broken zijn van dit evenwicht uit zich bij verschillende diersoorten
zeer verschillend en heeft bij die onderscheidene diersoorten onder
ongelijke omstandigheden plaats. ‘

Het is evenwel bekend, dat een, voor de diersoort, gunstig gehalte
aan Ca en P van het voedsel en daarbij de aanwezigheid van D-
vitamine in het dierlijk lichaam *het verbreken van het evenwicht van
de Ca- en P-stofwisseling voorkomt.
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Wanneer D-vitamine aanwezig is, hetzij met het voedsel aangevoerd,
dan wel op andere wijze in het lichaam gevormd, zal ook bij een minder
gunstige verhouding van Ca en P in het voedsel het evenwicht van de
Ca- en P-stofwisseling niet zoo licht worden verbroken.

Is dit evenwicht door afwezigheid van D-vitamine, of door de aan-
wezigheid daarvan in te geringe mate, met daarbij ongunstige ver-
houding tusschen Ca en P in het voedsel, eenmaal verbroken, dan kan
het toedienen van D-vitamine het evenwicht herstellen, en de voor de
diersoort specifieke uiting, van het verbroken zijn daarvan, doen ver-
dwijnen. | ' '

Het herstellen van het Ca- en P-stofwisselingsevenwicht kan ook
worden verkregen door bestraling met ultraviolette stralen, maar het
is de vraag of dit effect langs denzelfden weg wordt verkregen.

Waar het D-vitamine in de Ca- en P-stofwisseling regelend optreedt,
ligt het voor de hand te vragen of, bij een gunstige verhouding van
Ca en P in het voedsel, de behoefte aan D-vitamine toch ook bestaat.

De oplossing van deze vraag verkrijgt experimenteele mogelijk-
heden door haar zoo te stellen: ,,Welken invloed heeft, bij een gunstige
verhouding van Ca en Pin het voedsel, het toedienen van D-vitamine ?”’

De in dit proefschrift behandelde onderzoekingen hebben ten doel
bij te dragen tot beantwoording van deze vraag. |



HOOFDSTUK 1
DE LITERATUUR

Uit de recente onderzoekingen van Kramer, Shear en Siegel (1931; 1)
blijkt, dat wanneer de Ca- en P-stofwisseling in physiologisch even-
wicht is, het product van het gehalte aan Ca en dat aan anorganisch
P in het bloedserum een bepaalde waarde heeft.

Waargenomen werd, dat bij ratten, die op een rhachitogeen diéet
zijn gehouden tot ze duidelijk rhachitis vertoonen, het toedienen van
een vitamine-D-preparaat het product van het Ca-gehalte en anorga-
nisch-P-gehalte, beide uitgedrukt in mg per 100 cc serum, doet stijgen
van 29 tot hoogere waarden. Voor dit stijgen blijkt een zekere tijd
noodig te zijn. Eerst wanneer dit product tot een bepaalde waarde
(4 60) is gestegen, kan genezing van de rhachitis worden vastgesteld.

Proefratten, gehouden op ’t diéet van Steenbock en Black no 2965
- (1925; 2) tot ze hevige rhachitis vertoonden, bleken in 4 8 dagen na
toevoeging van een vitamine-D-preparaat te genezen, terwijl het
product Ca X anorganisch P van het bloedserum was gestegen tot 66.
Eerst daalt het Ca-gehalte, terwijl het anorganisch-P-gehalte stijgt,
later stijgt ook het Ca-gehalte weer tot de oorspronkelijke waarde.

Het diéet van Steenbock en Black heeft een hoog Ca-gehalte en een
laag P-gehalte.

- Bijj proefratten, gehouden op een diéet met laag Ca-gehalte en hoog
P-gehalte, steeg eerst het Ca-gehalte van het bloedserum, waarbij het
gehalte aan anorganisch P aanvankelijk daalde, om later weer te
stijgen.

Het toegediende vitamine-D-preparaat heeft dus een regelende
werking ten opzichte van het product: Ca-gehalte X anorganisch-
P-gehalte van het bloedserum.

Dezelfde schrijvers stelden vast, dat bijj ratten, rhachitisch geworden
op het voeder van Steenbock en Black, toevoeging van fosfaten aan
het diéet tengevolge had, dat het Ca-gehalte snel daalde, bijvoorbeeld
van 9.9 tot 7.1 terwijl het anorganisch-P-gehalte van het bloedserum
steeg van 2.3 tot 7.0. Het product steeg dus van 4 23 tot 4- 50.

Dit bleek reeds 6 uren na eerste toediening van ’t fosfaat te zijn be-
reikt. Bij een ander voorbeeld werd na 1.1 dag het product 63 bereikt
en was beginnende genezing te constateeren.

Door overeenkomstige proefratten te laten vasten, werd eveneens
een stijging van bedoeld product verkregen, waarbij binnen 24 uur
‘begin van genezing gevonden wordt.

De schrijvers (1931; 3) wijzen er nog op, dat de ervaring van Hess
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en Weinstock (1930; 4), dat bij het toedienen van D-vitamine aan
rhachitische ratten het anorganisch-P-gehalte van het bloedserum
stijgt tot boven het normale, zonder dat genezing valt waar te nemen,
een gevolg is van het feit, dat Hess en Weinstock de eerste genezings-
verschijnselen trachten waar te nemen aan het Rontgen-beeld. Het
Rontgen-beeld leent zich hiertoe evenwel niet, hetgeen met de methode
die door Kramer en zijn medewerkers wordt toegepast wel het geval is.
De laatsten behandelen het been, dat, zoodra het aan het gedoode dier
is ontnomen, wordt doorgezaagd volgens de lengte-as, met een oplos-
sing van zilvernitraat. Dat gedeelte van de epiphysairlijjn, waarin de
eerste verbeening heeft plaats gehad, is dan duideljjk geel gekleurd.
Wilder (1929; 5) constateert, dat bij rhachitische ratten, die men
laat vasten, het anorganisch-P-gehalte van het bloedserum stijgt.
Hij vraagt zich nu af, waar deze anorganische P vandaan komt. Hjj
stelt vast, dat de hoeveelheid P, die organisch aan de bloedlichaampjes
gebondenis, niet daalt. Het procesis ten opzichte van het bloed exogeen.
Bij onderzoek van het N-gehalte van het bloedserum, dat eveneens
stijgt bij het vasten, blijkt de verhouding van de hoeveelheden N en P,
die meer in het serum worden gevonden na het vasten dan ervoor,
overeen te komen met de verhouding van deze elementen zooals men
die in spierweefsels vindt. ' |
Hieruit is dan af te leiden, dat het anorganisch-P-gehalte van het
bloedserum door spierdegeneratie stijgt, waardoor rhachitis geneest.
Russell, Massengale en Howard (1928; 6) gaan bij Witte Leghorn-
kuikens den invloed na van ultraviolette bestraling gedurende ver-
schillende bestralingstijden, waarvan de duur in de reeks proefnemin-
gen toeneemt. Zij constateeren hierbij, dat bij langeren bestralingstijd
de verbeening verbetert en zij nemen een verband waar tusschen de
verbeening en het Ca- en anorganisch-P-gehalte van het bloed.
Hamilton, Kajdi en Meker (1930; 7) experimenteerende op konijnen,
die zij het rhachitogeen diéet van McCollum no 3143 gaven, vonden
dat het Ca-gehalte van het bloedserum dikwijls afnam, wanneer het
anorganisch-P-gehalte daarvan toenam, zoowel onder invloed van toe-
voeging van P aan het diéet als van levertraan of bestraalde ergosterine.

Shohl en Brown (1929; 8) constateeren dat rhachitische ratten,:
wanneer men ze laat hongeren tetanie vertoonen. Ratten, die tevoren
op een normaal voer zijn gehouden, hebben bij het hongeren deze ver-
schijnselen niet. Ter verklaring hiervan merken schrijvers op, dat bjj
de beide groepen weefselafbraak plaats heeft, dus ook P wordt vrijj
gemaakt. Bij deratten op normaal diéet is evenwel een factor aanwezig,
die verhindert, dat het anorganisch-P-gehalte van het bloedserum
zoo hoog stijgt, dat er tetanie opvolgt, zooals bij de rhachitische dieren
het geval is. |
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Geeft men dieren op een rhachitogeen diéet vrij veel P plotseling
in het diéet, dan vertoonen zij spoedig verschijnselen van tetanie.
Dieren van een normaal diéet reageeren niet op deze wijze op meer
P in het diéet.

Hieruit moet worden afgeleid, dat in een normaal diget een factor
aanwezig is, die de gehalten aan Ca en anorganisch P van het bloed-
serum regelt, dientengevolge ook het product van deze waarden, waar-
bij dit product de neiging heeft constant te zijn, althans zich naar
omstandigheden in te stellen.

Voor normale verbeening is het noodzakelijk, dat dit product ten-
minste een bepaalde waarde heeft.

Nu het product van het Ca en het anorganisch-P-gehalte van het
bloedserum moet worden beschouwd als een voor de verbeening be-
langrijke waarde, die binnen bepaalde grenzen onafhankelijk is van de
wijze, waarop het product is samengesteld, rijst de vraag of de samen-
stelling van het nieuwgevormde been ook afhankelijk is van de wijze,
waarop dit product wordt gevormd.

Recénte onderzoekingen van Campbell (1931; 9) gaven tot uitkomst,
dat het groeiende been zich onder bepaalde omstandigheden zeer ver-
schillend ontwikkelt, doch dat de verhouding van Ca : P in het nieuw
gevormde been steeds om dezelfde waarde schommelt.

De verhouding van Ca : P in het voedsel bepaalde wel het asch-
gehalte van de tibiae van de kuikens, waarmede de proeven werden
genomen; ook het aschgehalte van het voedsel en het gehalte aan
D-vitamine daarvan waren op de ontw1kkehng van de verbeening van
invloed.

Kramer, Shear, McKenzie (1929; 10) geven in hun zesde publicatie
betreffende de ,,Composition of Bone” de resultaten van onder-
zoekingen op ratten, gehouden op het rhachitogeen diéet van Steen-
bock. Een groep dieren kreeg 2 9, levertraan, een tweede groep een
groote dosis bestraalde ergosterine.

Het serum Ca-gehalte van de controle groep was 10.9 mg 9, dat
van de levertraangroep was 13.9 mg 9, en dat van de ergosterine groep
16.1 mg 9%,. Hoewel dat getal voor de laatste groep 50 9, hooger is dan
dat van de contrdlegroep, was de verhouding van Ca : P in het ge-
vormde been nagenoeg dezelfde. |

Deze schrijvers worden bij hun onderzoek geleid door de gedachte,
dat het been, behalve uit koolzure kalk, bestaat uit een Ca- en P-
houdende verbinding, waarvan de samenstelling zoo is, dat de Ca-P-
verhouding daarin 1.94 is. Zij spreken daarom van carbonaat-Ca en
residu-Ca, het laatste is het totaal-Ca Vermmderd met het Ca, da,t als
carbonaat gebonden is.

Zij bepalen om deze waarde te vinden eerst het COz-gehalte_va.n het
been en berekenen de hoeveelheid Ca, die aan de gevonden CO, zou zijn
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gebonden geweest, wanneer deze laatste afkomstig was uitsluitend
van CaCQO;; ze vinden dan het carbonaat-Ca. Daarna wordt het Ca-
gehalte bepaald, het totaal-Ca. |

In bovenbedoelde onderzoekingen was voor de drie proefgroepen
de verhouding carbonaat-Ca : totaal-Ca nagenoeg dezelfde, evenals
die van residu-Ca : P, zoodat ook de verhouding (fotaal-)Ca : P in de
drie groepen nagenoeg dezelfde is.

Dat, zooals ook reeds uit de aangehaalde onderzoekingen van
Campbell bleek, de totale hoeveelheid Ca en P, die in het verbeende
weefsel wordt vastgelegd, wel variabel is, bleek uit vele onderzoe-
kingen, waarvan we hier nog noemen die van Chick, Korenchevsky en
Roscoe (1926; 11).

Bij proefratten gehouden op twee diéeten, waarvan het eene een
normale verhouding Ca : P heeft, doch gebrek aan D-vitamine en het
andere het rhachitogeen diéet van McCollum is, worden van de femora
het aschgehalte en het gehalte aan organische stof bepaald (nadat
de beenderen met aether zijn nitgetrokken). Voor de verhouding asch-
gehalte : organische-stof-gehalte wordt in beide gevallen een waarde
gevonden, die lager is dan bij ratten, die op een normaal diéet zijn
gehouden.

Bij het eerste diéet was het Ca-gehalte lager dan normaal; bij dat
van McCollum was de verhouding aschgehalte : organische-stof-gehalte
van 0.4 tot 0.8; het toedienen van levertraan kon deze verhouding
op 1.0 brengen, terwijl ze normaal 1.5 is.

Schultzer (1929; 12), die ook het diéet van McCollum aan ratten gaf,
onderzocht onder anderen het Ca-gehalte van de tibiae. Hij stelde
- vast, dat preventieve bestraling met hoogtezon op een afstand van
1 meter gedurende 10 minuten daags, tengevolge had, dat de dieren
gemiddeld 75 9%, meer Ca in de tibiae bevatten, dan de controle-groep.
- Sherman en Stiebeling (1930; 13) vonden in een serie van een reeks
proefnemingen, dat bij een D-vitamine-arm diéet het Ca-gehalte van
de femur 7.8 9, was, terwijl bij een overeenkomstige groep, die wel
D-vitamine kreeg, het Ca-gehalte van de femur 11 9, was.

De thans besproken onderzoekingen, omtrent de samenstelling
van het been, hebben tot gemeenschappelijke uitkomst, dat de ver-
houding van Ca : P in het been onafhankelijk is van de mate, waarin
de verbeening plaats heeft. -

De mate van verbeening zou worden bepaald door het product van
het Ca-gehalte en het anorganisch-P-gehalte van het bloedserum.

Omtrent de wijze, waarop Ca en P in het bloed voorkomen en de
beteekenis, welke dat kan hebben voor de verbeening, zijn vele onder-
zoekingen verricht, waarvan we hier enkele zullen bespreken.

Peters en Eiserson (1929; 14) verwerkten 118 monsters van bloed-
serum, afkomstig van menschen, die niet ziek waren aan een bepaalde
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Ca-P-stofwisselingsziekte. Gelijktijdig bepaalden ze in deze monsters
het Ca-gehalte, het eiwitgehalte en het gehalte aan anorganische P.

Ze vinden, dat het Ca-gehalte evenredig is met het eiwitgehalte en
omgekeerd evenredig met het anorganisch-P-gehalte.

Dit is een aanwijzing, dat het product van Ca-gehalte en anorganisch-
P-gehalte bij alle monsters een overeenkomstige waarde heeft.

Het Ca, dat zich in het bloedserum bevindt, blijkt voor een groot
gedeelte aan eiwit (eiwitachtige verbindingen) te zijn gebonden.

De onderzoekingen van Shear en Offner (1931; 15) bevestigen het
laatste, doordat er in wordt aangetoond, dat bloedserum Ca-ionen
bindt. | .

De waarschijnlijkheid dat het Ca, hetwelk volgens Klinke (1929; 16)
in bloedserum slechts voor + 2 9 geioniseerd is, toch wel aanwezig
is in een vorm, waarin het gemakkelijk diffundeert, wordt betoogd
' door von Kathy en Banga (1931; 17) die veronderstellen, dat Ca in
bloedserum in complexe verbindingen voorkomt, waarbij het zooge-
naamd hydrotroop is opgelost.

De wijze, waarop Ca in het bloedserum voorkomt en de beteekenis
hiervan voor de verbeening van groeiend kraakbeen, is ook bestudeerd
door Kleimann (1927; 18). Schrijver behandelt de verschillende toe-
standen, waarin Ca in bloedserum voorkomt, namelijk geioniseerd,
gebonden aan eiwitten en als oververzadigde Ca-fosfaat verbinding.

Hjj schudt serum met het niet-ioniseerbare vaste Ca-triple-fosfaat,
dat tot fijn poeder verdeeld is. Nadat de vaste deeltjes bezonken zijn,
worden de Ca- en P-gehalten van het serum bepaald. In vergelijking
met bepalingen, gedaan in het serum v66r de behandeling, bleek dat
Ca- en P-gehalte beiden gedaald zijn.

Nu was in verhouding tot P meer Ca uit het serum gegaan dan over-
een zou komen met een neerslag van Ca-triple fosfaat.

Als verklaring hiervan wordt gegeven, dat het serum CO," bevat;
deze CO," komen in intensieve aanraking met het triple-fosfaat en
maken daaruit PO, vrij. Het oplosbaarheidsproduct van (Ca'") X
X (PO,'"’) wordt dan overschreden, het aanwezige neerslag voorkomt
oververzadiging en er slaat een Ca-fosfaatverbinding neer.

Een gedeelte van het fosfaat van ’t oorspronkelijke neerslag wordt
dus vervangen door carbonaat, zoodat er voor het vormen van het
neerslag meer Ca dan P uit het serum noodig is.

Wanneer het serum geschud werd met andere vaste stoffen dan Ca-
triple-fosfaat, bleek geen Ca of P het serum te verlaten, hetgeen wel
het geval zou kunnen zijn, wanneer in het serum een werkelijke over-
verzadiging van Ca** en PO,””” bestond.

Hierdoor wordt de opvatting gesteund, dat Ca in bloedserum in
" weinig geioniseerde vorm voorkomt, doch dat het wel gemakkelijk
te ioniseeren is.
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Ook de onderzoekingen van Hastings, Murray en Sendray (1926; 19),
waarin wordt gevonden, dat bij verbeening in vitro naast Ca en P ook
veel CO," uit het serum verdwijnt, vinden hierin steun.

Uit de onderzoekingen, die hierboven gerefereerd zijn om te komen
tot een antwoord op de vraag, of de wijze waarop het product van Ca-
gehalte en anorganisch-P-gehalte van het bloedserum wordt gevormd
de verbeening beinvloedt, mag worden afgeleid, dat in ieder geval ver-
beening eerst optreedt, wanneer het product boven een bepaalde
waarde stijgt. Voorts, dat de samenstelling van het nieuw gevormde
been, wat betreft de verhouding van Ca : P daarin, onafhankelijk is
van de wijze waarop het product is samengesteld.

Maar de mate van verbeening is wel afhankelijk van de wijze waar
op het product 1s samengesteld. Wanneer, in verhouding tot het Ca-
gehalte, het anorganisch-P-gehalte beneden een bepaalde waarde ligt,
wordt nieuw been gevormd met een lager aschgehalte, dan wanneer
het anorga,msch P-gehalte hooger is.

De pogingen om het vraagstuk van de wijze, waarop de verbeemng

van het groeiende beenweefsel plaats heeft, tot een oplossing te brengen
loopen in twee richtingen uiteen.
. De eene richting, van Kramer en tal van medewerkers, die uit-
gaat van de chemische analyses van jong gevormd been, is na te gaan
welke oplosbaarheidsverschijnselen aanleiding konden geven tot de
gevonden samenstelling, om zoo te komen tot een inzicht in het mecha-
nisme van de verbeening.

Shear en Kramer (1928; 20) stelden vast, dat de verhouding van
residu-Ca : P dezelfde is in pathalogisch en normaal verkalkt been,
namelijk 4 1.97.

Dit cijfer zou verklaard kunnen worden met de aanname dat het
Ca in het been aanwezig is als CaHPO, zoowel als met de aanname,
dat het been Cay(PO,), bevat, zooals Shear, Washburn en Kramer
(1929; 21) zelf opmerken.

Deze onderzoekers houden evenwel vast aan de gedachte, dat de
oplosbaarheid van CaHPO, een groote rol bij de verkalking speelt.
Een van hun motieven is, dat Cag(PO,), nooit als zoodanig is geisoleerd
of bereid. |

Zij meenen aan te kunnen toonen, dat rhachitisch serum t.o.v.
CaHPO, onverza,dlgd is en dat normaa.l serum slechts een Welmg
onderverzadigd is ten opzichte van dit zout.

In een latere publicatie van hetzelfde jaar wijzen zij er op, dat het
zeer jonge normale been, zoowel als de verbeening, die bij beginnende
genezing van rhachitis in de epiphysairlijn optreedt, een verhouding
van residu-Ca : P heeft van 1.99.

Voorts blijkt de hoeveelheid carbonaat-Ca ten opzmhte va.n het
totaal-Ca met den leeftijd toe te nemen: in jong been is het eerste
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8 &4 10 9, van het laatste, in ouder been 15 a 16 9.

In rhachitis been is in verhouding meer carbonaat-Ca dan in normaal
been. De schrijvers onderscheiden nog een primaire verbeening, die
in verhouding meer resitdu-Ca bevat en waar residu-Ca : P = 2.23.

De onderzoekingen van Kramer e.a. (1929; 10), waarin wordt aan-
getoond, dat het gehalte aan Ca van het serum de verhouding van
residu-Ca : P niet beinvloedt, bespraken we tevoren.

In latere onderzoekingen gaan Shear, Washburn, Kramer (1929; 21)
het evenwicht na, dat verschillende ,,anorganische-serum-oplossingen’
vormen met CaHPO,, ze vinden dat deze oplossingen zich steeds in-
stellen op een constant (Ca*") X (HPO,").

De ,,anorganische-serum-oplossingen’ zijn oplossingen van anorgani-
sche zouten in een verhouding en concentratie, volgens deze schrijvers
overeenkomende met die in normaal bloedserum.

In verband met de reeds besproken onderzoekingen omtrent de
wijze, waarop Ca in het bloed voorkomt, kunnen wij het niet met deze
,,anorganische-serum-oplossingen’ eens zijn. Bedoelde onderzoekingen
berusten op de ionisatie van de in het bloedserum voorkomende Ca-
verbindingen. Deze ionisatie is zeer gering en kan niet in een anorganisch
systeem worden verwezenlijkt. De ionisatie van Ca in het bloedserum
is ongetwijfeld mede afhankelijk van andere ionen dan het HPO,".

De onderzoekingen van Gyérgy (1927; 22) wijzen er op. Hierin wordt
betoogd, dat de (Ca'*) mede afhankelijk is van de (H-), de (HCO')en
van de (HPO,").

Bezwaren tegen het trekken van conclusies uit de oplosbaarheden
van verschillende Ca-P-zouten, in onderscheidene media, worden ook
aangevoerd door Taylor en Sheard (1929; 23). Ook hebben zij bezwaar
tegen het maken van gevolgtrekkingen uit de verhouding residu-Ca : P.
Verschillende combinaties van zouten geven deze verhouding.

Zij bepalen de brekingsindex van kalkafzettingen in verschillende
weefsels, waaronder normaal been, tandglazuur, tandbeen, rhachitisch
been, been met laag phosphorzuurgehalte, speekselsteen en verkalkte
tuberculeuze longhaarden. De verhouding van residu-Ca : P daarin
wordt vergeleken met die, welke in bekende mineralen voorkomt. Wat
deze verhouding en de brekingsindex betreft, komen de verkalkings-
vormen het meest overeen met de mineralen uit de apatiet-groep, d.w.z.
met triple-fosfaten die gebonden zijn via Ca aan een zuurrest CO,,
(SJOJ,X of (OH), of Ca, Mg, F, O; van de algemeene formule: 3Cay(PO,),

aX,. |

De groote waarde die Kramer e.a. hechten aan de samenstellin
van het been bij de verklaring van het verbeeningsmechanisme, heeft
Shipley, Kramer en Howland (1926; 24) er toe gebracht, een aanval te
d.oen op de onderzoekingen, waarin de hierboven bedoelde andere
richting wordt ingeslagen.
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Deze andere richting heeft tot grondslag onderzoekingen in wvitro
naar beenvorming in oplossingen, die bestaan uit serum dat vermengd
is met embryo-extract. Hieraan worden dan in de verschillende proef-
reeksen eventueel zouten of fosforzure esters toegevoegd.

De ervaring van Robison (1926; 25) en zijn medewerkers is, dat in
dergelijke mengsels de verbeening het best plaats heeft, wanneer in de
oplossing een fosforzure ester aanwezig is, waarvoor zij herose-fosfor
zure-glyceryl-ester bezigen. Zij stellen zoo vast, dat in het verbeenende
kraakbeen een enzym, esterase, fosfatase aanwezig is, hetwelk in het
verbeeningsproces een voorname rol speelt.

Tegen de poging van Shipley, Kramer en Howland om aan te toonen
dat het bij de verbeening in vitro heel goed zonder fosfatase gaat, is aan te
voeren, dat zij ,,anorganische-serum-oplossingen’ gebruikten, waarvan,
volgens hen de Ca-enP-gehalten overeenkwamen met die in bloedserum.
- Wijj bespraken reeds dat dit niet voor vergelijking in danmerking komt,
omdat in dergelijke oplossingen het Ca veel meer geioniseerd is dan in
serum.

Robison kon verbeening aantoonen in serum, vrij van anorganische
P, onder aanwezigheid van hexose-fosforzure-glyceryl-ester. Hiermede
bewees hij de aanwezigheid van fosfatase, waarvan het bestaan dus
niet een door hem ontworpen hypothese is, zooals zijn bestrijders
meenden.

Martland en Robison (1926; 26) vonden in bloedserum kleine hoe-
veelheden, in zuren oplosbare, fosforzure ester, welke gehydrolyseerd
kon worden met door hen uit beenderen bereide fosfatase.

Kay (1926; 27) concludeerde uit onderzoekingen over de localisatie
van fosfatase in de weefsels, dat de fosfatase in de beenderen alleen
voorkomt daar, waar de verbeening plaats heeft.

Demuth (1925; 28 en 29) ging, naar aanleiding van onderzoekingen
van Robison (1923) Robison en Soames (1924) en Kay en Robison
(1924, 1925) na, of er zich bij rhachitis en tetanie bijzonderheden voor-
doen met de fosfa.tase werking. Hem blijkt, dat bi) rhachitis de fosfatase
werking sterk verhoogd is.

In een later onderzoek van hetzelfde jaar merkt hij op, dat bj) rha.-
chitis, fosfatase van het been, naar het groeiend beenweefsel gaat.
Bij rhachitis blijkt de fosfatase die geisoleerd kan worden uit het
groeiend beenweefsel veel actiever te zijn, dan die welke uit het groeiend
beenweefsel van normaal been kan worden bereid. Deze onderzoekin-
gen hadden plaats op honden- en kinderbeenderen.

Schlechter (1929; 30) vond bij beenzwakke kippen ook het hexosedi-
fosfaat-splitsend-vermogen van het epiphysaire beenweefsel sterk
toegenomen.

In latere publicaties deelen Robison en zijn medewerkers nadere
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eigenschappen van de been-fosfatase mede. Hiervan noemen we die
van Fell en Robison (1929; 31), waarin de verbeening in vifro van
embryonale vogel-femora wordt besproken.

Schrijvers komen hierbij tot de conclusie, dat deze geéxplanteerde
beenderen een opvallend vermogen tot differentiatie bezitten, welke
overeenkomt met hun aanleg i vivo. Gecultiveerd in een horlogeglas
in 10 druppels serum-10 druppels embryo-extract groeien ze tot 3 X
de oorspronkelijke lengte. De uiterlijke anatomie blijft onveranderd
en zij vertoonen normale histologische differentiatie. |

In de epiphyse zijn aanwezig de drie karakteristieke celzdnes:
smalle cellen, dan een strook afgeplatte cellen opgevolgd door een
verzameling hypertrophische cellen.

Ze vormen een fosfatase, die aanvankelijk niet aanwezig is en waar- .
van, in verhouding tot het drooggewicht, het gehalte tijdens den groei
toeneemt, tot een maximum dat samenvalt met be€indiging van de
differentiatie, waarna een daling volgt samengaande met de verbee-
ning, degeneratie, van het groeiweefsel. :

Fosfatase komt alleen daar voor, waar hypertrophische cellen zijn.

Uit de mededeelingen van Robison en Soames (1930; 32) bljjkt,
dat in anorganische oplossingen verkalking van dunne plaatjes van
groeiend beenweefsel wel plaats heeft, wanneer de oplossingen over-

verzadigd zijn ten opzichte van de beenzouten die er uit neerslaan?
het product van de concentraties van Ca en P is dan + 60.

~ Bij aanwezigheid van fosforzure ester heeft verkalking op die wijze

in vitro reeds bij lagere concentratie plaats, nl. bij een product van 20.

- In anorganische oplossingen remmen sommige stoffen de verkalking,

zoo o.a. Mg, NaCl, terwijl NaHCO; de verkalking stimuleert, maar

wanneer fosforzure esters aanwezig zijn, worden de werkingen van
die stoffen gemaskeerd. |
Deze schrijvers willen doen onderscheiden:

le. de fosfatase werking, die oververzadiging in de weefsels bewerkt.

2e. de werking die de zouten doet neerslaan uit de oververzadigde
oplossingen.

Kay (1930; 33) gaat het gehalte aan fosfatase van het bloedserum
na bij normale en rhachitische dieren en bespreekt de beteekenis van
dit gehalte voor het wezen van de rhachitis.

Hijj vindt, dat het gehalte aan fosfatase van het bloedserum van
rhachitische dieren hooger is dan van normale dieren.

Bij rhachitis wordt, zooals we van tevoren zagen, het enzym uit
het been naar het groeiend kraakbeen getransporteerd. Nu blijkt
ook in het bloed een grootere concentratie aan fosfatase op te treden,
het causaal verband tusschen het mobiliseeren van het enzym en de
rhachitis is nog niet vastgesteld. Maar als gevolg van het hooger fosfa-



12

tase gehalte van het bloed, zullen de aanwezige fosforzure esters Worden
gehydroliseerd.

Het als PO,””” of HPO,"’ vrij gekomen fostorzuur zou als secreet in den
darm kunnen teruggaan of door de nieren afgevoerd kunnen worden.

Fosfatase wordt slechts langzaam door de nieren uitgescheiden,
zoodat er een langdurige nawerking bestaat.

In aansluiting hierop zijn te noemen de onderzoekingen van Hey-
mann (1930; 34), die in vitro den invloed naging die bestraalde ergoste-
rine (in niet toxische dosis) heeft op de fosfatase werking. Hij stelde
vast, dat deze invloed nihil is. Wel vond hij een invloed van bestraling
met ultraviolette stralen. Deze invloed kan dus niet berusten op de
vorming van D-vitamine in het medium, waarin de beenstukjes werden
onderzocht.

Ultraviolette bestraling, eveneens in vitro, zou als nevenwerking
naast het vormen van D-vitamine een enzym-remmende werking
hebben.

In zijn recente publicatie geeft Klement (1931; 35) aan, op welke
wijze hij zich de verkalking van het groeiend beenweefsel voorstelt.
Deze voorstelling van het Verkalklngsmechanxsme komt vrij weer-
gegeven hierop neer:

,»Als anorganische bestanddeelen bevinden zich in het been, vrijj
naast de organische bestanddeelen, de eigenlijke producten van het
verkalkingsproces: Cay(PO,),.Ca(OH), benevens eenig CaCOs;...

In het bloedserum dat zich in het beenweefsel bevindt, waarmede
dit geinfiltreerd is, zijn aanwezig zouten van Na, K, Mg, Cl en ook,
naast kleine hoeveelheden Ca-verbindingen, nog CO,"...

De fosfatase werking maakt van de esters R.0.PO;H,+4H,0-
—-R.OH--HPO,” 42 H". De vrijgekomen HPO," reageeren direct met
de in het weefsel voorkomende Ca-verbindingen en vormen secundair
Ca-fosfaat: CaHPOQO,.2H,0. Bij het vormen van dit neerslag wordt
het Ca uit het weefsel afgescheiden, zoodat het secundaire Ca-fosfaat
zich in de tusschencelruimte afzet. In deze ruimten wordt dit eerste
verkalkingsproduct omgezet tot half-basisch Ca-fosfaat van de empi-
rische samenstelling: 6Cay(PO,),.Ca(OH),, waarbi tevens een kleine
hoeveelheid CaCO, ontstaat.” |

In bedoelde publicatie bespreekt de schrijver nog eenige chemisch-
synthetische onderzoekingen, waarbij stoffen ontstaan, welke in
samenstelling overeenkomen met de stoffen, die in groeiend been, dat
begint te verkalken en in andere verkalkingen worden aangetroffen;
derhalve steun geven aan schrijvers voorstelling van het biologisch
proces der verkalking.

Het tekort aan D-vitamine uit zich niet ultslmtend in het Ca- en P-
gehalte van het been, maar ook het spierweefsel van rhachitische
dieren heeft een lager Ca-gehalte, dan dat van normale dieren.
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 Haury (1930; 36) vond in een groot aantal analyses van spierweefsel
van rhachitische dieren 41.6 mg Ca per 100 g droge spier, terwijl spier-

weefsel van normale dieren 74.0 mg Ca per 100 g droge spier bleek te
bevatten.

Wanneer we nu verband willen leggen tusschen de verbeening van
groeiend kraakbeen en de stofwisseling van Ca en P, dan hebben we
daarbij de hierboven beschreven beschouwingen omtrent de invloed
van de samenstelling van het bloed op de verkalking van het been,
noodig.

Met de uitspraak van Markrinevs (1925; 37): ,,...dat men bi het
nagaan van de stofwisseling van Ca en P niet conclusies mag trek-
ken uit de samenstelling van het bloed, wat deze elementen betreft”
gaan we mee. We hebben trouwens zelf hieromtrent geen cijfers ver-
zameld.

Maar bij het bestudeeren van het verband tusschen de stofwisseling
van Ca en P en de verkalking van het been, is de invloed van de samen-
stelling van het bloed op de verkalking een onmisbare schakel. De
toestand in het bloed wordt immers mede beheerscht door de factoren
welke de verkalking beinvloeden. Ook wordt de toestand in het bloed
beheerscht door de stofwisseling van de betreffende elementen.

In de bespreking van hunne recente onderzoekingen omtrent de
absorptie en retentie van Ca en P bij Cavia’s, wijzen Humphreys en
Zilva (1931; 38) op de wenschelijkheid Ca- en P-stofwisselingsonder-
zoekingen slechts te verrichten in het stadium, waarin zich de eerste
verschijnselen van avitaminose voordoen. In latere stadia zouden, ten-
gevolge van den pathalogischen toestand, stofwisselingsstoornissen zijn
opgetreden. Voor het verkrijgen van een juiste voorstelling van een
avitaminose is het noodig om te beslissen, 6f een veranderde stof-
wisseling aan de verschijnselen vooraf gaat, waarbij deze verandering
dan een gevolg is van weefsel-stoornissen op andere plaatsen dan waar
het verschijnsel wordt waargenomen; of dat de veranderde stofwisse-
ling een gevolg is van veranderde weefsel-functies, daar waar het
verschijnsel wordt waargenomen.
~ Uit de resultaten van deze onderzoekingen blijkt, dat in de vroege
stadia van rhachitis geen verandering in de Ca- en P-stofwisseling op-
treedt, in de latere wel. Er valt hieruit af te leiden, dat de veranderde
Ca- en P-stofwisseling niet mag worden aangewend bij de verklaring
van het mechanisme der avitaminose; maar de veranderde Ca- en P-
stofwisseling wijst toch de avitaminose aan.

De mogelijkheid, dat bij een eenmaal bestaande avitaminose het
toedienen van D-vitamine primair bepaalde weefselstoornissen opheft,
en als gevolg daarvan de Ca- en P-stofwisseling wijzigt, bestaat even-

eens. Deze mogelijkheid wordt versterkt door de besproken resultaten
2
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van onderzoekingen in vitro van de verbeening en van die omtrent de
fosfatase-werking en andere.

Hier vormt ook weer de Ca- en P-stofwisseling een indicator voor
het mechanisme der verbetering van de avitaminose.

Bij het bestudeeren van de Ca- en P-stofwisseling moet nog worden
bedacht, dat uit de cijfers voor de retentie niet een conclusie mag
worden getrokken ten aanzien van de verkalking van het groeiend
‘beenweefsel. De besproken onderzoekingen van Haury (36) wijzen
hierop. .

Brown en Shohl (1930; 39) geven cijfers omtrent de Ca- en P-stof-
wisseling bij ratten, die worden gehouden op een rhachitogeen-diéet,
waaraan in de proefreeks toenemende hoeveelheden bestraalde-
ergosterine zijn toegevoegd. Zij concludeeren, dat het D-vitamine niet
de verhouding tusschen de retenties van Ca en P verandert. Het D-
vitamine beheerscht de calcificatie door het oplosbaar maken van de
beenzouten en het deponeeren daarvan in het groeiend beenweefsel.
Het aschgehalte van het been is een resultante van deze twee werk-
zaamheden.
~ De hoeveelheid Ca en P in het diéet, hun onderlinge verhouding
daarin, bepaalt de retentie van deze elementen.

Het vitamine D regelt, binnen de mogelijjkheden, hiertoe door Ca
en P in het diéet gelaten, de onderlinge stofwisseling.

Shohl, Bennett en Weed (1928; 40) verbeterden trapsgewijs het
diéet van Steenbock door achtereenvolgens daaraan toe te voegen:
fosfaten totdat de verhouding Ca : P van 4.1 gewijzigd is tot 2.0;
daarbij te geven 4 %, botervet; dan nog 2 9, levertraan toe te voegen,
tenslotte nog het gebruikte maismeel tevoren met ultraviolette stralen
te bestralen.

In dezelfde volgorde vinden ze een toenemende retentie aan Ca en P.

Waar ze vinden, dat bij de betere diéeten de retentie van P in ver-
houding tot die van Ca meer toeneemt, verklaren ze dit door erop te
wijzen, dat bij den beteren groei, die met de verbeterde retentie gepaard
gaat, meer P voor het gevormde spierweefsel noodig was.

Hoe schrijvers dit rijmen, met de verderop getrokken conclusie,
dat de retenties van Ca en P in verhouding overeenkomen met de
gehalten aan deze elementen in het voedsel, is uit Tabel IV op blz. 262
van dit onderzoek niet af te leiden. Het is niet duidelijk, hoe bij ge-
bruik van hetzelfde diéet de verhouding van Ca en P, met dat di€et
opgenomen, kan wisselen in den loop van de vijf weken, die de proef
duurt.

Dezelfde onderzoekers (1928; 41) publiceerden kort te voren, een
onderzoek, waarbij z1j aan ratten, die een tijd lang op een D-arm diéet,
met ten opzichte van P een overmaat Ca, waren gehouden, een diéet
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geven met meer P. Bij verschillende proefgroepen had het aanvangs-
diéet een in de proefreeks toenemend gehalte aan P.

Hun bleek, dat de retentie van Ca en P afhankeljjk is van de ver-
houding van Ca en P in het diéet. Bij verandering van diéet doen zich
verschijnselen van tetanie voor, als gevolg van tijdelijjke overmaat van
P in het bloedserum. Wanneer na korten tijd zich een evenwicht heeft
ingesteld tusschen Ca- en P-gehalten van het bloedserum, verdwijnen
deze verschijnselen.

Het hevigst doen zij zich voor bij den overgang van een neutraal
diéet op een diéet dat meer P bevat, terwijl hierbij juist de verbeterende
uitwerking op de retentie het grootst is.

Wanneer het diéet D-vitamine bevat, treden deze verschijnselen
van tetanie niet op. Het D-vitamine regelt dus de verhouding tusschen
de Ca- en P-gehalten van het bloedserum.

Karelitz en Shohl (1927; 42) gaven een overzicht van onderzoekingen
omtrent de Ca- en P-stofwisseling bij ratten, gehouden op een rhachi-
togeen diéet, met overmaat Ca. Ze vinden o.a. dat bij rhachitische
ratten de Ca-retentie grooter is dan de P-retentie.

Schultzer (1927; 43) gaat na den invloed van ultraviolette bestraling
en het toedienen van levertraan bij dieren gehouden op het diéet van
McCollum 3143 en nog 2 digeten, waarin de gehalten aan Ca en P zijn
gewijzigd ; deze zijn respectievelijk 1.16 9/, Ca en 0.241 %, P; 0.54 %, Ca
en 0.276 9, P; 0.092 %, Ca en 0.594 9, P.

Hij vond, dat bij de beide uiterste diéeten de Ca- en P-absorptie
door levertraan en bestraling beiden worden verhoogd ; bij het middel-
ste diéet niet. -

Bjj toevoeging van Ca aan het middelste diéet treedt spoedig rha-
chitis op. |

Boas (1926; 44) geeft een literatuur overzicht betreffende de resul-
taten van zuurtoevoeging en basetoevoeging aan het diéet. De alge-
meene conclusies zijn:

zuurtoevoeging aan het diéet verplaatst Ca- en P-excretie van de
faeces naar de urine;

basetoevoeging aan het diget verplaatst Ca- en P-excretie van de
urine naar de faeces.

Waarschijnlijk worden deze resultaten verkregen via een veranderde
netlo-absorptie van deze elementen, onder invloed van de zuurgraad
van den darminhoud.

De netto-absorptie is een uitdrukking voor de hoeveelheid, die met
het voedsel wordt opgenomen, verminderd met wat in de faeces wordt
uitgescheiden.

Deze waarde geeft niet weer hetgeen in het darmkanaal uit het voed-
sel wordt opgenomen. Op andere plaatsen in het darmkanaal wordt
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onder omstandigheden ook Ca en P uit de bloedbaanin den darminhoud
gesecerneerd.

Voor verschillende plaatsen in het darmkanaal is de waarde van
hetgeen wordt geabsorbeerd en van hetgeen wordt gesecerneerd ver-
schillend.

De pu in de verschillende deelen van het darmkanaal en de ver-
houding absorptie : secretie van Ca en P ter plaatse zijn onderling
afhankeljjk.

Bjj een rhachitogeen diéet heeft secretie van Ca plaats hoofdzakelijk
in het coecum en in den dikken darm.

Volgens Bergeim (1926; 45) kan in deze darmgedeelten de secretie
zelfs de absorptie overtreffen, zoodat ter plaatse de netto-absorptie
negatief wordt.

In een bepaald geval was de netto- absorptle van Ca, uitgedrukt in
9% van de hoeveelheid Ca, die zich ter plaatse in den darminhoud
bevond, in het coecum 0 en in den dikken darm —5.

- Een toevoeging van 10 druppels levertraan per dier per dag deed
deze waarde in het coecum stijgen tot -}-50 en in den dikken darm tot
-+ 80.

- Redman, Willimot en Wokes (1927 46) vonden, dat door een rha-
chitogeen diéet verschillende gedeelten van het darmkanaal verschillend
worden beinvloed. De py in het coecum en den dikken darm stijgt het
meest. De py in de faeces geeft ongeveer de px in deze darmgedeelten
aan, zoodat de eerste waarde gebruikt zou kunnen worden om rhachi-
tis aan te toonen, eventueel de uitwerking van een toegediend prepa-
raat te controleeren.

De netto-absorptie en de excretie door de nieren zijn eveneens onder-
ling afhankelijk. Dat, wat in het darmkanaal uit het voedsel wordt
opgenomen moet, voorzoover het niet in het lichaam achterblijft, of
door de nieren, of via de faeces worden uitgescheiden.

- Hetgeen door de nieren wordt uitgescheiden verhoogt het bedrag
van de netto-absorptie, welk bedrag verlaagd wordt met hetgeen via
de faeces wordt uitgescheiden.

Uit de onderzoekingen van Brain, Kay, Marshall, (1928; 47) zjen
we, dat de nieren een zoogenaamde drempelwaarde voor P hebben,
dat wil zeggen, dat eerst wanneer het gehalte aan anorganische P van
het bloed boven een bepaalde waarde stijgt de nieren een grootere
hoeveelheid P gaan uitscheiden.

Rehberg (1926; 48) had bijj zijn studie over de filtratie van de men-
schelijke nier een dergelijk verschijnsel voor andere stoffen beschreven.

Het bestaan van deze drempelwaarde maakt, dat de netto-absorptie
in twee experimenten, Waarbg de omstandigheden nagenoeg geljk
zijn, zeer verschillend kan zgn
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In een overzicht van de problemen en resultaten van onderzoek,
omtrent de absorptie uit het darmkanaal, bespreekt Verzar (1931; 49)
de Ca-resorptie en betoogt dat de absorptie van het Ca grootendeels
berust op het hydrotroop opgelost worden van de Ca-zouten. De hydro-
trope-werking in het darmkanaal zou in hoofdzaak worden uitgeoefend
door de alcalizouten van de galzuren. Deze splitsen namelijk ook de
vetzure zouten. Nu wordt er verband gelegd tusschen de absorptie
van Ca en het 9%, vetzuren-verbindingen van het diéet. Bij voldoende
aanwezigheid van vetten in het voedsel zou het Ca in het darmkanaal
in hoofdzaak voorkomen als Ca-zeepen. Deze Ca-zeepen worden hydro-
troop opgelost en diffundeeren dan gemakkelijk door den darmwand.
. De percentages van PO, en CO; in het diéet, en dus van den darm-
inhoud, verminderen de werking der vetzuren, doordat zij het Ca
gebonden houden. Op deze wijze ook heeft de verhouding Ca : P in het
diéet invloed op de resorptie.

Volgens Verzar en von Kuthy (1931; 50) lossen de galzuren in vivo
veel meer vetzuren op, dan zij in vifro kunnen doen.

Zjj trachten dit te verklaren, door aan te nemen, dat de galzuren
aan het darmslijmvlies geadsorbeerd worden, daar de vetzuren oplossen -
die geresorbeerd worden. Hierdoor zouden de galzuren steeds weer
nieuwe hoeveelheden kunnen doen opnemen.

In een vorig onderzoek behandelen dezelfde schrijvers (1930; 51)
andere stoffen dan galzuren, die in het darmkanaal moeilijk oplosbare
stoffen hydrotroop tot oplossing brengen.

Om tot de juiste beantwoording van de vraag, welke wij aan het slot
van de Inleiding stelden, te komen, moeten wij de factoren kennen,
welke de Ca- en P-stofwisseling beheerschen.

Dat, wat, bij het verrichten van ons onderzoek, omtrent deze fac-
toren bekend was, is in het literatuuroverzicht behandeld.

Deze factoren zouden te verdeelen zijn in:

eenerzijds factoren, die de absorptie en de secretie van Ca en P be-
heerschen;

anderzijds factoren, die de kalkbinding in het groeiend beenweefsel
beheerschen. .

Als eindindruk mag, bij het overzien van de besproken onderzoekin-
gen, wel worden vastgelegd, dat de beide groepen van factoren, die we
in de vorige alinea hebben willen onderscheiden, een wisselwerking
op elkander uitoefenen. |

In ons eigen onderzoek hebben we noch de kalkbinding van het
g.roeiend kraakbeen, noch de absorptie en secretie van Ca en P op
zichzelf kunnen bestudeeren; doch slechts daarvan afgeleide waarden.

Voor het juist physiologisch interpreteeren van de verkregen resul-
taten komt het ons evenwel noodzakelijk voor, een overzicht te hebben
van de factoren, waaraan daarbij gedacht moet worden.



HOOFDSTUK 'II
TECHNIEK

De proefdieren.

In ons laboratorium worden sinds een tiental jaren bonte ratten
gekweekt. Deze ratten krijgen bij het verwijderen van de moederrat
uit het nest opeenvolgende nummers. Het hoogste nummer dat in deze
proeven voorkomt is 2473. Waar nu de fokkerij met slechts zes ratten
is opgezet en in den loop der jaren geen aanvoer van buiten plaats had,
moge uit de genoemde cijfers blijken, dat in hooge mate inteelt werd
toegepast.

Om ons voortdurend van vergelijkbaar proefmateriaal te kunnen
voorzien, houden wij een aantal ratten, van generatie op generatie,
op hetzelfde voer. Dit voeder, het fokvoeder, bestaat uit:

50 gram ongebuild tarwemeel, 5 gram tarwekiemen, 5 gram vleesch-
meel, 5 gram reuzel, 2 gram van een zoutmengsel en 33 cc versche
koemelk.

Aan dit diéet wordt (voor zoover verkrijgbaar) 4 3 gram salade
of klaver per dier per dag toegevoegd, ’s winters roode peen en gesteri-
liseerde klaver of salade.

Het zoutmengsel bestaat uit: 5 deelen sulfas ferrosus, 50 deelen
chloretum natricum, 10 deelen biphosphas kalicus, 80 deelen carbonas
calcicus. _

Van het fokvoer nemen volwassen ratten 25 tot 30 gram per dag op.
De dieren krijgen ad libitum leidingwater te drinken.

De proefratten worden op een leeftijd van 21 tot 28 dagen van de
moeder verwijderd, ze wegen dan 30 tot 45 gram.

Ze worden dan direct op de voor de proeven vereischte diéeten ge-
steld.

De proefkoozen.

Enkele van de modellen van proefkooien, die in de literatuur worden
aanbevolen voor het inrichten van sbofWisselingsonderzoekingen
hebben wij beproefd. Het bleek, ons op de voorgeschreven wijze, steeds
zeer moeilijk de faeces en de urine afdoende te scheiden.

Meestal werden de faeces omgeven door een laagje urine, waardoor
het gevaar groot is, dat de faeces door de urine worden uitgeloogd.

Een ander bezwaar aan deze modellen is, dat de bodem, die uit
vlechtwerk van gegalvaniseerd ijzerdraad bestaat, tusschen dubbel-
gevouwen metalen reepen is geklemd. Deze dubbelgevouwen reepen
vormen met het gaas holten, waarin gemakkelijk vloeistoffen worden
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opgezogen. De vloeistoffen verdampen en laten sterk hygroscopische
resten achter. De randen van den bodem en van de opstaande wanden
zijn daardoor voortdurend vochtig. De faeces, die hiermede in aanra-
king komen, krijgen een ongunstige consistentie, waardoor licht ver-
liezen optreden.

Wij hebben een kooi ontworpen, die deze bezwaren niet heeft en in
onze proeven goed voldoet.

De kooi is gemaakt van gaas, gevlochten van een draadsoort, in den
handel bekend onderdennaam: ,,zuiver nikkeldraad”’. De draad bestaat
voor 99.5 9%, uit nikkel, oxydeert niet en wordt niet aangetast door
urine en faeces. De oppervlakte van het gaas blijft glad en houdtslechts
minimale hoeveelheden stof vast.

De wanden van de kooi zijn evenals het deksel en de bodem in hou-
ten ramen gevat. Het gaas is in de ramen z46 aangebracht, dat het gaas
van de opstaande wanden sluit tegen het gaas van de bodem, zoowel
als van het deksel. De ratten kunnen daardoor op generlei wijze het
hout bereiken, terwijl urine en faeces niet met het hout in aanraking
kunnen komen.

De bodem van de kooi heeft een maaswijdte van 1 draad per cm.
De kooi staat op een dubbel houten raam ; de beide helften hiervan zijn
door scharnieren verbonden en zijn met nikkelgaas bespannen, waar-
van de maaswijdte drie draden per cm is.

Wanneer de beide helften van dit raam tegen elkaar zijn geslagen,
bevindt zich het gaas in het midden van de raamhelften.

De kooi staat op de houten rand van dit raam, zoodat er een ruimte
van + 1 em is tusschen de bodem en het in het raam gespannen gaas.

Nu wordt tusschen het raam een dubbelgevouwen stuk filtreer-
papier gelegd. In het gesloten raam wordt dit papier aan boven- en
onderzijde door het gaas samengedrukt.

De faeces en de voedselresten vallen door den bodem van de kooi op
het gaas van het raam en raken daarbij het filtreer-papier niet aan,
om dat de maaswijdte van het gaas daartoe te gering is.

De urine en ook het water, dat wordt gemorst, valt ook door den
b.odem van de kooi op en door het fijne gaas. Het vocht wordt door het
filtreer-papier opgezogen; aan het gaas dat glad blijft, blijft slechts
een dun laagje achter; dit wordt door een volgende hoeveelheid vocht
weer weggespoeld.

Het raam wordt geplaatst op den rand van een groot model emaille
bak, zooals die in de fotographie wordt gebruikt. De voedselresten
worden met de faeces op het raam verzameld.

. D.a,gelijks wordt het filtreer-papier vervangen door een ander vel,
In dien zin, dat het vel van den vorigen dag opgedroogd is en weer
wordt gebruikt. Per week worden zoo twee vellen afwisselend gebruikt.

Het afgewogen voedsel wordt verstrekt in een glazen marmite-potje,
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waarop het nummer van de kooi en het gewicht van het leege potje
zijn aangebracht. Bij het verwisselen van het filtreer-papier worden
de voedselresten in het glazen potje verzameld en daarin terug gewo-
gen, waardoor het voedselverbruik gedurende het verloopen etmaal
wordt bepaald.

De faeces worden tegelijkertijd verzameld.

Het drinkwater bevindt zich in een fonteintje van aardewerk, waar-
door de kans, dat het water wordt verontreinigd, gering is.

De proefvoeders.

In een proevenreeks, uitgewerkt in het voorjaar van 1930, hadden
we drie groepen van twee proefvoeders samengesteld. De groepen
onderscheiden zich naar het gehalte aan Ca en P, de beide voeders in
dezelfde groep verschillen daarin, dat het eene D-vitamine bevat en
het andere niet.

Bij de samenstelling van deze voeders is gezorgd voor:
le. een voldoende verhouding van eiwit: zetmeelwaarde;
2e. een samenstelling van de eiwitten, waarvan mag worden ver-

wacht dat zij elkander tot volledig-voedingseiwit aanvullen;
voldoende vetgehalte;

voldoende B-vitaminen;

“voldoende voorziening van minerale stoffen, andere dan Ca en P.
De hierbedoelde proefvoeders waren als volgt samengesteld :

55§

I 11 I1T

+D 4+ D +D
Havermout ...... 120 120 120 120 120 120
Caseine .......... 60 60 60 60 60 60
Dextrine......... 130 130 130 130 130 130
Plantenvet ....... 40 40 40 40 40 40
Marmite ......... 20 20 20 20 20 20
Zoutmengsel ..... 15A 15A 20B 20B 20C 20C
GV.S. .......... — 16 — 16 —_ 16
G.VS.D. ........ 16 — 16 —_ 16 —

401 401 406 406 406 406

De havermout en caseine hierin verwerkt,waren de gewone handels-
producten, welke wij gedurende 1 week in een hooge cylinder met alco-
hol hadden uitgetrokken, waarbij door een hevel eenige malen daags
de alcohol van onder uit werd afgetapt en boven door versche werd
vervangen, telkens in zoodanige hoeveelheden, dat de geheele voorraad
alcohol in één dag was afgetapt. Na deze extractie werden de producten
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bij geringe verwarming gedroogd. Daarna twee dagen in een extractie
apparaat volgens Lohman, met aether uitgetrokken.

Het plantaardig vet is geharde arachisolie, ons welwillend ter be-
schikking gesteld door de Unilever N.V.

Marmite is een Engelsch extract van gist, bereid voor de menschelijke
consumptie. Het bevat naar onze ervaring in deze doseering voldoende
B-vitaminen, ook wanneer deze vitaminen door den alcohol uit de
caseine en havermout zouden zijn verwijderd.

De zoutmengsels zijn als volgt samengesteld:

A B C
Natriumchloride ............. 50 50 50
NaCl -
Magnesiumsulfaat ............ 50 50 50
| MgSO, |
Natriumfosfaat .............. — 75 75
Na,HPO,+12H,0
Zuurkaliumfosfaat ........... 40 100 175
- KH,PO,
IJzercitraat .......co00uunnn. 156 | 15 15
FeCgH;0,+6H,0 |
Calciumlactaat .............. 50 50 50
Ca(C;H;0,), +5H,0 |
Calciumcarbonaat ............ 100 50 —
CaCO,
305 390 415

Met de doseering van de zoutmengsels is bereikt, dat de voeders
alleen in fosfaat en calcium carbonaat gehalten verschillen. G.V.S.D.
beteekent gehard vet met D-vitamine, dat in sesam-olie is opgelost;
G..V.S. is gehard vet, met dezelfde hoeveelheid sesam-olie zonder D-
vitamine, | ) |

Door de heeren dr. A. van Wijk en dr. E. H. Reerink, van het Na-
tuurkundig-Laboratorium van de N.V. Philips Gloeilampenfabrieken,
was ons welwillend afgestaan een hoeveelheid D-vitamine, opgelost
In sesam-olie. Voor onze tweede proefreeks werd ons door dezelfde
heeren wederom een dergelijk preparaat ter beschikking gesteld.

Hen komt op deze plaats een betuiging van onze erkentelijkheid toe.

Het D-vitamine gaven wij onze ratten op deze wijze in een dosis,
dubbel zoo groot als door de samenstellers van het preparaat werd
voorgeschreven, namelijk 0.00001 mg per rat per dag.

Na deze eerste proefreeks, waarbij wij nog niet beschikten over
Proefkooien, zoodanig ingericht dat we urine en faeces voldoende
konden scheiden, hebben wij in den herfst 1930 en begin 1931 twee po-
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Deze pogingen mislukten, omdat de rhontgenogrammen uitwezen,
dat de dieren geene, op die wijze aantoonbare, rhachitische verschijn-
selen vertoonden. Aanvankelijjk konden wij geen verklaring daarvoor
vinden, totdat een speciale controle uitwees, dat de toen gebezigde
marmite antirhachitisch werkte. Het preparaat moet in den loop van
het jaar 1930 met een aanvulling van D-vitamine zijn verbeterd.

Voor onze tweede proefreeks hebben wij daarom de marmite ver-
vangen door dezelfde hoeveelheid brouwersgist, van een fabrikaat,
waarvan ons bij onderzoek was gebleken, dat het zoowel wat B;- als
B,-vitamine betreft, even rijk was als hetzelide gewicht marmite.

De proefvoeders van bovengenoemde samenstelling werden met
200 cc water aangemaakt tot een goed kneedbaar deeg.

De analyse van dit deeg was: vocht -+ 40 9, eiwitachtige stoffen
+ 12 9, vetachtige stoffen 4 9 9, asch-bestanddeelen 4- 3.4 9%,
ruwe celstof 4- 1.8 9, zetmeelachtige stoffen 4- 33.5 9%,. MgO 4- 0.16 %,,
terwijl
Voer I bevatte 0.54 9%, Ca en 0.33 9, P.

» 1L ,,  0.40 9% Ca ,, 0.51 9, P.

, IIL ,,  0.259% Ca ,, 0.659 P.

In onze tweede proefreeks waren de zoutmengsels als volgt samen-
gesteld:

A B C
Natriumchloride ............. 50 50 50
- NaCl

Magnesiumsulfaat ............ 50 50 50
MgSO,

Natriumfosfaat .............. — 50 100
Na,HPO,+4 12H,0

Zuurkaliumfosfaat ........... 40 75 240
KH,PO,

IJzercitraat .......000veveenen 15 15 15
FeC,H;0, +6H,0

Calciumlactaat........c...... 50 50 50
Ca(C;H;0;): +5H,0

Calciumcarbonaat ............ 300 100 —
CaCQO,

' 505 390 505

Hiervan bevatte Voer I 25 gram, Voer II 20 gram en Voer III 25
gram. De Ca- en P-gehalten in deze proefreeks waren:

Voer I 0.80 9, Ca en 0.36 9 P.
.. I110.48°9, Ca ,, 0.46 9, P.
,, 1110.23 9, Ca ,, 0.65 9%, P.
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Het D-vitamine-preparaat werd nu niet meer aan de voeders toe-
gevoegd, maar aan de ratten individueel gegeven, door het met behulp
van een Rekord-spuit, waarvan de punt van de naald was afgeslepen,
in den bek te druppelen. Het preparaat werd daartoe met olijfolie zoo-
danig verdund, dat de dagelijksche dosis van 0.2 cc per rat, tweemaal
de dosis was die noodig is om bij ratten, zie diéet dissertatie Everse,
duidelijk waarneembare rhachitis in 10 dagen te genezen.

De bestraling van de ratten met ultraviolet licht.

In de eerste proefreeks werd hiervoor gebruikt de Vitaluxlamp van
Osram. Dit is een lamp, welke door middel van normale fitting in elke
lampenfitting kan worden geschroefd. De lamp ontwikkelt naast
ultraviolette stralen ook veel zichtbare stralen, geeft zeer veel licht,
en betrekkelijk veel warmte. Ons stond destijds geen reflector ter be-
schikking zooals die thans bij de lamp wordt geleverd.

De ratten werden uit de proefkooi voor de bestraling in een glazen
bak overgebracht, die van boven geheel open is.

De afstand van onderkant-lamp tot bovenkant-kooi was 100 cm.
De bestraling had dagelijks gedurende 15 minuten plaats.

Waar de intensiteit van de bestraling sterk afhankelijk is van de
temperatuur van de lamp en deze van de netspanning, werd de net-
spanning gedurende de bestraling door een zelfregistreerende voltmeter
opgeteekend. ‘

De schommelingen in de netspanning bleken tusschen 10.30 u. en
11.25 u. van geen beteekenis te zijn.

Op ons verzoek was prof. dr. D. van Gulik zoo vriendelijjk een spec-
trogram van de lamp te maken. De lamp brandde eenigen tijd véér de
spleet van het toestel werd geopend. In het ultraviolette gebied waren
waarneembaar stralen aanwezig. -

De Vitaluxlamp was ons afgestaan door bemiddeling van den Rijks-
Pluimveeteeltconsulent ir. J. G. Tukker.

In de. tweede proefreeks werd voor de bestraling gebruik gemaakt
van Philips Ultrasollamp. Dit is een kwikdamplamp, waarvan de bol
uft een zoodanig materiaal bestaat, dat de niet schadelijke ultra-
violette stralen worden doorgelaten. De lamp is gemonteerd aan een
transformator, welke door middel van een stekker op het lichtnet kan
worden aangesloten. De reflector, waarvan de lamp is voorzien, kan
ten opzichte van de lamp naar voren en naar achteren worden verscho-
ven. Wjj plaatsen de reflector in den achtersten stand, waardoor een
evenwijdige stralenbundel wordt verkregen.

De bestraling van de ratten had plaats in dezelfde glazen bakken.

De afstand van het middelpunt van de lamp tot den bodem van den
bak bedroeg 100 cm. |
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De bestraling geschiedde dagelijks gedurende 10 minuten.
De Ultrasollamp was ons door de N.V. Philips’ Gloeilampenfabrieken
in bruikleen afgestaan.

De analyses.

Het lichaamsgewicht van de proefratten.

In de eerste proefreeks werd het lichaamsgewicht éénmaal per week
bepaald. Een willekeurige voedingstoestand op het oogenblik van de
weging kan evenwel het beoordeelen van de aldus verkregen cijfers
bemoeilijken. Dit heeft er toe geleid, dat in de tweede proefreeks de
lichaamsgewichten dagelijks werden bepaald, hetgeen door gebruik te
maken van een zoogenaamde snelweger geen moeilijkheden oplevert.

De Rintgenopnamen.

In het voorjaar van 1930 stond het bestuur van de Pieter-Pauw-
stichting te Wageningen ons toe, gebruik te maken van de in het
gebouw ,,Ziekenzorg’’ aldaar, aanwezige rontgeninstallatie.

De beide medici, de heeren Niemeyer en Koch hebben zich, vijf we-
ken aaneen gedurende een avond per week, met de meeste welwﬂlend-
heid gegeven voor de leiding bij het maken van de opnamen.

De ratten werden met aether genarcotiseerd, door ze te brengen in
een glazen wijdmondsch stopflesch, waarvan de holle stop voorzien
was van een watten prop, waarop eenige druppels aether waren ge-
sproeid. Na eenige oefening gelukte het zeer goed de narcose net zoo
diep te doen zijn als noodig was voor de opnamen. Op de 360 malen
dat wij deze narcose toepasten, moesten wij evenwel 3 ratten onder
narcose verliezen. |

De genarcotiseerde rat werd met behulp van reepen rubber op een
aluminium plaatje gespannen.

Wij maakten 6 opnamen op een film van 18 X 24 cm, zoodat de scha-
duw van het geheele achterlijf achter de lendenen daarop te zien is.

Bij het tweede onderzoek hadden wij de beschikking over een draag-
baar Philips’ Metallix-toestel. De techniek en het gebruik van dit toe-
stel zijn beschreven door Niekerk en Everse (1929; 52) en in de disser-
tatie van Everse (1931).

Door gebruik te maken van een buis van loodglas, welke naar de
basis smal toeloopt en daar een doorsnede heeft van 3 cm, kunnen wij
de ratten tijdens een opname met de handen vasthouden. Hierdoor
is narcose overbodig geworden. Wij kunnen thans 24 opnamen op een
film van 18 X 24 cm brengen, van 12 ratten de beide achterpooten.

De bepaling van de py van de faeces.
In de eerste proefreeks hielden wij de faeces, die dagelijks was ver-
zameld, voor iedere kooi afzonderlijk. Deze faeces werden in papieren
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zakjes verpakt in een verwarmd vertrek bewaard. Toen ze luchtdroog
waren, werd de massa in een mortier tot poeder gewreven en gewogen.
Er werd een klein gedeelte afgenomen, de rest weer gewogen, was
voor de chemische analyses bestemd.

Het kleine gedeelte werd in een centrifuge buis met 4- 4 X het vo-
lume gedestilleerd water samengebracht en gedurende 2 uren geschud.
Daarna werd gecentrifugeerd en in de helder bruin gekleurde vloeistof
de py bepaald. Ter controle werd, bij een aantal monsters, v66r het
centrifugeeren in de suspensie ook de py bepaald. De beide waarden
bleken overeen te komen. Het centrifugeeren had tot voordeel, dat de
platina electrode steeds in een homogene massa werd geplaatst.

De bepaling van de pu geschiedde met de chinhydron-electrode
tegenover een verzadigde calomel-electrode.

Eenige malen herhaalde controle met de waterstof electrode gaf
overeenkomstige cijfers (zie Dr. I. M. Kolthoff: De meting der water-
stofionenconcentratie met de waterstof- en chinhydron-electrode;
N.V. v/h J. C. Th. Marius, Utrecht).

In de tweede proefreeks werden de verzamelde faeces dagelijks direct
in twee gelijke deelen verdeeld. De eene helft daarna voor de bepaling
van de pus verbruikt, de andere helft bewaard voor de chemische
analyses. |

Deze versche faeces werden nu met 4 2 het volume gedestilleerd

water geschud en geheel overeenkomstig de boven aangegeven methode
verder behandeld.

De Chemische analyses.

De voorbereiding voor de chemische analyses. -

De ratten, waarvan het gehalte aan Ca en P werd bepaald, werde
na het dooden met lichtgas, ontdaan van de ingewanden.

Het lichaam werd met kunstmatige verwarming vrij snel gedroogd,
zoodat bederf is voorkomen. Vervolgens werden de dieren in de groe-
pen, waarin ze ook in de proefkooien voorkwamen, met z’n drieén,
In een electrische oven op een verasschingsschaal, bij niet meer dan
hqht roode gloeihitte verbrand. Voor de verbranding was ’t droogge-
wicht (zonder ingewanden) bepaald, na de verbranding werd het asch-
gehalte bepaald.

De aldus verkregen asch werd in zoo weinig mogelijk sterk zoutzuur
Opgenomen, na zoonoodig met perhydrol te zijn voorbehandeld.

- Deze zoutzure oplossing werd in een Kjeldahlkolf met een mengsel

van gelijke deelen sterk zwavelzuur en sterk salpeterzuur afgedampt

€n vervolgens behandeld volgens de methode van de natte verbran-

ding (volgens Neumann) om de Ca- en P-analyses bij die methode te
unnen doen aansluiten. |

De faeces, die toen met de chemische analyses werd begonnen lucht-
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droog waren, werden in een mortier fijngewreven en daarna bemon-
sterd.

De filtreerpapieren waren, voordat ze onder de kooien werden ge-
legd, met een 3 9%, Kaliumnitraat-oplossing gedrenkt en daarna ge-
droogd. De papieren, die onder de kooien vandaan kwamen, werden
met kunstmatige warmte goed gedroogd. Het nitraatgehalte maakt,
dat ze daarna met een bunsenschen brander aangestoken, zoodanig
verbranden, dat er slechts een geringe massa kool ontstaat.

De kool werd in een mortier innig gemengd en daarna bemonsterd.

De verassching had plaats langs den natten weg volgens A. Neumann
(1924) beschreven in Hoppe-Seyler/Thierfelder, Physiologisch und
Phatalogisch-Chemische Analyse, § 528 blz. 652.

De verrassching gebeurt door een sterk oxydeerend mengsel van
gelijke deelen sterk zwavelzuur en sterk salpeterzuur; waarbij ver-
koling wordt voorkomen door het voortdurend langzaam bijdruppelen
van sterk salpeterzuur.

Wanneer het voorschrift nauwkeurig werd gevolgd, leidde deze
methode bij ons materiaal steeds tot heldere zwavelzure oplossingen.
Vluchtige zuren als zoutzuur en koolzuur ontwijken bij deze methode.

De Ca-bepaling.

Voor de bepaling van Ca is een titrimetrische methode gekozen,
welke aansluit bij de verassching volgens Neumann (§ 539 en § 536b
van hetzelfde handboek van Hoppe-Seyler/Thierfelder).

Het principe van deze methode is: Het neerslaan van Ca uit een
zwavelzure oplossing door toevoeging van 96 9, alcohol, totdat de
alcohol concentratie 4 75 9 bedraagt.

Het neerslag in zoutzuur oplossen en na deze oplossing te hebben
geneutraliseerd, daarin de Ca als oxalaat neer te slaan, het oxalaat
op filter brengen, uitwasschen, oplossen in verdund zwavelzuur. Het
bij de laatste bewerking vrij gekomen oxaalzuur bepalen, door titree-
ren met kaliumpermanganaat-oplossing van bekende sterkte. Hieruit
te berekenen hoeveel Ca aan het oxalaat gebonden was.

De P-bepaling.

Hiervoor is de, aan de verasschingsmethode aansluitende alcali-
metrische methode van A. Neumann toegepast (§ 553 van hetzelfde
handboek).

Het principe van deze methode is: Het neerslaan van P uit de zwavel-
zure oplossing, onder aanwezigheid van ammoniumnitraat met molyb-
daenzure ammonia.

Het neerslag uitwasschen en oplossen in een uit een buret af te meten

hoeveelheid, -’21 natronloog.
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Het neerslag van fosformolybdaenzure ammoniak vormt met
natronloog o.a. ammoniak. Deze wordt door koken verwijderd, dan
wordt, met phenolphtaleine als indicator, de niet verbruikte natron-

loog teruggetitreerd, met % zoutzuur.

Uit het gevonden cijfer is te berekenen hoeveel fosformolybdaenzure
ammoniak door de natronloog was opgelost.

De beide methoden van Ca- en P-bepalingen zijn op ons materiaal
in duplo toegepast en gaven steeds goede overeenkomende cijfers.



HOOFDSTUK III
RESULTATEN

DE EERSTE PROEFREEKS.

Het lichaamsgewicht van de ratten.

Zooals wij in het vorige hoofdstuk reeds opmerkten, moet de eerste
proefreeks worden beschouwd als een reeks van oriénteeringsproeven.

Voor proefmateriaal werd in deze reeks gebruik gemaakt van 32
& dieren en 40 Q@ dieren. De groeisnelheid van het 3 geslacht is bij ratten
aanmerkelijk grooter dan die van het @ geslacht. Nu zijn in deze reeks
de geslachten niet gelijkmatig over de proefkooien verdeeld.

Twee kooien van elk drie dieren zijn telkens samengenomen, voor
het samenstellen der krommen die weergegeven zijn in de figuren
1, 2 en 3.

In figuur 1 vinden we de gewichtstoename in grammen van 6 dieren,
bewoners van 2 kooien, tezamen genomen en gedeeld door 2 (dit laat-
ste om de krommen op het oog vergelijkbaar te maken met die afge-
leid uit de tweede proefreeks, waarbij de helft van het aantal dieren
werd gebruikt). De vier hier geteekende krommen zijn van de individuen
van Voedergroep I, waarbij 't voeder 0.54 9, Ca en 0.33 9, P bevatte.

Van 25-12-°29 tot en met 15-1-’30 zijn de 24 dieren van Voedergroep
I gelijk behandeld.

De kooien 1 en 2, die samengebracht zijn in kromme no 1, bevatten
tezamen 4 3 en 2 Q. -

De kooien 3 en 4, die samengebracht zijn in kromme no 2 bevatten
tezamen 1 3 en 59Q.

De kooien 5 en 6, die samengebracht zijn in kromme no 3, bevatten
tezamen 33 en 3 Q.

De kooien 7 en 8, die samengebracht zijn in kromme no 4, bevatten
tezamen geen 3 en 6 Q.

Te beginnen met 16-1-’30 werden de dieren van de kooien 1 en 2 en
3 en 4 dagelijks op de, in het vorige hoofdstuk beschreven wijze, met
de ultraviolette stralen belicht. -

Van 23-1-’30 af werd in het voedsel van de kooien 1 en 2 en 5 en 6
het onderdeel ,,gehardvet met sesamolie = G.V.S.” vervangen door
,,gehardvet met sesamolie} D-vitamine = G.V.S.D.”

Uit nadere beschouwing van deze krommen blijkt, dat in dit geval
de ultraviolette bestraling, noch het toedienen van D-vitamine eenigen
invloed op de gewichtstoename van de ratten heeft gehad. Het ver-
schil in gewichtstoename, zooals dat door de krommen wordt aangege-
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Veén, moet veeleer worden toegeschreven aan de ongelijke verdeeling

van de geslachten over de proefgroepen.

In flguur 2 vinden we vier krommen, welke op geheel overeenkomsti-
g¢ wijze als die van figuur 1 zijn samengesteld, maar nu voor Voeder-
groep II, waarbij het voeder, 0.40 % Ca en 0.51 % P bevatte. Van
25-12-’29 tot en met 15-1-30 zijn de 24 dieren van Voedergroep II

ook gelijk behandeld.
3

e
dagen
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De kooien 9 en 10, die samengebracht zijn in kromme no 5, bevatten
tezamen 33 en 3 Q.

De kooien 11 en 12, die samengebracht zijn in kromme no 6, be-
vatten tezamen 33 en 3 Q.

De kooien 13 en 14, die samengebracht zijn in kromme no 7, be-
vatten tezamen 563 en 1 Q.

De kooien 15 en 16, die samengebracht zijn in kromme no 8, be-
vatten tezamen 2 3 en 4 Q.

Te beginnen met 16-1-’30 werden de dieren van de kooien 9 en 10 en
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11 en 12 dagelijks op de bovenbesproken wijze belicht. Van 23-1-’30
af werd in het voedsel van de kooien 9 en 10 en 13 en 14 D-vitamine
aangebracht.

Ook deze vier krommen wijzen geen invloed van de ultraviolette
bestraling, noch van het D-vitamine op de gewichtstoename uit, voor -
deze Voedergroep.

De verschillen in de krommen zijn wederom toe te schrijven aan de
verdeeling van de geslachten over het proefmateriaal.

In figuur 3 zijn weergegeven de krommen voor Voedergroep III,
waarbij het voeder 0.25 %, Ca en 0.65 9, P, bevatte. De 24 dieren van
deze groep werden van 25-12-°29 tot en met 15-1-’30 gelijk behandeld.
De verdeeling van de geslachten over de kooien was als volgt:

De kooien 17 en 18, samengebracht in kromme no 9, bevatten uit-
sluitend Q.

De kooien 19 en 20, samengebracht in kromme no 10, bevatten te-
zamen 1 3 en 5 9.

De kooien 21 en 22, samengebracht in kromme no 11, bevatten
tezamen 53 en 1 Q.

De kooien 23 en 24, samengebracht in kromme no 12, bevatten
tezamen 53 en 1 Q.

Ook hier werd 16-1-’30 met belichting begonnen en wel van de
kooien 17 en 18 en 19 en 20; terwijl van 23-1-’30 D-vitamine werd
verstrekt aan de kooien 17 en 18 en 21 en 22.

De kromme no 12 loopt er al spoedig uit, doch beweegt zich na
9-1-’30 niet meer van de andere krommen af.

De kromme no 9, 10 en 11 loopen vrijwel gelijk op, het verschil in
verdeeling van de geslachten laat zich eenigermate zien.

De krommen loopen alle vier minder steil dan die van de Voeder-
groep I en IT.

® invloed van de bestraling met ultraviolette stralen is door een
lauwe Opbuiging van de krommen no 9 en 10 waarneembaar.

De tOediening van D-vitamine demonstreert zich in het kruisen van
fomme 9 met kromme 10; ook in een opbuigen van kromme no 11,
die kromme no 12 aan het einde nadert; de laatste (no 12) vertoont
€en voortdurend licht afnemen van de groeisnelheid.

De Rontgenopnamen.

De Rontgenopnamen van de ratten van Voedergroep I toonen niet
. °€n zoodanige verbreeding van de epiphysairlijn aan, dat men daaruit
zou kunnen afleiden, dat de dieren welke geen D-vitamine ontvangen,
noch met ultraviolette stralen ‘worden bestraald, aan rhachitis lijdende
waren.

Een gevolg hiervan is, dat de bestudeering van de breedte van de
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epiphysairlijn, zooals die op het Rontgenbeeld waar te nemen is, niet
kan leiden tot oplossing van de vraag of in deze Voedergroep het toe-
dienen van een D-vitamine-preparaat of ultraviolette bestraling de
genezing van rhachitis bevordert. De Rontgenopnamen van deze
Voedergroep geven evenwel op andere wijze aanleiding tot de veronder-
stelling, dat het D-vitamine-preparaat de Ca-stofwisseling heeft be-
invloed. Als voorbeeld diene de reeks Roéntgenbeelden van de rat
no 5b, deze is uit een kooi, welke van 23-1-°30 af D-vitamine ontving.

Op de beide eerste opnamen zien we het laatste gedeelte van het
darmkanaal duidelijk gevuld met een Ca-houdende massa. Op de
tweede opname is ook eenige Ca-houdende faeces te zien. De derde
opname, die genomen is een week nadat begonnen was met het toe-
dienen van D-vitamine, laat zien dat er op dat tijdstip belangrijk
minder Ca in het darmkanaal aanwezig was; terwijl op de vierde op-
name nog slechts sporen van Ca-verbindingen zijn waar te nemen in
het darmkanaal zoowel als in de faeces, welke mede zijn opgenomen.
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Uit de hier besproken waarnemingen gedaan aan de Rontgen-
opnamen, kan worden afgeleid, dat door het toedienen van D-vitamine
de netto-absorptie van Ca, bij dit proefdi€et belangrijk verbetert.

De Réntgenopnamen van die ratten, welke behoorden tot Voeder-
groep II, laten evenmin als die van de ratten van de eerste groep,
een conclusie toe ten aanzien van den invloed van de beide toegepaste
middelen, D-vitamine preparaat en ultraviolette bestraling, op de
rhachitis, omdat ook hier geen duidelijk verbreede epiphysairlijnen
zijn waar te nemen.

Wel wordt ook door deze opnamen de verschuiving van de Ca-
excretie van de faeces naar de urine waarschijnlijk gemaakt. Als voor-
beeld geven we opnamen van een rat uit deze groep, behoorende tot
een kooi die op 23-1-’30 voor het eerst D-vitamine kreeg toegediend.

Deze opnamen van 106 van 15-1-’30 vé6r de toediening van het pre-
Paraat en voér de belichting met Ultraviolette-stralen, waarmede op
16-1-°30 werd begonnen, vergeleken met die van 29-1-’30 wijzen op
verplaatsing van de Ca-excretie van de faeces naar de urine.

Een volledige serie opnamen van rat no 16a, die ook tot Voeder-
groep II behoorde, maar preparaat noch bestraling kreeg, nemen we
0P, om te laten zien, dat geen duidelijke zichtbare verbreeding van de
ep1physairlijn optrad.

R'51'1tgenologisch uit zich het optreden van rhachitische verschijn-
selex'l wel bij de ratten, die behooren tot Voedergroep I11.

Bij de ratten van de kooien 23 en 24, die geen D-vitamine preparaat
kregen en ook niet met ultraviolette stralen werden bestraald, was op
de serieg opnamen van 15-1-’30 tot 5-2-’30 een steeds toenemende ver-
breeding van de epiphysairlijn te constateeren.

Als voorbeeld nemen we de reeks Rontgenogrammen van rat
no 23¢ op,

]_)e verbreeding van de epiphysairlijn demonstreert zich hier eerst
duideljjic op 22-1-’30, dat is 4 weken nadat de dieren op het proef-
voeder waren gesteld.

Daarna is toename van de verbreeding vast te stellen, bij geen van
de ratten uit deze kooien was althans vermindering van de verbreeding
Van de epiphysairlijn waar te nemen.

De invloed van het toedienen van D-vitamine preparaat aan de kool
no 21 en 22 kon door het Rontgenonderzoek worden aangetoond.

Aan de hand van de serie opnamen van de rat no 22b kan de in-
vlogd van het D-vitamine worden nagegaan. Op 15-1-’30 was een
geringe verbreeding van de epiphysairlijn te constateeren, deze ver-
breeding bleek op 22-1-’30 te zijn toegenomen.

Nu werd op 23-1-’30 begonnen met D-vitamine te geven. Op de
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volgende opname, die van 19-1-’30 kon geen verdere verbreeding van
de epiphysairlijn worden waargenomen; op die van 5-2-'30, dat 1is
2 weken nadat het preparaat voor het eerst gegeven werd, is duidelijk
te zien, dat de epiphysairljjn in breedte is afgenomen, dat er genezing
18 ingetreden.

Ook de dagelijksche bestraling met ultraviolette stralen heeft het
Rontgenbeeld bij Voedergroep III beinvloed. De kooien no 19 en 20
werden, op de in het vorige hoofdstuk beschreven wijze, dagelijks be-
licht, waarmede op 16-1-’30 een aanvang werd gemaakt.

By vergeljjking van de opnamen van de ratten van deze kooien,
met die van de ratten van de kooien 23 en 24, valt op te merken, dat na
15-1-’30 de toename in breedte van de epiphysairlijn bij de eerste
twee geringer is dan bij de laatste twee.

Bij de bestraalde ratten bleek op 5-2-’30 de epiphysairlijn zich nage-
noeg of geheel te hebben gesloten.

Als voorbeeld geven we de serie opnamen van de rat no 195. Hierbjj
kan op 29-1-’30 een duidelijke verbreeding van de epiphysairlijn ge-
constateerd worden, hoewel deze verbreeding geringer is dan op dezelf-
de datum bij rat no 23c het geval was. Op 5-2-’30 was bij rat no 19
de epiphysairlijn zoo goed als gesloten.

Een serie opnamen van rat no 18c (de kooien 17 en 18 werden van
16-1-"30 af bestraald, terwijl te beginnen met 23-1-’30 D-vitamine
preparaat werd toegediend) laat zien, dat de beide middelen tezamen
eveneens verdere verbreeding van de epiphysairlijn tegengaan en na
eenigen tijd het zich sluiten van die lijn bevorderen.

De pu van de faeces.

Op de in het vorige hoofdstuk beschreven wijze, werd de faeces
op 4-1-’30 het eerst verzameld, per kooi en per dag in afzonderlijke
papieren zakjes. In Juni ’30, de inhoud van de zakjes was toen gelijk-
matig lucht-droog, werd van de geheele serie van 4- 1150 monsters
de pu bepaald, onder zoo veel mogelijk gelijke omstandigheden.

De temperatuur waarbij de bepaling werd gedaan en het afgelezen
aantal millivolts werd genoteerd.

Aangezien verwacht werd, dat er een paald verband zou bestaan
tusschen de px van de faeces en de mate waarin zich het gebrek aan
D-vitamine doet gevoelen, werd reeds gedurende de bepalingen met
belangstelling het verloop van de pu, in de reeks van opeenvolgende
proefdagen gevolgd. Een zeker verloop mocht te meer verwacht wor-
den, omdat uit de Rontgenopnamen was gebleken, dat de, op die wijze
aan te toonen, rhachitische verschijnselen eerst na 15-1-’30 optraden.

Uit de gevonden cijfers kon evenwel niet zulk een verloop worden
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geconstateerd, want de cijfers van de afzonderlijke kooien schommel-
den te veel van dag tot dag.

Wel viel het dadelijk op, dat de py van de faeces van de drie Voeder-
groepen duidelijk in drie overeenkomstige groepen was in te deelen.
In de drie groepen kwamen, van een zelfden dag, zeer zelden gelijke
cijfers voor.

Omdat alle acht kooien van een Voedergroep van 4-1 t/m 15-1 gelijjk
werden behandeld, hebben we van de kooien van elke voedergroep
over deze periode de gemiddelde waarden berekend. Zie tabel 1i.

Voor Voedergroep I, kooien 1 t/m 8 was de gemiddelde waarde van
de py over deze periode py = 7.43 4 0.03.

Voor Voedergroep 11, kooien 9 t/m 16 was de waarde py=6.70-+0.03.

Voor Voedergroep III, kooien 17 t/m 24, was deze waarde py =
6.52 4 0.03.

Behoudens een enkele uitzondering, waren de cijfers der Voeder-
groepen, om deze gemiddelde waarden, in drie scherp gescheiden groe-
pen onder te brengen.

De pu van de faeces wordt dus in de eerste plaats door het diéet
bepaald.

Wegens de onmogelijkheid, om uit de reeks cijfers van een bepaalde
kooi van dag tot dag een bepaald verloop af te leiden, moesten wij ons
bij het verwerken van de cijfers, van de volgende perioden, eveneens
van een andere methode bedienen.

De cijfers van de twee kooien, die in de volgende perioden van de
proef, gelijk zijn behandeld, hebben wij tezamen genomen, dat wil
zeggen, wij berekenden daarvan de gemiddelde waarden.

Van de kooien 1 en 2, welke van 16-1-’30 af werden bestraald 2n te
beginnen met 23-1-’30 D-vitamine kregen, was de gemiddelde waarde
Pu = 7.51 4+ 0.03. Deze waarde is iets hooger dan die van alle kooien
van Voedergroep I tezamen, berekend voor de voorperiode. Voor de
kooien 3 en 4, bestraald van 16-1-"30 af, is de px = 7.62 - 0.03.

Voor de kooien 5 en 6, D-vitamine van 23-1-’30 af, is de py = 7.61 -
1 0.03.

De beide laatste waarden zijn onderling nagenoeg gelijk en beiden
lets hooger dan van de kooien van 1 en 2, die bestraling en D-vitamine
beide kregen.

Voor de kooien 7 en 8, gehouden onder dezelfde omstandigheden
als in de véé6rperiode, is de py = 7.67 - 0.03, hetgeen weer hooger is
dan de waarde voor de voorgaande kooien.

Het toedienen van D-vitamine heeft dus verhinderd, dat de pu
bij de kooien 5 en 6 zoo sterk steeg als bij de kooien 7 en 8.

De bestraling had bij de kooien 3 en 4 eenzelfde werking.

Het toedienen van de belichting en D-vitamine beiden, heeft een
cumulatieve werking.
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Doordat de cijfers genomen zijn over de geheele periode wijzen reeds
kleine verschillen op een bepaald verloop van de waarden, gedurende
de periode.

Voor Voedergroep II zijn de onderlinge verschillen van de gemiddel-
de waarden, voor de vier groepen van twee kooien, slechts gering.

Voor de kooien 9 en 10, bestraald en D-vitamine is de gemiddelde
waarde van de px = 6.98 4- 0.01. Voor de kooien 11 en 12, bestraald,
is de gemiddelde waarde van de py = 6.96 - 0.03.

Voor de kooien 13 en 14, D-vitamine, is de gemiddelde waarde van
de px = 7.01 4 0.03.

Voor de kooien 15 en 16, als voorperiode, is de gemiddelde waarde
van de py = 6.94 4 0.03.

Deze cijfers zijn alle vier hooger dan het cijfer voor deze voedergroep
in de voorperiode gevonden. De cijfers liggen om het neutraliteitspunt,
in welk gebied kleine oorzaken een grootere verschuiving van de pa
tengevolge hebben, welke opmerking ook geldt voor de meet-omstan-
digheden; we kunnen hier geen andere gevolgtrekking maken, dan dat
uit de cijfers niet blijkt, dat bij deze voedergroep het toedienen van
D-vitamine of bestraling de px van de faeces heeft beinvloed.

Bij Voedergroep III geven de cijfers weer grootere verschillen aan.

Voor de kooien 17 en 18, bestraald en D-vitamine, is de gemiddelde
waarde van de py = 6.84 4+ 0.02.

Voor de kooien van 19 en 20, bestraald, is de gemiddelde waarde
van de py = 6.87 4- 0.03.

Voor de kooien 21 en 22, D-vitamine, is de gemiddelde waarde van
de py = 6.65 4 0.02.

Voor de kooien 23 en 24, als voorperiode, is de gemlddelde waarde
van de py = 6.46 - 0.02.

Het laatste cijfer is slechts een weinig lager dan dat gevonden voor
de Voedergroep in de voorperiode: 6.52 -- 0.03.

Het toedienen van D-vitamine heeft bij de kooien 21 en 22 het cijfer
voor de py merkbaar verhoogd.

De bestraling heeft bij de kooien 19 en 20 de py opgevoerd tot een
waarde die de py van Voedergroep II benadert.

Het toedienen.van D-vitamine naast de bestraling bij de kooien
17 en 18 heeft de py niet verder omhoog kunnen brengen.

De uitwerking van de bestraling is grooter, dan die van het toedienen
van D-vitamine.
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De Chemische analyses.
Van deze proefreeks konden slechts de Ca- en P- -gehalten van het
voeder en van de faeces worden bepaald.
De proef was aangevangen 25-12-°29, terwijl de analyse van de
faeces eerst van 4-1-’30 af kon worden gemaakt.
Cijfers van hetgeen in totaal aan Ca en P door de dieren is opgeno-
men kunnen wel worden bepaald, doch niet die van hetgeen in totaal
in de faeces werd uitgescheiden.
De analyse-cijfers van de ongeveer 1150 monsters, waarin Ca en P
werd bepaald, hebben we in groepen samengevat, overeenkomende
met de voedergroepen en met de groepen, die al of niet D-vitamine
en bestraling kregen. Van deze groepen hebben we de cijfers samen
genomen van een voorperiode van 4-1 t/m 15-1 en een proefperiode
van 16-1 t/m 15-2 geheel op dezelfde wijze als we dat voor de py eerder
hebben gedaan.
Voor deze groepen hebben we de gemlddelde waarden berekend per
kooi per dag. De aldus verkregen cijfers zijn samengevat in tabel 1.

TaserL 1,

GEMIDDELDE HOEVEELHEID CA EN P IN VOEDER EN IN FAECES PER
KOOI EN PER DAG. GEMIDDELDE Py DER FAECES VAN TELKENS
2 KOOIEN IN VOOR- EN IN PROEFPERIODE

f

———

—

———

o,
§, ga 2 mg Calcium in mg Phosph. in
%:’ Kooien §s € Py faeces
S Q’-’ £ & voeder faeces voeder faeces
=-"-‘.___""-—-_—-—_._________
_ 1 Voorperiode . 246.04+-2.5(110.44+3.4{148.64+-1.3| 99.41+2.5| 7.43+0.03
roefperiode
len2 ... 4+ | + [239.74+1.6[107.31+5.1147.24+2.41109.44-5.0| 7.514+0.03
3en4... . + 1263.04+2.0|137.04+5.21161.24-1.11134.54+-5.2| 7.624-0.03
Sen 6 ... -}- . 1244.84+3.4| 99.241.6{148.44+-2.0|135.04-5.5| 7.6140.03
Ten8 ... . 254.44-2.91126.34-6.0{154.14-2.0;133.14+4.8] 7.67-+-0.02
II | Voorperiode . 176.24+1.8| 73.0+3.6|221.54+2.2| 96.2.£3.3| 6.70+0.03
Proefperiode
9en 10 .. + | 4+ [184.242.9| 75.6+5.11235.843.6{108.44+-4.2( 6.98-4-0.01
l1len 12 .. . 4+ 1194.64+1.3| 80.8-4-5.3{247.3+4+1.4{121.345.0| 6.96-4+-0.03
I3 en 14 .. -+ . 1185.24+2.9| 63.94+1.5{236.24-3.6{103.14+-4.6| 7.11+0.03
15en 16 .. . . |174.04+3.9| 71.74+5.1{228.34-5.1(108.6+-5.1| 6.944+-0.03
T} Voorperiode . 76.741.1| 18.442.4{203.243.2| 57.9+2.8| 6.5240.03
" | Proefperiode.
17en 18 .. + | + 99.942.7| 27.2+2.61253.54-7.2| 73.3+3.8} 6.844-0.02
19 en 20 .. . -+ 90.3+-3.6| 30.4-+3.2(234.249.1| 69.94+4.7| 6.874+0.03
21en22 .. | 4+ | . |105.742.2| 27.542.3(/262.047.1| 81.71+3.6| 6.65+0.02
23en 24 .. | | 04.5+2.5| 36.24+3.8(243.3+6.0| 68.0+4.1 6.6410.02
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De gemiddelde waarden zijn uitgedrukt in milligrammen. Ze geven dus
aan het aantal milligrammen dat voor één kooi gemiddeld per dag in
het voeder of de faeces aanwezig was. |

- Uit deze cijfers hebben we de gemiddelde waarde van de netto-
absorptie per dag voor één kooi berekend, door de waarde gevonden
voor het voeder te verminderen met die gevonden voor de faeces.
Deze netto-absorptie hebben we vervolgens omgerekend tot percen-
tages van hetgeen in het voeder aan Ca en P aanwezig was.

De op deze wijze voor de netto-absorptie verkregen percentages,
van hetgeen in het voedsel was, zijn samengevat in tabel 2.

TABEL 2.
NETTO ABSORPTIE VAN CALCIUM EN PHOSPHOR IN DE VOOR-
EN IN DE PROEFPERIODE VAN DE EERSTE PROEFREEKS

Netto-absorptie in 9, van de opname
D-Vitamine Bestraling | Voedergroep I | Voedergroep II | Voedergroep III
Ca P Ca P Ca P
Voorperiode .... 51 33 59 61 76 71
Proefperiode
+ + 55 26 59 54 73 71
. -{- 48 17 56 51 67 70
-+ . 60 9 65 56 74 69
. 50 14 59 53 62 72

In de voorperiode bleek voor de drie Voedergroepen al een merk-
waardig verschil te bestaan, waaruit blijkt dat de gehalten aan Ca en
P in het dieét de netto-absorptie van deze elementen beinvloeden.

Voer I bevat 0.54 9, Ca en 0.33 9%, P, de netto-absorpties zijn hier
voor Ca 55 9, en voor P 33 Y%,.

Voer II bevat 0.40 9, Ca en 0.51 9, P, hier zijn de netto-absorpties
voor Ca 59 9, en voor P 56 9.

Terwijl dus in het eerste voeder minder P aanwezig was dan in het
tweede, is daarvan in het eerste ook nog een belangrijk lager percen-
tage in het darmkanaal uit het voedsel opgenomen. Waar in het voeder
II de verhouding Ca : P gunstiger voor P is dan in voeder I, heeft deze
verhouding de netto-absorptie van P zeer bevorderd.

Opmerkenswaardig is eveneens dat bij voeder III, hetwelk 0.25 9
Ca en 0.65 9%, P bevat, de netto-absorptie van beide elementen hooger
is, dan bij de andere voeders. |

De overmaat van P doet dus de in het voedsel aanwezige Ca en P
voor een groot deel uit het voedsel opnemen en langs anderen weg dan
de faeces eventueel afscheiden.
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De overmaat van Ca heeft omgekeerd deze uitwerking niet. In.
Voedergroep I wordt van de in geringe mate aanwezige P een klein
percentage netto-geabsorbeerd. In Voedergroep 111 wordt van het in
geringe mate aanwezige Ca een groot percentage netto-geabsorbeerd.

De invloed van D-vitamine en bestraling met ultraviolette stralen
op de netto-absorptie in de verschillende Voedergroepen is verder uit
tabel 1 na te gaan.

Voor Voedergroep I blijkt, dat bij de kooien 7 en 8, die behandeld
zijn zooals in de voorperiode, de netto-absorptie van Ca en P beide in
de proefperiode is gedaald, de netto-absorptie van P meer dan die
van Ca. |

Bij de kooien 1 en 2, welke D-vitamine kregen en tevens bestraald
werden, is de netto-absorptie voor Ca gebleven als die in de voorperio-
de; de netto-absorptie voor P is iets verminderd.

Uit de cijfers voor de kooien 3 en 4, bestraald, en voor de kooien
5 en 6, D-vitamine, zouden we kunnen afleiden, dat het D-vitamine-
preparaat de netto-absorptie van Ca meer bevorderd heeft dan die van
P; terwijl de bestraling de neiging heeft de netto-absorptie van P te
handhaven ten opzichte van die van Ca. Bij Voedergroep I, een betrek-
kelijke overmaat van Ca ten opzichte van P, heeft eenin de proefperiode
meer op den voorgrond tredend gebrek aan D-vitamine de netto-
absorptie van Ca en P beide verlaagd.

Het geven van D-vitamine deed de netto-absorptie van Ca stijgen,
terwijl die van P daarbij nog daalde.

De bestraling met ultraviolette stralen kon de daling van de netto-
absorptie van Ca en P beide niet voorkomen.

D-vitamine preparaat en bestraling tezamen toegepast, konden da-
ling van de netto-absorptie van Ca voorkomen, terwijl die van P min-
der sterk daalde.

Bij vergelijking van de cijfers van de voorperiode, bij Voedergroep
IT met die van de proefperiode van dezelfde Voedergroep zien we, dat
ook zonder het geven van preparaat of bestraling de netto-absorptie
van Ca en P beide, slechts weinig daalt.

Het cijfer voor de netto-absorptie van Ca van de kooien 13 en 14
(D-vitamine) wijst er op, dat ook bij deze Voedergroep de netto-absorp-
tie van Ca meer dan die van P zou worden verhoogd door het geven
van D-vitamine-preparaat.

De cijfers van Voedergroep III geven als eerstenindruk, dat de netto-
absorptie van P voor de voorperiode en de proefperiode nagenoeg
gelijjk is. |

Bij de kooien 23 en 24 behandeld als in de voorperiode, is de netto-
absorptie van Ca in de proefperiode merkbaar gedaald.
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Het geven van D-vitamine aan de kooien 21 en 22 heeft hier deze
daling nagenoeg kunnen voorkomen.

De bestraling met ultraviolette stralen van de kooien 19 en 20
heeft de daling in de netto-absorptie van Ca gedeeltelijk voorkomen.

Het resultaat van toepassen vanD-vitamine preparaat en ultra-
violette bestraling beide is gelijk aan dat van D-vitamine-preparaat
alleen.

TWEEDE PROEFREEKS.

Het lichaamsgewicht der ratten.

In deze proefreeks werden uitsluitend vrouwelijke dieren als proef-
ratten gebruikt. De begingewichten van de drie ratten van iedere kooi
tezamen geteld, vindt men in tabel 3.

In Voedergroep I hebben de dieren van kooi 1 tezamen het grootste
aanvangsgewicht, die van de kooien 2 en 3 kleiner, maar onderling
nagenoeg gelijk; het aanvangsgewicht van de dieren van kooi 4 ligt
tusschen dat van die van 1 en 2 in.

De gewichtstoename van de drie ratten tezamen van de kooien
1, 2, 3 en 41s1n beeld gebracht in fig. 4.

Volgen we de lijnen, die deze gewichtstoename aangeven van het
begin 24-3-’31 tot 8-4-’31, dan valt op te merken, dat voor kooi 1 die
lijn het meest stijgt. De lijnen voor de kooien 2, 3 en 4 loopen ongeveer
gelijk op. |

Op 8-4-’31 was de totale gewichtstoename voor kooi 1 115 gram,
terwijl voor de andere kooien op dien datum deze waarde tusschen
85 en 95 gram lag.

Na 8-4-’31, de datum waarop de behandeling van de vier kooien
verschillend wordt, is er in het verloop van de lijnen verschil te zien.
De lijn, die voor kooi 1 de gewichtstoename in grammen aangeeft,
loopt van 8-4 tot 28-4 door in bijna dezelfde richting als v6or 8-4, met
een flauwe ronding, naar de abcis toe, geeft deze lijn op 28-4 een totale
gewichtstoename van 205 gram aan.

De kromme der gewichtstoename voor kooi 2 gedraagt zich op vrij-
wel dezelfde wijze als die van kooi 1, ook zij loopt na 8-4 in haar oor-
spronkelijke richting door, om op 28-4 te eindigen met een totale ge-
wichtstoename van 168 gram.

De gewichtstoename van de dieren van kooi 3 blijjkt op overeen-
komstige wijze te verloopen, hier is de totale gewichtstoename aan het
eind 165 gram.

Voor kooi 4 blijkt de ronding naar de abcis toe, na 8-4, sterker te
zijn dan bij de voorgaande drie kooien.

Vooral na 13-4 vertoont deze kromme telkens neiging om te vallen,
~ terwijl bij de andere krommen de ronding meer door geleidelijke ver-

traging wordt gevormd. |
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Aan het einde van het onderzoek namen de ratten van kooi 4 nage-

noeg niet meer in gewicht toe, op 28-4 was de totale gewichtstoename
132 gram.

De vergelijking van deze vier gewichtstoename-krommen onderling

kan tot de conclusie leiden, dat het toedienen van he.t D-vitamine-
preparaat en de bestraling met ultraviolette stralen beide tengevolge
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hadden, dat de ronding naar de abcis afnam.

Bij de Voedergroep I hebben bestraling en D-vitamine, tezamen
gegeven, nagenoeg dezelfde invloed als ieder afzonderlijjk.

Het hoogere eindcijfer voor kooi 1 is dan meer toe te schrijven aan
het hoogere aanvangsgewicht. |

Het voedselverbruik, dat op dezelfde figuren onder de krommen
voor gewichtstoename is aangegeven, houdt blijkbaar nauw verband
met het bereikte lichaamsgewicht. De toename in voedselverbruik,
die ook aan deze lijnen is af te lezen, gaat samen met de gewichtstoe-
name.

Bij de kooien 1, 2 en 3 heeft zich het voedselverbruik na 8-4 in een
stijgende lijn geuit, terwijl bij kooi 4 het voedselverbruik na 8-4 door
een dalende lijjn wordt weergegeven.

In Voedergroep II hebben de dieren van kooi 5 tezamen het grootste
aanvangsgewicht, dan volgen die van kooi 6, terwijl die van kooi 7 en
kooi 8 gelijk zijn. Zie fig. 5.

Op 8-4 was de totale gewichtstoename voor kool 5 = 150 gram, die
voor kooi 6=120gram, voor kooi 7=103 gram, voor kooi 8=130 gram.

De gewichtstoename van de dieren van kooi 5 wordt na 8-4 weer-
gegeven door een lijn, die met een flauwe ronding naar de abcis dezelf-
de richting volgt als voor dien datum.

Aan het einde 1s de totale gewichtstoename 242 gram.

De lijn voor kooi 8 vertoont een dergelijk beeld, hier is de ronding
naar de abcis nog flauwer. Beinvloed door het geringe aanvangsgewicht
is de totale gewichtstoename aan het einde hier 230 gram; deze groep
van ratten is dus nog iets beter gegroeid dan die van koot 5.

Merkwaardig is in deze voedergroep, dat de gewichtstoename-krom-
men van de kooien 6 en 7 beide na 8-4 een grootere ronding naar de
abcis vertoonen, dan die van de beide andere kooien.

De bij beide krommen waarneembare neiging om tegen het einde
der proef meer naar de abcis te zakken, duidt meer op een remmenden
invloed, dan op een van den beginne af geringere groeisnelheid.

Aan het einde is voor kooi 6 de totale gewichtstoename 185 gram en
voor kooi 7 is die toename 183 gram.

Omdat deze beide kooien op 8-4 ook reeds bij de kooien 5 en 8 achter
waren In groei, moeten deze eindcijfers onder voorbehoud worden
beoordeeld.

Wij meenen evenwel de toename van de ronding naar de abcis, na
8-4, te mogen beschouwen als te vormen een verschil met de krommen
van de andere kooien. .

Hieruit zou kunnen worden afgeleid, dat het toedienen van D-
vitamine-preparaat en ultraviolette bestraling, afzonderlijk toegepast,
de gewichtstoename ongunstig hebben beinvloed.
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- Tezamen toegepast zouden dan D-vitamine-preparaat en bestraling
elkanders ongunstige inviced hebben opgeheven.
Dit is evenwel niet waarschijnlijk, zoodat we moeten veronderstel-
len, dat hier ons niet bekende factoren invloed hebben gehad.
De invloed is bij kooi 6, na 8-4, grooter dan bij kooi. 7; hetgeen ook
aangegeven wordt door de lijnen die het. voedselverbruik weergeven.
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Het voedselverbruik verloopt na 8-4 bij de kooien 5 en 8 ongeveer
gelijjk.

De verdeeling van de ratten over Voedergroep I1I was ook weer zoo,
dat in de eerste kooi de zwaarste ratten geplaatst werden (fig. 6). Het
totaal aanvangsgewicht was 106 gram voor kooi 9; 84 gram voor kooi
10; 94 gram voor kooi 11 en 87 gram voor kooi 12.

Op 8-4 was de totale gewichtstoename voor kooi 9, 69 gram, voor
kooi 10 was het 34 gram; voor kooi 11 was het 50 gram, voor kooi 12
was het 68 gram.

Voor de kooien 9 en 12 was het voedselverbruik gestegen tot 30
gram; voor 10 en 11 tot 24 en 25 gram, de cgfers houden gelijken tred
met de gewichtstoename.

Kort na 8-4 vertoont de lijn der gewichtstoename van kooi 9 een
ronding van de abcis af, de lijn blijft dan ten opzichte van de abcis
convex, zoodat de totale gewichtstoename aan het einde der proef
gestegen is tot 216 gram.

De lijn voor kooi 10 heeft eveneens na 8-4 een ronding van de abcis
af, zoodat ze eenigen tijd ten opzichte van de abcis convex is, ze heeft
evenwel een keerpunt, zoodat ze tegen het einde der proef weer con-
caaf is ten opzichte van de abcis. Voor deze kooi is de totale gewichts-
toename aan het einde 153 gram.

Ook van kooi 11 loopt na 8-4 de lijn even naar boven, om eerder dan
die van kooi 10 een keerpunt te hebben en concaaf ten opzichte van de
abcis naar het einde te loopen, waar een totale gewichtstoename van
142 gram wordt aangegeven.

De lijn der gewichtstoename van de ratten van kooi 12 vertoont
na 8-4 een steeds afnemende tangens, de totale gewichtstoename aan

het einde is hier 122 gram.
- Voor deze vier kooien houdt ook na 8-4 de voedselopname nauw ver-
band met de gewichtstoename.

Vergelijking der gewichtstoename-krommen geeft als uitkomst,
dat het D-vitamine-preparaat, zoowel als de bestraling met ultra-
violette stralen bij Voedergroep III de gewichtstoename gunstig
hebben beinvloed.

De uitwerking van de bestraling is iets grooter dan die van het D-
vitamine-preparaat.

Toepassing van D-vitamine-preparaat en bestrahng teza.men had een
gunstige werking, die grooter was dan die van ieder afzonderlijk.

De Rontgenopnamen.

Op 24-3-’31, bij den aanvang van deze proefreeks werden Rontgen-
opnamen gemaakt van alle ratten; van elk der achterpooten een af-
zonderlijk beeld. De 72 opnamen vertoonden onderling een groote
overeenkomst.
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Plaat I geeft reproducties van drie der opnamen; fig. 1 is de opname
van een rat, die in Voedergroep I werd geplaatst; fig. 2 van een dier
uit Voedergroep II en fig. 3 van een dier uit Voedergroep ILI. |

Deze drie opnamen geven het beeld, dat jonge ratten van dien leeftijd
S8teeds vertoonen, wanneer de moeder op een voldoende diéet is gehou-
den. De epiphyse en de diaphyse van de tibiae zijn gescheiden door
4
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een smalle schijf kraakbeen, dat aan weerszijden overgaat in nog niet
verkalkt groeiend beenweefsel. Deze smalle schijf absorbeert weinig
Rontgenstralen en is daardoor te zien als een smalle lichtere streep,
de epiphysairlijn, tusschen de schaduwen van de kalkbevattende
epiphyse en diaphyse.

De Rontgenopnamen, die gemaakt werden op 31-3-’31, gaven beel-
den, waarbij de invloed van de verschillende proefvoeders reeds was
waar te nemen, de opnamen van een week later, van 7-4 gaven dezen
invloed in versterkte mate weer.

Van de opnamen van 7-4 hebben we van een rat uit elk der kooien
een poot gereproduceerd op Plaat II.

De figuren 1, 4, 7 en 10 zijn van Voedergroep I. Fig. 1 is het beeld
van een rat uit kooi 1; fig. 4 van een rat uit kooi 2, fig. 7 van een dier
uit kooi 3; terwijl fig. 10 het beeld geeft van een dier uit kooi 4.

Deze vier figuren geven allen een vrij sterk verbreede epiphysairlijn
te zien.

De figuren 2, 5, 8 en 11 zijn de beelden van ratten uit achtereenvol-
gens de kooien 5, 6, 7 en 8 welke tot Voedergroep II behooren. De
beenderen op deze figuren vertoonen een zelfde mate van ontwikkeling
als die op de figuren van Voedergroep I. '

De epiphysairlijnen zijn bij Voedergroep II evenwel niet verbreed;
in verband met de ontwikkeling van het been vertoonen zij een normale
breedte.

De figuren 3, 6, 9 en 12 zijn de opnamen van ratten uit Voedergroep
I11, respectievelijk van de kooien 9, 10, 11 en 12. '

De geringe ontwikkeling der proefdieren, van deze Voedergroep,
die wij ook bij de gewichtstoename bespraken, komt in de Réntgen-
opnamen tot uiting. De beenderen zijn veel fijner gebleven dan bij de
andere Voedergroepen.

Het beeld verschilt niet veel van dat van veertien dagen te voren
zooals op Plaat I is gereproduceerd. De epiphysairlijnen zijn zeer smal.

Op 8-4-’31 werd aangevangen met het dagelijks toedienen van D-
vitamine-preparaat en het bestralen van ultraviolette stralen.

Op de opnamen van 14-4-’31, gereproduceerd, voor dezelfde ratten
en in dezelfde volgorde, als op Plaat 1I, op Plaat III is de invloed van
de behandeling van de verschillende kooien reeds waarneembaar.

Van Plaat III geeft fig. 1 het beeld van den linkerachterpoot van
dezelfde rat, waarvan fig. 1 op Plaat II den rechterachterpoot geeft.

Bij vergelijking van deze twee beelden valt op te merken, dat op
Plaat 111 de epiphysairlijjn smaller is dan op Plaat II.

De invloed van het geven van D-vitamine-preparaat en ultraviolette
bestraling tezamen op het verkalkingsproces in de epiphysairlijn is
hier gedemonstreerd.
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Vergeljjking van fig. 4 van Plaat 111 met dezelfde figuur van Plaat
II, van de rat uit kooi 2 geeft een niet zoo duidelijk waar te nemen
smaller worden van de epiphysairljn.

In deze week tijds, dat de bestraling is toegepast, is als gevolg daar-
van een geringe verbetering van het verkalkingsproces in de epiphy-

sairlijn te constateeren.
De opname van de rat uit kooi 3, de fig. 7 van Plaat 111, geeft, ver-

geleken met die van Plaat II, weer een duidelijk smaller worden van de
epiphysairlijn aan, onder invloed van het toedienen van D-vitamine
preparaat.

Fig. 10 tenslotte vertoont op Plaat 11 en Plaat III hetzelfde beeld.

De figuren 2, 5, 8 de opnamen van ratten uit de kooien 5, 6 en 7
geven op Plaat III een eenigszins meer gesloten epiphysairlijn aan dan
de overeenkomstige figuren op Plaat II.

De fig. 11 van de kooi 8 komt op Plaat III geheel overeen met die
op Plaat 11.

De invloed van het toedienen van D-vitamine-preparaat en bestra-
ling met ultraviolette stralen komt bij Voer II, op de Réntgenopnamen
een weinig tot uiting.

Aan de opnamen van de ratten van Voedergroep III op Plaat III
is, bij de figuren 3, 6 en 9, in vergelijking met Plaat II, een betere ont-
wikkeling van de beenderen waar te nemen. Deze invloed van het D-
vitamine-preparaat en de bestraling bespraken we ook bij de gewichts-

toename.
De epiphysairlijnen in de figuren 3, 6 en 9 zijn niet meer verbreed

dan op Plaat III.

Op plaat III is evenwel de epiphysairlijn van fig. 12 zichtbaar bree-
der dan die in dezelfde figuur van Plaat II.

Bij Voedergroep III treedt, wanneer geen therapie wordt toegepast,
het gevolgvan tekort aan D-vitamine eerst na drie weken op de Rontgen-
opnamen zichtbaar op.

Bij Voedergroep I was reeds op 31-3 een duidelijke verbreeding
van de epiphysairlijn op de Rontgenopname te constateeren.

De opnamen van 21-4-’31 gaven in een meer gevorderd stadium
een indruk van den invloed van D-vitamine-preparaat en bestraling
met ultraviolette stralen op het verkalkingsproces in de epiphysairlijn.

Wij geven hier nog de reproducties van opnamen van dezelfde ratten
Op 27-4-’31, Plaat IV.

. Infig. 1, de rat is van kooi 1, die D-vitamine en bestraling tezamen

kreeg, zien we een volkomen gesloten epiphysairlijn en zeer scherpe
schaduwen van de plaatsen waar de Rontgenstralen door de dikste
beenlaag zijn gegaan, dat zijn de zijwanden, die scherpe randschadu-
wen geven.

Fig. 4 geeft ook een geheel gesloten epiphysairlijn te zien, de rand-
schaduwen zijn ook hier scherp.
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In fig. 7 is de epiphysairlijn gesloten en zijn de randschaduwen
scherp.

De epiphysairlijn in fig. 10, een rat uit de kooi die geen therapie
onderging, is nog iets wijder dan op Plaat 111, de geheele ontwikkeling
van de beenderen is geringer dan bij de kooien die D-vitamine of be-
straling kregen en de randschaduwen zijn minder scherp.

Aan deze Rontgenopnamen van Voedergroep I is wel te zien, dat
D-vitamine en bestraling tezamen het verkalkingsproces hebben be-
vorderd en dat D-vitamine-preparaat afzonderlijk toegepast even als
de ultraviolette bestraling deze werking ook had.

De Rontgenopnamen op Plaat IV van Voedergroep II wijzen er op,
dat ook in deze Voedergroep het geven van D-vitamine en ultra-
violette bestraling het verkalkingsproces bevordert. De opname in
fig. 11, van een rat van kool 8, geeft een niet volledig gesloten epiphy-
sairlijn en zwakke randschaduwen, in tegenstelling met de fig. 2, 5en 8.

Voor Voedergroep III geven de figuren 3, 6, 9en 12 den invloed van
het D-vitamine-preparaat en de ultraviolette bestraling op het ver-
kalkingsproces te zien, maar ook de invloed van deze factoren op de
geheele ontwikkeling van het been. De invloed op de beenontwikkeling
gaat parallel met die op de gewichtstoename.

Van beneden naar boven geven de fig. 12, 9, 6 en 3 duidelijjk een
toename in de beenontwikkeling aan. |

De epiphysairlijnen zijn in de fig. 3, 6 en 9 gesloten.

De epiphysairlijn in figuur 12 is in dezelfde mate verbreed als in de
overeenkomstige figuur van Plaat 111.

De resultaten van het Rontgenologisch onderzoek in de tweede
proefreeks samenvattende, kunnen we vaststellen, dat in Voedergroep
I reeds een week na den aanvang van de proef rhachitische verschijn-
selen, als verbreede epiphysairlijnen, waargenomen werden; dat in
Voedergroep II deze verschijnselen gedurende de proefperiode niet
duidelijk optraden;

dat twee weken na den aanvang bij Voedergroep III de rhachitische
verschijnselen zich demonstreerden in verbreede epiphysairlijnen, ter-
wijl de beenontwikkeling van den beginne achterbleef in deze Voeder-
groep;

dat D-vitamine-preparaat en bestraling afzonderlijk en tezamen
bij Voedergroep I de rhachitische verschijnselen deden verdwijnen;
tezamen doen zij de randschaduwen van de beenderen scherper worden
dan afzonderljjk;

dat D-vitamine en bestraling bij Voedergroep 1I de randschaduwen
van de beenderen versterken;

dat D-vitamine en bestraling tezamen bij Voedergroep 11I de been-
ontwikkeling zoowel als de verkalking bevorderen meer dan zij dat
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hier afzonderlijk kunnen doen en dat zij in samenwerking en afzonder-
lijk de rhachitische verschijnselen ophefien.

De py van de faeces. |

Evenals bij de eerste proefreeks, waren ook bij de tweede proefreeks
de dagelijksche schommelingen in de psx van de faeces van een kooi
te groot, dan dat uit de cijfers van zoo’n kooi een bepaald verloop
grafisch te construeeren was.

We hebben de gemiddelde waarden van de pyx van de faeces van
de kooien der eerste Voedergroep voor de voorperiode van 24-3 tot
8-4 berekend.

Eveneens dezelfde waarden voor de Voedergroepen II en III. In de
tweede proefreeks was ook direct waar te nemen, dat de px van de
faeces voor de drie Voedergroepen in drie scherp gescheiden groepen
in te deelen was en dat zelden in de Voedergroepen gelijke cijfers voor-
kwamen op een zelfden dag.

Van de proefperiode van 9-4 t/m 28-4 berekenden we voor elke kooi
afzonderlijk de gemiddelde waarde der dagelijks bepaalde ps van de
faeces.

Voor Voedergroep I vonden we:
gemidd. waarde ps van de faeces in de voorperiode: 7.54

van kooi 1: ,, s s s» s s 5 proefperiode :7.17
T 19 2: 39 'Y 2T 'Y, y9 YT 'Y :7.09
bR » 3: 33 23 bR b b 2 32 b ] b B :7'33
3 b ] 4: » » b b b 3 b 2 bR . 7'58

Van kooi 4 was de gemiddelde waarde van de px van de faeces in de
proefperiode dus ongeveer gelijk aan die van de vier kooien tezamen
in de voorperiode.

Het D-vitamine-preparaat heeft deze waarde voor de px van kooi 3
eenigszins verlaagd. Ultraviolette bestraling deed voor kooi 2 de py
nog iets dalen. Tezamen deden deze factoren voor kooi 1 de gemiddelde
waarde van de py in de proefperiode ook lager zijn dan in de voor-
periode.

Voor Voedergroep 11 waren de cijfers: .
- gemidd. waarde py van de faeces in de voorperiode:6.77
van kooi

5 . N s ss s s »proefperiode :6.58
4 ’» 6: ,” 1 ) " 3 1Y ” M ”» :6'55
» b 7: 19 ) ’9 y? by 3 1 9 ” 16.61
» b 8: 'Y, 'Y ” ” 1 ’" ' 3 ’ :6.65

De gemiddelde waarde van de py in de voorperiode is bij Voeder-
groep II belangrijk lager dan bij Voedergroep I. .
Van kooi 8, die geen D-vitamine-preparaat of bestraling kreeg, was
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de waarde voor de py ook weer het dichtst bij die van de voorperiode.

Het toedienen van D-vitamine-preparaat aan kooi 7 en de bestraling
van kooi 6 hebben de py van de faeces weinig beinvloed, hetgeen ook
gezegd kan worden van het toepassen van beide op kooi 5

Bij het beoordeelen van de verschillen moet worden bedacht, dat de
px hier ligt in een gebied, waarin kleine invloeden reeds verschuivingen
veroorzaken, ook bij de meting.

Deze overweging heeft ook geldigheid bij het beoordeelen van de
verschillen in py gevonden voor de kooien 1 en 2 van Voedergroep I.

Voor Voedergroep III vonden we:
gemidd. waarde px van de faeces in de voorperiode: 6.60

van kooi 9: . s vs  ss s3s  » 3 » proefperiode: 6.18
Y 9 10: > ’9 ”» " 9 9 I Y ”9 : 6.26
?? 2 11: » ”» ” " ’ " LRI 1 : 6-30
99 y 12: 2 ) ’) IR Y ’9 ' 9 "9 :6.57

Kooi 12 heeft in de proefperiode een py van de faeces, die weer nage-
noeg gelijk is aan die van de voorperiode van de vier kooien tezamen.

Onder invloed van D-vitamine-preparaat en bestraling is de py
van de faeces van de kooien 11 en 10 duidelijk lager dan van kooi 12.
Die van kooi 9 is nog iets lager, zoodat de beide invloeden elkander
schijnen te versterken.

De Chemaische analyses.

Het gehalte aan Ca en P van de proefratten.

By de bespreking van het lichaamsgewicht der dieren bleek reeds,
dat de totale groei van de dieren in alle drie Voedergroepen werd bein-
vloed door het toedienen van D-vitamine-preparaat zoowel als door
ultraviolette hestraling.

Met een grootere gewichtstoename gaat gepaard een vermeerdering
van de hoeveelheden Caen P, welke in de weefsels worden vastgelegd.

De bepaling van het gehalte aan Ca en P in de proefratten werd ge-
maakt, om na te gaan in hoeverre deze hoeveelheden verschillend waren
bij de a,fzonderhjke kooien.

Hierbij was de vraag gerezen, of de verhoudmg, waarin Ca en P in
het weefsel worden vastgelegd, bij de drie Voedergroepen verschillend
is en of de toegepaste behandelingswijze ook invloed had op deze ver-
houding.

Om te beginnen was het noodig te weten hoeveel Ca en P in de dieren
aanwezig was bij den aanvang der proef.

Daartoe werd het gehalte aan Ca en P bepaald voor twee groepen elk
van drie jonge ratten, welker moeders gedurende de dracht en het
zoogen, evenals de moeders van de proefdieren, fokvoer gehad hadden.

Het gezamenlijk gewicht van de drie ratten van de eene groep was
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83-gram, dat der dieren der andere groep was 139 gram.

Deze groepsgewichten zijn respectievelijk iets lichter en iets zwaar-
der dan de lichtste en zwaarste groep in de proefreeks.

Véér het verbranden, hetgeen op de in het vorige hoofdstuk beschre-
ven wijze in een electrischen oven geschiedde, werden de ingewanden
uit de dieren verwijderd.

Dit werd gedaan opdat de verschillende vulling van maag en darm-
kanaal geen invloed zoude hebben op de gevonden gehalte-cijfers.

Wij meenden namelijk, dat vooral ook bij de proefratten aan het
einde der proef de maag- en darmvulling zoo zeer zouden kunnen ver-
schillen, dat de waarde der cijfers daaronder zou lijden.

De cijfers gevonden voor de lichamen zonder ingewanden zouden
beter voor vergelijking geschikt zijn.

De asch van de lichtste groep woog 2.250 gram, dat is 2.71 9, van
het levend gewicht der dieren.

De asch van de zwaarste groep woog 3.550 gram, dat is 2.56 9/ van
het levend gewicht der dieren.

Bj) analyse bleek in de lichtste groep aanwezig in totaal 510 mg Ca
en 432 mg P, dat is een verhouding van Ca : P = 1: 0.86.

In de zwaarste groep was aanwezig 790 mg Ca en 670 mg P, eveneens
een verhouding van Ca: P = 1: 0.86.

De asch van de lichtste groep bevatte 19.1 9 P, die van de zwaarste
groep bevatte 18.9 9, P. - '

De verhoudingen van Ca, P en lichaamsgewicht stemmen in beide
groepen zoo goed overeen, dat men voor onder dezelfde omstandigheden |
opgefokte jonge proefratten wel uit het lichaamsgewicht de hoeveel-
heid Ca en P mag berekenen..

De berekende hoeveelheden Ca en P, die elk der groepen aan het
begin der proef zouden bevatten, zijn weergegeven in de kolommen
6 en 7 van tabel 3.

De cijfers gevonden bij de analyse van de proefratten zjjn opgetee-
kend in dezelfde tabel in de kolommen 9 en 10.

In kolom 8 is opgeteekend de verhouding Ca : P in het begin, in
kolom 11 de verhouding Ca : P aan het einde der proef.

In de kolommen 12 en 13 vindt men de verschillen van de cijfers
in kolom 9 en 6 en voor die in kolom 10 en 7, de hoeveelheden Ca en P
waarmede de dieren, van een kooi, gedurende de proef zijn toegenomen.

Men ziet in de kolommen 12 en 13, dat voor de kooien 4, 8 en 12,
waarop geen therapie werd toegepast deze cijfers het laagst zijn. Hier-
bij valt op, dat voor kooi 12 deze cijfers zeer laag zijn, vergeleken met
die van kooi 8, terwijl deze laatste ook aanmerkelijk hooger zijn dan die
van kooi 4. .

De verhouding van Ca : P in het diéet is van grooten invloed op de
totale hoeveelheden Ca en P, die in de proefperiode zijn vastgelegd.
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TABEL 3.

BEGIN- EN EINDGEWICHT DER PROEFRATTEN RESULTATEN
DER CHEMISCHE ANALYSES DER RATTEN

1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12 13
beS| 6551 Gt o . |8 |2
S |s |MCE|BZE|25E| Bw | Be |of [Ew |Ew (oD [ 2w | 5w
= =G5E|BSE| =g 9 | 2= Q oL CR] N Q gs v C
S | X |B2s|E2s| 825 ] 7 =188 | o= SE | &5 | &=
A ER A A QO & S |8 .
1 1| 128 334|134 |0.74]0.64| , |2.58|1.73|0.67]1.83]1.10
21102 | 268 85 | 0.569 | 0.51 2.30 | 1.41 | 0.61 | 1.71 | 0.91
3| 101 | 263 88 | 0.59 | 0.50 2.25]1.39 | 0.63 | 1.66 | 0.88
4 | 113 | 246 77 | 0.66 | 0.56 1.75 | 1.37 | 0.78 | 1.09 | 0.81
II 5| 116 | 360 | 121 | 0.67 | 0.59 | 3.20 | 2.03 | 0.63 { 2.53 | 1.44
-1 .6 | 107 | 297 80 [ 0.62| 0.53| < | 3.002.01 | 0.66] 2.38| 1.48
7 99 | 288 | 109 | 0.58 | 0.49| T |2.68]1.72} 0.65| 2.10| 1.23
8 97 | 328 | 109 | 0.56 | 0.48 | 7 2,53 | 1.71 | 0.67 | 1.96 | 1.23
ITI 9| 106 | 315 | 118 | 0.62 | 0.53 1.50 | 1.46 | 0.98 | 0.88 | 0.93
10 84 | 240 90 | 0.49 | 0.42 1.20}1.21 | 1.00 | 0.71 | 0.79
11 94 | 227 76 | 0.55 | 0.47 1.20 | 1.21 | 1.00 | 0.65 | 0.74
12 87 | 204 68 | 0.51 ) 0.43| Y 0.93]1.05; 1.10 0.42 | 0.61

* v66r het drogen zijn de ingewanden verwijderd.

Dat deze verhouding van Ca : P in het diéet ook de verhouding,
- waarin deze elementen gedurende de proefperiode werden vastgelegd,
beinvloedt, blijkt uit de cijfers in kolom 11.

Voor Voedergroep I is de verhouding Ca( einde) : P (einde) = 1: 0.78
(kooi 4); voor Voedergroep II is deze verhouding 1: 0.67 (kooi 8) en
voor Voedergroep III 1:1.10 (kooi 12).

De overmaat Ca in het diéet van Voedergroep I heeft de verhouding
ten opzichte van Ca ongunstiger gemaakt, dan bij Voedergroep 1I
het geval is. De overmaat P in het diéet van Voedergroep III was oor-
zaak, dat in verhouding de opname van Ca nog ongunstiger werd.

- Om na te gaan, welke invloed de verschillende therapién hebben
gehad, willen we uitgaan van de cijfers voor Voedergroep II in
kolom 11.

- Voor kooi 8 is de verhouding Ca : P =1 : 0.67; voor kooi 7, die D-
vitamine-preparaat ontving, 1 : 0.65; voor kooi 6, die bestraald werd
1:0.66 en voor kooi 5, die beide therapién onderging 1 : 0.63.

Deze cijfers ontloopen elkander zeer weinig. De toegepaste therapién
kunnen we dus geen specifieke werking toekennen ten aanzien van
deze verhouding.

Wel zien we verschillen tusschen de kooien in de cijfers van de ko-
lommen 12 en 13; hier blijken namelijk de cijfers voor kooi 7 grooter
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te zijn dan die voor kooi 8, die voor kool 6 grooter dan die voor kooi 7,
voor kooi 5 zijn ze ongeveer gelijk aan die voor kooi 6 (voor de laatste
twee kooien geven de cijfers in de kolommen 9 en 10 grooter verschillen,
maar deze worden gereduceerd in de kolommen 11 en 12, omdat het
begingewicht van de ratten in kool 5 grooter was dan dat van de die-
ren in kooi 6, (zie ook de kolommen 6 en 7).

Het vastleggen van Ca en P beide, in ongeveer gelijke mate, is
eenigszins bevorderd door het toedienen van D-vitamine-preparaat,
iets meer door de ultraviolette bestraling, door beide tezamen in
geringe mate meer dan door de laatste alleen.

Bij Voedergroep II heeft dus ten aanzien van de Ca en P toename
het toepassen der therapién een geringen gunstigen invloed gehad.

Het cijfer voor kooi 4 in kolom 11,1 :0.78, geeft aan, dat bjj
Voedergroep I het vastleggen van Ca in verhouding tot dat van P
ongunstig is geweest, vergeleken bij Voedergroep II.

De cijfers voor de kooien 3, 2 en 1 geven aan, dat de toegepaste
therapién deze verhouding ten gunste van Ca hebben gewijzigd. De
verschillen bij de kooien 3, 2 en 1 onderling zijn gering.

Uit de cijfers in de kolommen 12 en 13 kunnen we evenwel zien, dat
het toedienen van D-vitamine preparaat het vastleggen van Ca en P
beide heeft bevorderd, dat van Ca meer dan dat van P (kooi 3 te ver-
gelijken met koot 4).

Vergelijking van de cijfers voor kooi 2 met die voor de kooien 3 en 4
geeft het resultaat, dat de ultraviolette bestraling hier dezelfde in-
vloed heeft gehad als het D-vitamine-preparaat, doch in een iets ster-
kere mate. o

De cijfers voor kooi 1 wijzen uit, dat de beide middelen tezamen meer
hebben kunnen doen dan ieder afzonderljjk.

In kolom 11 vinden we voor kooi 12 een cijfer, dat wel sterk afwijkt
van dat voor kooi 8. Bij Voedergroep III blijkt onder invloed van de
verhouding van Ca : P in het diéet de verhouding van de hoeveelheden
Ca en P, die zijn vastgelegd, zeer in het voordeel van P te zijn, nl.
Ca:P=1:1.10.

Hierbij zijn de cijfers in de kolommen 12 en 13 laag, bij deze Voeder-
groep hebben we vergeleken bij de andere Voedergroepen een zeer ge-
ringe hoeveelheid Ca vastgelegd en ook een geringe hoeveelheid P.

Dat het toedienen van D-vitamine-preparaat wijziging heeft ge-
bracht in de verhouding, waarin Ca en P werden vastgelegd, bljkt uit
- de verhouding Ca : P = 1 : 1.00 voor kooi 11.

Deze verhoudingscijfers zijn verder voor de kooien 11, 10 en 9 nage-
noeg dezelfde, de ultraviolette bestraling en ook de toepassing van
beide therapién gezamenlijk hadden in dezen gelijken invloed, als het
D-vitamine-preparaat.

Op de hoeveelheid Ca en P, die bij Voedergroep III is aangezet, heeft
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D-vitamine-preparaat een iets geringeren invloed gehad als de ultra-
violette bestraling.

De beide therapién tezamen hadden op de totale hoeveelheid Ca en
P, die werd aangezet, een grooteren invloed, dan ieder afzonderljjk.

De analyses van de proefvoeders.

Op verschillende dagen in de proefperiode werden monsters van de
gebruikte proefvoeders geanalyseerd. Deze analyse werd reeds beschre-
ven in het hoofdstuk ,,Techniek”.

Vastgesteld werden de volgende gehalten aan Ca en P:

Yoer I 0.80 9% Ca en 0.36 9, P.
Voer II 0.48 9, Ca en 0.46 9, P.
Voer III 0.23 9%, Ca en 0.65 9, P.

Dagelijks is bepaald de hoeveelheid voedsel welke iedere kool ver-
bruikte. Door optelling werd de wekelijks opgenomen hoeveelheid
voeder per kooi verkregen.

Deze weekcijfers zijn vermenigvuldigd met de gehalte cijfers, wat
tot uitkomst gaf de hoeveelheid Ca en P per kooi in een week opgeno-
men, deze werd uitgedrukt in grammen.

De analyses van de faeces.

De helft van de dagelijks opgevangen hoeveelheid faeces werd te-
zamen gevoegd voor een week. In deze wekelijksche hoeveelheden
werd het gehalte aan Ca en P bepaald.

De waarde, die aangeeft hoeveel Ca en P gedurende een week in de
faeces van een kooi werd uitgescheiden, is uitgedrukt in grammen.

De analyses van de urine.

Op tevoren beschreven wijze werden de filtreerpapieren, waarop de
urine werd opgevangen, verascht en in de asch de gehalten aan Ca en
P bepaald.

Nagegaan moest worden hoeveel Ca en P de filtreerpapieren zelven
bevatten.

Van twee filtreerpapieren tezamen werd eenige malen het gehalte
aan Ca en P bepaald; wekelijks werden per kooi 2 filtreerpapieren ver-
bruikt. |

2 vel filtreerpapier bleken te bevatten 4+ 14 mg Ca en 4+ 6.5 mg P.

De cijfers gevonden voor 2 vel filtreerpapier, waarop urine was op-
~ gevangen in den proeftijd, varieeren voor Ca van 70 tot 580 milligram,
voor P van 33 tot 950 milligram.

Bij de P-bepaling lazen we de buret af nauwkeurig in 0.1 cc.

De bepaling geschiedde in 1/5 gedeelte van een monster dat 1/15
tot 1/20 deel uitmaakte van de geheele hoeveelheid filtreerpapier-
urine-kool.
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0.1 cc verbruikte natronloog komt overeen met 0.0554 mg P. De
nauwkeurigheid van aflezing van 0.1 cc noodzaakt onsin de einduit-
komst een verschil van 5 X 20 X 0.0554 mg=>5.54 mg te verwaarloozen.

Door de hoeveelheid van 6.5 mg P, welke zich in het in een week ge-
bruikte filtreerpapier bevindt, niet van de cijfers voor de hoeveelheid
P, die in de urine werd gevonden, af te trekken, hebben we deze cijfers
hoogstens 0.01 gram te hoog gemaakt. De retentiecijfers kunnen hier-
door hoogstens 0.01 gram te laag zijn geworden.

Het totale retentiecijfer voor elke kooi kan daardoor 0.05 gram te
laag zijn.

Maar de nauwkeurigheid, waarmede de buretten werden afgelezen,
is oorzaak, dat in deze einduitkomsten een verschil van 0.05 gram als
niet reéel moet worden beschouwd. Bij de Ca-bepaling lazen we de
buret eveneens af nauwkeurigin 0.1 cc. Nu komt 0.1 cc van de gebruik-
te sterkte van kaliumpermanganaat overeen met 0.2 mg Ca.

De nauwkeurigheid van aflezen der buret noodzaakt ons hier in
de uitkomsten voor de hoeveelheden Ca, welke zich in de faeces en
in de urine bevonden een verschil van 5X20X0.2 mg = 20 mg als
niet reéel te beschouwen.

De hoeveelheid van 4 14 mg Ca, welke zich in het in een week ge-
bruikte filtreerpapier bevindt, hebben we niet in rekening gebracht,
waardoor de cijfers voor de retenties per week met een fout van 14 mg
te laag zijn behept.

Waar deze fout evenwel in verband met de nauwkeurigheid van af-
lezen van de buretten niet een reéel verschil geeft, meenden wij na te
kunnen laten om de hoeveelheden Ca en P in het filtreerpapier in
rekening te brengen.

De resultaten van de analyses van proefvoeders, faeces en urine
zijn samengevat in de tabellen 4, 5 en 6. |

In tabel 4 zijn samengevat de resultaten voor Voedergroep I. In
kolom 1 telkens de hoeveelheid die gedurende een week met het voedsel
werd opgenomen; daarachter in kolom 2 de hoeveelheid die gedurende
dezelfde week in de faeces werd uitgescheiden; in kolom 3 de hoeveel-
heid die in de urine werd uitgescheiden.

In kolom 4 is opgeteekend de retentie, dat is het verschil tusschen
de hoeveelheid in kolom 1 en de som der hoeveelheden in de kolommen
2 en 3.

Aan den voet van de kolommen is het totaal over den geheelen duur
der proef aangegeven.

Gaan we op deze tabel de cijfers in kolom 1 na, dan zien we dat steeds
de cijfers van week b hooger zijn dan die van week a.

De ratten waren de eerste week nog niet aan het nieuwe voedsel
gewend, hetgeen we ook opmerkten aan de grafische voorstellingen
van het voedselverbruik.
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HOEVEELHEDEN CA EN P IN VOEDER, FAECES EN URINE EN
HUNNE RETENTIE IN GRAMMEN PER WEEK EN PER KOOI

Voedergroep I

Ca
Week 1 2 3 4 1 2 3 4

Voer | Faeces | Urine Ri}g"' Voer | Faeces | Urine Rﬂ:“'

Kooil a ...... 1.72 1.71 0.28 | -0.26} 0.77 0.97 0.08 | -0.27
b ...... 2.14 0.68 0.58 |+0.87| 0.96 0.68 0.05 |40.24

C venenos 2.31 1.74 0.30 14+0.271f 1.04 0.65 0.12 |40.27

d ...... 2.51 1.60 0.45 {+0.46} 1.13 0.68 0.04 |+0.42

© cuieene 2.54 1.68 ] 0.35 |-40.51]| 1.14 0.89 0.06 {-+-0.19

Totaal 11.22 7.41 1.96 [4+1.85) 5.05 3.86 0.35 |4+0.85

Kooi Il a ...... 1.34 1.96 0.28 (—0.90 0.60 0.88 0.09 —0.34
b ...... 1.70 0.39 0.16 |+1.15; 0.78 0.57 0.09 |4-0.12

C veneas 2.10 1.70 0.30 |40.10 0.95 0.57 0.11 |-40.26

d ...... 2.23 1.02 0.563 |+0.68{ 1.00 0.52 0.05 |40.44

B e 2.15 1.20 0.27 |+40.68) 0.97 0.71 0.05 |+0.20

Totaal .. | 9.52 6.27 1.54¢ |+41.7211 4.30 3.26 0.40 |+0.68
Kooillla ...... 1.39 1.29 0.26 | -0.161{ 0.63 0.78 0.09 | -0.25
b ...... 1.82 1.25 . 0.16 |-4+0.42 0.82 0.56 0.05 |-4-0.22

C ereene 1.90 1.62 0.22 [40.06) 0.85 0.54 0.14 |40.17

d ...... 1.81 1.12 0.38 [--0.31) 0.81 0.53 0.03 [+0.26

€ v 2.11 1.06 0.37 |+0.68, 0.95 0.71 0.04 |+0.20

Totaal .. | 9.13 | 6.34 | 1.39 {+1.30, 4.06 | 3.13 | 0.35 |+0.59
KooilVa...... 1.45 1.17 0.28 |40.01{ 0.65 0.65 0.09 | -0.09
b...... 1.94 1.49 0.16 {+4+0.29| 0.86 0.58 0.03 [-}-0.26

C e 2.03 1.62 0.22 1+0.19% 0.91 0.71 0.03 |+0.18

d ...... 1.90 1.52 0.25 {+0.14}| 0.86 0.53 0.04 {+40.29

© vt 1.86 1.04 0.14 |40.68| 0.84 0.67 0.06 {4+0.11

Totaal 9.18 6.84 1.04 |+1.31 i 4.31 3.14 0.25 |40.75

Het verschil in de cijfers voor de eerste week is toe te schrijven aan
de verschillen in de aanvangsgewichten der proefratten, die voor de
kooien achtereenvolgens waren 128; 102; 101 en 113 gram, terwijl de
Ca-opname was in de week a achtervolgens 1.72; 1.34; 1.39; en 1.45

gram.

Daarna stijgen gedurende de drie volgende weken de cijfers voor de

eerste drie kooien, voor kooi 4 evenwel niet.

De toegepaste therapién hebben dus de voedselopname bevorderd,
waar nu de cijfers voor kooi II meer stijgen dan voor kooi 11T, mogen we
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HOEVEELHEDEN CA EN P IN VOEDER, FAECES EN URINE EN
HUNNE RETENTIE IN GRAMMEN PER WEEK EN PER KOOI

Voedergroep 11

Ca P
Wecek 1 2 3 4 1 2 3 4

voer | Faeces | Urine | REEM 1| voer | Faeces | Urine | Refen-

KooiV a 1.03 | 0.71 | 0.21 |+40.11]! 0.99 | 0.57 | 0.34 |-+0.09
b 1.46 | 0.78 | 0.06 [+0.63]| 1.40 | 0.70 | 0.28 |+0.42

c 1.55 | 0.90 | 0.23 [40.421 1.49 | 0.63 | 0.46 [-+0.40

d . 1.47 | 0.73 | 0.15 |40.60} 1.41 | 0.52 | 0.41 |+0.48

e .... | 1.46 | 0.76 | 0.15 |+0.55| 1.40 | 0.61 | 0.45 |+0.33

Totaal | 6.97 | 3.87 | 0.80 |+2.311 6.68 | 3.02 | 1.95 |+1.72

Kooi VI a 0.99 | 0.55 | 0.21 |+0.23] 0.94 | 0.60 | 0.28 |40.06
b 1.24 | 0.78 | 0.06 |+0.40 1.19 | 0.54 | 0.30 |--0.35

c 1.30 | 0.96 | 0.15 |+0.19] 1.24 | 0.58 | 0.42 |+40.24

d . 1.30 | 0.59 | 0.16 |+0.55) 1.25 | 0.54 | 0.35 |+0.36

o 1.21 | 0.72 | 0.11 |+0.38) 1.14 | 0.59 | 0.34 |+0.21

Totaal | 6.04 | 3.60 | 0.70 [+1.74] 5.76 | 2.85 | 1.69 [+1.21

Kooi VII a . 0.81 | 0.65 | 0.21 |-0.06l| 0.77 | 0.65 | 0.26 |-0.14
b . 1.27 | 0.68 | 0.06 |+40.53]| 1.21 | 0.57 | 0.29 |4+0.36

c . 1.53 | 0.87 | 0.31 [-+0.35| 1.45 | 0.62 | 0.46 |-+0.37

d . 1.61 | 0.56 | 0.17 [+0.88' 1.54 | 0.64 | 0.41 [40.49

e . 1.41 | 0.66 | 0.10 |40.65] 1.37 | 0.79 | 0.42 |4-0.15

Totaal | 6.62 | 3.42 | 0.86 [-+2.34) 6.35 | 3.28 | 1.84 [+1.24

Kooi VIII a . .0.85 | 0.60 | 0.21 |+0.04{ 0.82 | 0.68 | 0.28 |-0.14
b . 1.38 | 0.78 | 0.06 |40.54{ 1.32 | 0.68 | 0.27 |{40.37

c . 1.48 | 0.96 | 0.17 |+0.35) 1.42 | 0.65 | 0.38 |40.39

d . 1.46 | 0.86 | 0.18 |+0.42! 1.40 | 0.78 | 0.43 |40.19

o . 1.51 | 0.76 | 0.15 |40.60 1.44 | 0.95 | 0.44 |+0.06

Totaal | 6.68 | 3.95 | 0.77 |+1.95|| 6.40 | 3.72 | 1.80 |+0.88

opmerken, dat de Ultraviolette-bestraling hier een grootere invloed
had als het D-vitamine-preparaat.

De cijfers in kolom 2 zijn in de opeenvolgende weken zeer onregel-
matig; evenals die in kolom 3.

Ook de retenties blijken van week tot week sterk te schommelen.
In kolom 4, waarin de retenties zijn aangegeven, zien we, dat voor week
a alle cijfers negatief zijn, behalve de retentie van Ca bjj kooi 1V die
bijna 0 is, bij deze kooi is dan de retentie voor P ook slechts zwak

negatief.
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HOEVEELHEDEN CA EN P IN VOEDSEL, FAECES EN URINE EN
HUNNE RETENTIE IN GRAMMEN PER WEEK EN PER KOOI

Voedergroep III

Ca P
Week 1 2 3 4 1 2 3 4

Voer Faeces Urine Riti:n- Voer Faeces | Urine Rettign-

Kooi IX a . 0.34 0.36 0.19 | —-0.21] 0.96 0.43 0.71 {-0.17
b . 0.45 0.11 0.07 |-+0.27]| 1.26 0.21 0.87 |-4-0.19

c . 0.55 0.09 0.27 |4+0.19) 1.54 | 0.18 1.01 {40.35

d . 0.69 0.14 0.16 [-4+0.39) 1.95 0.21 1.49 [40.26

e . 0.74 0.22 0.18 1+4-0.3411 2.09 0.22 1.56 |+40.32

Totaal | 2.76 | 0.91 0.87 |4+0.98) 7.81 1.25 5.62 |+0.93

Kooi X a . 0.29 |- 0.27 0.20 | -0.181 0.83 | 0.34 0.66 | —0.17
b . 0.34 0.06 0.08 |40.20] 0.96 0.15 0.71 |+0.11

c . 0.51 0.07 0.20 |+40.24} 1.44 0.15 0.94 |40.36

d . 0.63 0.15 0.16 {-+0.321 1.77 0.19 1.41 |+40.16

e . 0.68 0.34 0.18 [4-0.16¢ 1.92 0.26 1.43 14-0.24

Totaal | 2.45 | 0.89 | 0.82 {+40.74 6.92 1.08 | 5.14 14-0.71

Kooi XI a . 0.29 0.35 | 0.20 | —-0.27| 0.81 0.40 0.68 | —-0.27
b . 0.41 0.12 0.13 {+0.15 1.15 | 0.19 0.76 14-0.20

c . 0.46 0.12 0.19 |4-0.15] 1.31 0.14 | 0.80 |4+0.37

d . 0.566 | 0.11 0.11 |4-0.34) 1.57 0.16 0.94 !-40.47

e . 0.60 0.24 0.12 [4-0.244 1.70 0.24 1.12 140.35

Totaal | 2.31 0.94 0.75 -|-0.62i 6.54 1.12 4.30 |4-1.12

Kool XII a . 0.29 0.33 0.19 1 -0.22i 0.82 0.32 0.70 | -0.20
b . 0.41 0.16 0.13 |+40.12 1.16 | 0.16 0.67 |40.23

c . 0.47 0.30 | 0.16 |+0.01}| 1.36 | 0.21 0.83 [40.32

d . 0.47 0.10 { 0.11 [|+40.27} 1.33 | 0.19 | 0.94 [+40.19

e . 0.47 0.16 | 0.11 -{-0.20| 1.33 0.29 1 0.90 {+40.14

Totaal | 2.01 1.04 0.69 |-40.38( 5.99 1.28 4.04 |+0.67

De verschillen in de retenties bij de verschillende kooien van Voeder-
groep I voor week a moeten worden toegeschreven aan individueele
verschillen bij de proefdieren, in hun darminhoud bij den aanvang der
proef en in hun reactie op het veranderde diéet.

Gedurende de tweede week b was de retentie van Ca bij alle kooien
positief en wel sterker positief naarmate het cijfer voor de eerste week
sterker negatief was.

Ook de retentie van P was voor alle kooien in week b positief; hier
valt geen regelmaat op te merken.
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De verdeeling, van de hoeveelheden Ca die gedurende de eerste
twee weken zijn uitgescheiden, over de urine en de faeces, is bij de
kooien zeer verschillend, hetgeen zal moeten worden toegeschreven
aan individueele verschillen in de proefratten. In de verdeeling van de
uitgescheiden P is bij de kooien meer overeenkomst waar te nemen.

De cijfers voor de volgende drie weken geven bij de kooien onderling
evenwel verschillen aan, waaruit is af te leiden, dat bij de kooien die
D-vitamine-preparaat of ultraviolette bestraling kregen, of waarop
beide therapién werden toegepast, de hoeveelheid Ca en P die in de
urine wordt uitgescheiden in verhouding tot de hoeveelheid die in de
faeces wordt uitgescheiden grooter is dan bij de niet behandelde kooi.

De uitscheiding van Ca en P is dus door de therapién eenigszins ver-
plaatste van de faeces naar de urine.

De onregelmatigheid van de retentie-cijfers over den geheelen proef-
tijd laat een beschouwing omtrent het verloop dier cijfers in de achter-
eenvolgende proefweken niet toe.

Derhalve hebben we de cijfers over den geheelen proeftijd tezamen
geteld. Aan den voet der kolommen 1, 2, 3 en 4 zijn dus aangegeven de
totale hoeveelheid Ca en P die met het voedsel is opgenomen ; de totale
hoeveelheid dier elementen, die in de faeces en in de urine zijn uit-
gescheiden en de totale hoeveelheid die geretineerd is.

Het lag in onze bedoeling de cijfers aan den voet van kolom 4 van
tabel 4 en die in de kolommen 12 en 13 van tabel 3 te bezigen als weder-
zijdsche controle. Een oppervlakkige vergelijking doet wel inzien, dat
zij zich daartoe niet leenen. Bij de vergelijking van deze cijfers moet
evenwel worden bedacht, dat die van tabel 3 zijn verkregen door ana-
lyses van ratten, waaruit de ingewanden zijn verwijderd.

Dat de inhoud der ingewanden sterk kan wisselen, kan worden af-
geleid uit de cijfers in kolom 2 van tabel 4, waar blijkt, dat het Ca- en
P-gehalte van de faeces van week tot week zeer sterk kan schommelen.

Voorts moet bij vergelijking worden bedacht, dat de gebruikte analy-
se-methoden de cijfers voor Ca slechts tot op 0.02 gram en die voor P
slechts op 0.006 gram nauwkeurig maken.

Of deze opzet bij het aanwenden van andere chemische methoden
wel zou zijn gelukt, moet voor ons een open vraag blijven. Wel moeten
we hier toegeven, dat bij de Ca-bepalingen het gebruik van voor de
methode te kleine monsters een bron van fouten kan zijn geweest,
terwijl bij de P-bepalingen het uitwasschen met ijskoud water, totdat
het filter niet meer zuur reageert, veel kans op verliezen geeft, doordat
het neerslag van fosformolybdaenzure ammoniak in iets te warm water
gemakkelijker oplost, temeer waar vbor het volledig uitwasschen van
het zuur zeer veelvuldig doorspoelen noodzakelijk is, om te voorkomen,
dat achtergebleven salpeterzuur als fosforzuur berekend wordt.

Bij de boven besproken analyses van de proefratten werd de asch
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van een groep van drie ratten uit één kooi met behulp van de H,O,-
methode geheel opgelost in HCl. Deze zoutzure oplossing werd bemon-
sterd, de monsters door afdampen met H,SO, omgezet tot zwavelzure
oplossingen. In de helft der hoeveelheden dezerlaatste oplossingen werd
Ca bepaald, in de andere helft P. Deze monsters bevatten belangrijk
meer Ca en P dan de monsters faeces en urine.

De gebruikte hoeveelheden titervloeistoffen zijn grooter, waardoor
de relatieve fout, tengevolge van de aflezing in 0.1 cc aanmerkelijk
kleiner wordt. ’

Daar de cijfers voor de retentie uit.15 verschillende analyses worden
berekend, kan hier een ophooping van fouten plaats hebben. De faeces
monsters konden bij gebrek aan materiaal dikwijls niet grooter worden
genomen dan wij deden nl. 4 500 mg. -

De .cijfers verkregen uit de analyses der proefratten moeten der-
halve bij voorkeur worden aangewend om de totale Ca- en P-aanzet
voor de verschillende groepen te vergelijjken.

Gaan we de cijfers voor de voedselopname op tabel 5 na voor Voeder-
groep II, dan zien we dat ook hier gedurende week a minder Ca en P
met het voedsel is opgenomen dan gedurende week b. Dit mag worden
toegeschreven aan den overgang op een ander diéet.

In tegenstelling met Voedergroep I zijn bij Voedergroep II de cijfers
in kolom 4 voor de week a positief of slechts weinig negatief. Het diéet
past zich hier klaarblijkelijk meer aan bij een normale Ca-, P-huishou-
ding.

Bij Voedergroep III is op tabel 6 waar te nemen, dat de voedsel-
opname gedurende de tweede week b niet aanmerkelijk grooter is dan
gedurende week a, hier gaat de aanpassing aan het nieuwe diéet lang-
zamer. Gedurende de derde week ¢ hebben alle kooien wel meer opge-
nomen, maar daarna stijgt bij kooi 12 de opname niet meer, wel bjj de
andere kooien, waarop een therapie 1s toegepast.

De retentie-cijfers in kolom 4 waren hier bij alle kooien negatief.
Het verloop der retentie-cijfers gedurende de volgende weken toont
bij deze Voedergroep wel een duidelijk verschil aan tusschen de met
behandelde kooi 12 en de andere drie kooien.

Om nudeinvloed van de toegepaste therapién op de Ca- en P-stof-
wisseling bij de verschillende Voedergroepen na te gaan, hebben we de
cijfers van de kolommen 1, die van de kolommen 2, van de kolommen
3 en van de kolommen 4 voor de vijf weken tezamen geteld.

De optelling van de cijfers in kolom 1 geeft de totale opname met
het voedsel, de optelling van de cijfers in kolom 2 geeft de totale hoe-
veelheid die in de faeces is uitgescheiden. Het verschil van deze twee
waarden geeft de neflo-absorptie van het element gedurende den geheelen

proeftijd.
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De optelling van de cijfers in kolom 3 geeft de totale hoeveelheid
die in de urine is uitgescheiden. Het verschil van deze waarde met de
netto-absorptie geeft dezelfde uitkomst als het cijfer aan den voet van
kolom 4, namelijk de totale retentie.

Wanneer nu de aldus verkregen cijfers voor netfo-absorptie en retentie
van Ca en P bij de verschillende Voedergroepen en bijj de verschillende
kooien, welke tot een Voedergroep behooren reéele verschillen geven,
dan mogen  we daaruit gevolgtrekkingen maken ten aanzien van de
invloeden van het D-vitamine-preparaat en de ultraviolette bestrahng
op de Ca- en P-stofwisseling.

Nu hebben we deze cijfers in tabel 7 samengevat, waarbij we de
netto-absorptie (kolom a) nitdrukten in %, vande opname met het voedsel ;
de retentie (kolom &) drukten we uitin 9%, van de nefto-absorptie en ook
in 9%, van de opname (kolom c).

De op de tabellen 4, 5 en 6, vermelde cijfers voor de opname met het
voedsel mogen als reeel worden beschouwd omdat ze gevormd zijn
door vermenigvuldiging van het aantal grammen werkelijk verbruikt
voedsel met het percentage Ca en P, hetwelk door eenige overeenko-
mende analyses werd vastgelegd. De cijfers voor netto-absorptie en
retentie zijn belangrijk kleiner dan de cijfers voor opname, wanneer we
deze weergeven als 9, van de opname, zullen hun onderlinge verschillen
tot uiting komen in kleinere getallen, dan wanneer we de absolute
waarde dezer grootheden vergelijken.

Wanneer dus de verschillen tusschen de cijfers in kolom a, b en ¢
voor de verschillende Voedergroepen, en daarbinnen voor de kooien,
betrekkelijk groot zijn, duidt dit op een reéel verschil in de retenties
en in de netfo-absorpties van de elementen Ca en P voor de verschillende
kooien.

De verschillen in deze cijfers zullen worden gedrukt door het feit,
dat gedurende twee van de vijf weken, die er in zijn verwerkt, de be-
handeling van alle vier kooien gelijk was, terwijl de behandeling maar
gedurende drie weken verschilde.

VOEDERGROEP 1

Voor Voedergroep I is de netto-absorptiein 9, van hetgeen aan Ca in
het voedsel is opgenomen in kooi 4 lager dan in de andere kooien. Dit
cijfer is voor kooi 3 hooger, waar nu de totale opname van voedsel over
den geheelen onderzoekstijd voor de kooien 3 en 4 nagenoeg geljjk is, is
- de absolute netto-absorptie van Ca voor kooi 3 hooger dan voor k001 4.

In kolom b zien we evenwel dat de retentie uitgedrukt in 9%, van de
netto-absorptie voor kooi 3 lager is dan voor kool 4, zoodat de retentie
uitgedrukt in 9, van de hoeveelheid die met het voedsel is opgenomen
voor beide kooien nagenoeg gelijk is.

Het toedienen van D-vitamine-preparaat heeft hier wel de netto-
absorptie van Ca verhoogd, daarmede de rhachitische verschijnselen

5
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voor zoover die rontgenologisch waarneembaar zijn weggenomen, doch
er 18 niet meer Ca vastgelegd.

Voor kooi 2 zijn de opnamen en de netto-absorptie voor C& beiden
hooger dan voor kooi 4, zoodat in de eerste kool meer netto-geabsor-
beerd is. De retentie in 9, van het netto-geabsorbeerde is voor beide
kooien bijna gelijk, zoodat de retentie in 9%, van de opname voor kooi 2
hooger is. De ultraviolette bestraling heeft de netto-absorptie van Ca
bevorderd, terwijl er meer Ca is vastgelegd.

Voor kooi 1 is de opname nog grooter, de netto-absorptie in %, daar-
van is bij kooi 1 en kooi 2 nagenoeg dezelfde.

Hierbij is de retentie in 9, van de netto-absorptie voor kooi 1 lager,
de retentie in 9, van de opname is dan ook voor kooi 1 lager, maar het
resultaat is toch nog dat de absolute waarde van de retentie voor kooi
1 hooger is dan voor kooi 2.

Het toepassen van de beide therapién heeft de netto-absorptie en de
retentie van Ca gunstig beinvloed.

Bij de netto-absorptie van P zien we voor de vier kooien van Voeder-
groep I weinig verschil, wanneer we ze zien uitgedrukt in 9, van de
opname (kolom a onder P). Aangezien de opname bij de kooien 1 en 2
grooter is dan bij de kooien 3 en 4, is de absolute waarde van de netfo-
absorptie bij de eerste twee kooien wel grooter.

De cijfers in kolom b onder P vertoonen onderling vrij groote ver-
schillen, doch aan dit verschijnsel mogen we geen groote waarde toe-
kennen, aangezien de absolute waarden voor de netfo-absorptie gering
zijn, derhalve wijzen grootere verschillen in percentages daarvan nog
slechts op kleine absolute verschillen.

Uit de cijfers in kolom ¢, onder P, kunnen we evenmin besluiten tot
bepaalde verschillen in de retentie van P, in 9%, van de opname, bij de

verschillende kooien.
Op tabel 4 zagen we evenwel, dat de absolute waarde van de retentie

van P bij de eerste kooi grooter is dan bij de andere kooien. De meer-
dere retentie van Ca, welke we ook bij deze kooi waarnamen, kan heb-
ben samengegaan met meerdere weefselvorming, waartoe ook P be-
noodigd was.

Bij het overzien der cijfers voor Voedergroep I op tabel 7 valt op,
dat de netto-absorptie van Ca onder mvloed van de therapién stijgt en
die van P niet.

Op tabel 5 blijkt, dat de opname van Ca met het voedsel voor de
kooien 7 en 8 nagenoeg dezelfde is. De retentie van Ca is evenwel bij
kooi 7 hooger dan bij kooi 8.

Op tabel 7 zien we dat dit veroorzaakt wordt door een hoogere
netto-absorptie, zoowel als doordat een grooter percentage van het
netto-geabsorbeerde wordt vastgelegd. De netto-absorptie van P is bij
kooi 7 hooger dan bij kooi 8, in de urine wordt bij de beide kooien nage-
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noeg dezelfde hoeveelheid P uitgescheiden; waarvan een gevolg is de
grootere retentie van P bij kooi 7.

Het D-vitamine-preparaat verhoogt de netlo-absorptie en de relentie,
van Ca zoowel als van P eenigszins.

VOEDERGROEP 11

De voedselopname is bij kooi 6 wat geringer dan bij de drie andere
kooien van Voedergroep II. Op tabel 7 zien we dat de netlo-absorptie
en retentie van Ca, zooals die daar in 9, zijn uitgedrukt, bij kooi 6
overeenkomen met die bij kooi 8. De cijfers voor de netto-absorptie en
retentie van P zijn bij kooi 6 evenwel hooger dan bij kooi 8.

TABEL 7.
DE NETTO-ABSORPTIES VAN CA EN P EN HUNNE RETENTIE
"IN DE TWEEDE PROEFREEKS

Ca P

Groep| Kooi a b c a b c
1 1 " 33.9 48.6 16.5 23.5 70.6 16.6
2 34.2 52.7 18.0 24.4 61.9 15.3
3 29.8 48.3 14.4 22.9 62.4 14.3
4 25.5 55.6 14.6 23.8 74.5 | 17.7
IT 5 44.5 74.2 33.0 54.8 46.7 25.6
6 - 40.9 71.3 28.8 50.5 41.8 21.2
7 48.3 73.1 35.3 48.3 40.0 19.4
8 40.9 71.6 29.2 41.9 32.8 13.8
111 9 67.0 52.9 35.5 83.9 14.3 12.0
10 63.7 47.5 30.3 84.4 12.0 10.2
11 59.3 45.2 26.8 82.9 20.6 17.1
12 50.7 35.5 18.0 80.3 16.0 12.8

netto-absorptie in 2, van hetgeen met het voeder is opgenomen.
retentie in 9, van de netto-absorptie.
‘ retentie in 9, van hetgeen met het voeder is opgenomen.

o
|

Aan de ultraviolette bestraling zouden we derhalve eenigen gun-
stigen invloed kunnen toeschrijven op de netlo-absorptie en de retentie
van P.

Vergeleken bij kooi 8 zijn de cijfers bij kooi 5 in de kolommen a, b en
¢ onder Ca hooger, hier zou de invloed van het D-vitamine-preparaat,
evenals bij kooi 7, waarneembaar zijn.

De cijfers in de kolommen a, b en ¢ onder P zijn opmerkelijk hooger
bij kooi 5 dan bij kooi 8; hetgeen toegeschreven zou kunnen worden aan
den invloed van de ultraviolette bestraling.
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Mogen de hier besproken cijfers voor Voedergroep I1 geen aanleiding
zijn voor een nauwkeurige omschrijving van het verschil van de in-
vloeden van de Ultraviolette-bestraling en het D-vitamine-preparaat,
verschil tusschen de toepassing van de therapién ieder afzonderlijk en
de toepassing van de twee gezamenlijk is toch aan te toonen.

Overzien we de cijfers voor Voedergroep 1II en vergelijken wij ze met
die voor Voedergroep I, dan merken we op, dat cijfers voor de netto-
absorptie van Ca voor de Voedergroep I staan tot die van Voedergroep
IT als ongeveer 3 : 4.

De cijfers voor de retentie van Ca, in 9, van de opname, verhouden
zich als ongeveer 1 : 2,

Waar nu de percentages Ca in het voedsel zich verhouden als onge-
veer 2 : 1, blijkt dat de verhouding, waarin Ca in diéet II voorkomt,
voor het vastleggen van Ca gunstiger is.

De cijfers voor de netto-absorptie van P zijn bij Voedergroep II veel
hooger dan bij Voedergroep I, de retentie, in 9, van de netto-absorptie
is bij Voedergroep 11 wel lager dan bij Voedergroep I, maar de retentie,
in 9, van de opname, is bij Voedergroep II weer hooger dan bij Voeder-
groep 1. |

De percentages P in het voedsel verhouden zich bij de Voedergroep
als 3 : 4.

Bij ongeveer gelijjke hoeveelheden Ca en P in voedsel is de opname
van P in het darmkanaal dus belangrijk grooter dan bij een overmaat
van Ca.

De uitscheiding van het opgenomen P heeft bij de eerste Voeder-
groep meer plaats in de faeces, bij de tweede Voedergroep heeft deze
P-uitscheiding meer plaats in de urine.

VOEDERGROEP 111

Gaan we de cijfers voor Voedergroep 111 na, dan blijkt dat het toe-
dienen van D-vitamine-preparaat en de ultraviolette bestraling elk
voor zich de netlo-absorptie van Ca, zoowel als de retentie bevorderen.
De invloed van de bestraling is hier iets grooter dan die van het prepa-
raat. Tezamen toegepast geven deze middelen een nog meer verhoog-
de netto-absorptie en retentre van Ca.

De netto-absorptie van P stijgt met die van Ca, hoewel niet in dezelfde
mate.

Zoo blijkt van de iets grootere opname van Ca (zie tabel 6) bij kooi
11 op tabel 7 meer netto-geabsorbeerd te worden dan bij kooi 12, ter-
wijl ook de retentie van Ca bij de eerste kooi belangrijk hooger is dan
bij de laatste.

De cijfers in de kolommen a, b en ¢ onder P zijn voor kooi 11 even-

eens hooger.
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Het D-vitamine bevorderde het vastleggen van Ca en P.

Bij vergelijking van de cijfers van kooi 10 met die van kooi 12 bljkt,
dat de ultraviolette bestraling de netto-absorptie en de retentie van Ca
heeft bevorderd.

De netto- absorptze van P is bij kooi 10 hooger dan bij kooi 12, doch
de retentie van P is bij kooi 10 lager.

Door de bestraling is de retentie van Ca in verhouding tot die van
P meer bevorderd.

Dit verschijnsel is ook waar te nemen bij de vergelijking van de
cijfers voor kooi 9 met die voor kooi 12.

Het D-vitamine-preparaat en de ultraviolette bestraling tezamen
toegepast hebben de netto-absorptie van Ca en P beide verhoogd, in
verhouding hebben zij de refentie van Ca meer bevorderd dan die van P.

Bij het overzien van de cijfers voor Voedergroep IIT en de vergeljjking
daarvan met de andere Voedergroepen vallen in de eerste plaats op
de hooge netto-absorptie van Ca en P.

De verhouding Ca : P in het diéet is voor Voedergroep I en Voeder-
groep III, hoewel niet precies in getalsverhoudingen, omgekeerd.

Bij Voedergroep I zien we voor Ca een betrekkelijk lage netto-
absorptie, bij Voedergroep 111 voor P een zeer hooge netto-absorptie.

De netto-absorptie voor P is bij Voedergroep I laag, de netto-absorptie
voor Ca is bij Voedergroep III betrekkelijk hoog.

De verhouding Ca : P in het diéet blijkt van grooten invloed te zijn
op de netto-absorptie van deze elementen.

Waar de overmaat van Ca opgenomen met het voedsel in de Voeder-
groep I in hoofdzaak in de faeces wordt uitgescheiden, wordt de over-
maat van P in de Voedergroep III in hoofdzaak in de urine uitge-
scheiden.

De retentie van P wordt door een overmaat van Ca meer geschaad,
dan dat de refentie van Ca geschaad wordt door een overmaat van P.
De retenties van Ca en van P zijn bij Voedergroep 11 het grootst.

De toegepaste therapién hebben bij de beide uiterste groepen de
retentie van Ca meer bevorderd dan die van P.



HOOFDSTUK 1V
DISCUSSIE

Een goed overzicht van de resultaten, welke in het vorige hoofdstuk
werden vermeld, verkrijgen we door de proefvoeders te rangschikken
naar de verhouding, waarin zij Ca en P bevatten. Wij krijgen dan de
volgende indeeling :

1. Voer I van de tweede reeks; 0.80 9, Ca en 0.36 %, P (1 : 0.45)
2. Voer I van de eerste reeks; 0.54 9, Ca en 0.33 9, P (1:0.61)
3. Voer II van de tweede reeks; 0.48 9, Ca en 0.46 9, P (1 0.96)
4. Voer II van de eerste reeks, 0.40 % Ca en 0.51 9% P (1 :1.27)
5. Voer IIT van de eerste reeks; 0.25 9, Ca en 0.65 9%, P (1:2.6 )

Voer 11I van de tweede reeks; 0.23 9, Ca en 0.65 % P (1 2.8 )

Naar deze indeeling noemen wij de proefvoeders in het vervolg:
proefvoeder 1, 2, 3, 4 en 5.

Proefvoeder 1.

De niet met een der therapién behandelde dieren op proefvoeder 1
vertoonden na veertien dagen een vrij snel afnemen der groeisnelheid.

Op de Rontgenopnamen waren reeds een week na den aanvang dui-
delijk de verbreede epiphysairliinen waar te nemen. Gedurende de
volgende weken nam de verbreeding toe.

De pu van de faeces bleef in de drie weken, die volgden op de voor-
periode, dezelfde gemiddelde waarde behouden als in die voorperiode.

Uit de cijfers voor de netto-absorptie blijkt, dat hier de beide ele-
menten Ca en P in een overeenkomstig percentage van de opname,
m.a.w. in een verhouding overeenkomende met die, waarin zij in het
diéet voorkomen, netto-geabsorbeerd worden en wel voor 4 25 9.
De retenties van Ca en P zijn eveneens nagenoeg gelijk, die van P is
eenigszins hooger, die van Ca is namelijk + 15 %, die van P - 18 9
van de opname.

De invloed van D-vitamine-preparaat en ultraviolette bestraling
uit zich in een minder snel afnemen van de groeisnelheid. Tezamen
hadden in dit opzicht de beide therapién ongeveer den zelfden invloed
als ieder afzonderlijk.

De rhachitische verschijnselen, die Rontgenologisch waarneembaar
waren, verdwenen wanneer D-vitamine werd gegeven, of de dieren
werden bestraald.

De randschaduwen der beenderen werden scherper bij de toepassing
van beide therapién, dan bij die van ieder afzonderljjk.
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Bij de behandelde kooien wordt de px van de faeces in de proef-
periode lager dan in de voorperiode. De invloed van de ultraviolette
bestraling schijnt hier grooter te zijn, dan die van het D-vitamine.
Het D-vitamine zoowel als de ultraviolette bestraling doen de netto-
absorptie van Ca stijgen, de invloed van de bestraling is ook hier de
grootste. Op de netto-absorptie van P was een bepaalde invloed niet
vast te stellen. Tezamen hadden de therapién ongeveer denzelfden
invloed als de bestraling alleen. Als gevolg van de toediening van D-
vitamine kon geen verhooging van de Ca-retentie, in %, van de opname
worden vastgesteld. Wel leidde de ultraviolette bestraling tot een
geringe verhooging daarvan.

Uit de verschillen in de P-retentie-cijfers, in 9%, van de opname, mo-
gen wij niet besluiten tot eenigen invloed der therapién, omdat deze
cijfers zijn afgeleid uit te kleine absolute waarden.

Proefvoeder 2.

Bij het vermelden van de resultaten van de gewichtstoename be-
paling merkten we reeds op, dat verschillen in gewichtstoename hier
eerder aan de ongelijke verdeeling der geslachten over de proefgroepen,
dan aan den invloed van de toegepaste therapién moeten worden toe-
geschreven.

Daar de Rontgenopnamen, ook van de niet behandelde kooien, hier
geen verbreeding van de epiphysairlijnen te zien gaven, kan op die
wijze geen invloed van D-vitamine of ultraviolette bestraling worden
nagegaan. Wel was op enkele Rontgenogrammen het verdwijnen van
Ca uit de faeces, dat daarin aanvankelijk zeer opvallend aanwezig was,
na het geven van D-vitamine-preparaat waar te nemen.

Bij de niet behandelde kooien steeg in de proefperiode de px van
de faeces aanmerkelijk boven de waarde, die de psx van de faeces in de
voorperiode had.

Het toedienen van D-vitamine en bestraling hadden ieder afzonder-
lijk tengevolge, dat de px minder sterk steeg. Tezamen hielden deze
therapién de pu nog meer in de buurt van de waarde in de voorperiode.

Bij vergelijking van de netto-absorptie cijfers in de proefperiode
van de niet behandelde dieren met die in de voorperiode zien we, dat
de netto-absorptie van Ca ongeveer gelijk gebleven is, terwijl die van
P daalde.

D-vitamine-preparaat blijkt de netto-absorptie van Ca te verhoogen,
ultraviolette bestraling afzonderlijk toegepast niet. Worden de thera-
pién tezamen toegepast, dan is de netto-absorptie van Ca in de proef-
periode een weinig hooger dan in de voorperiode; terwijl een sterke
daling in de netto-absorptie van P dan wordt voorkomen.
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Proefvoeder 3.

De resultaten van de gewichtstoenamebepaling moeten hier onder
eenig voorbehoud worden gewaardeerd. In geen geval kunnen wij tot
een gunstigen invloed van een der therapién concludeeren.

Verbreede epiphysairlijnen treden ook bij de niet-behandelde kooi
niet op; wel doen D-vitamine en ultraviolette bestraling de rand-
schaduwen scherper en breeder worden.

Bij de niet behandelde kooi is de px van de faeces in de proefperiode:
gemiddeld ongeveer gelijk aan die in de voorperiode. Uit de cijfers
voor de andere kooien zou men kunnen besluiten tot een zeer geringe
verlagende werking van de toegepaste therapién. De netto-absorpties
van Ca en P zijn by de niet-behandelde kooi nagenoeg even groot,
namelijk + 40 %, de verhouding Ca : P in het diéet is 1:0.96, er
wordt dus evenveel Ca als P netto-geabsorbeerd. Het D-vitamine-
preparaat verhoogde de netto-absorptie van Ca en P in gelijke mate.
De ultraviolette bestraling deed meer de netto-absorptie van P stijgen.
Toepassing van beide therapién had tengevolge, dat de netto-absorptie
van P meer steeg dan die van Ca. De retentie van Ca is bij de niet be-
handelde kooi ongeveer tweemaal zoo groot als die van P (in 9 van de
opname).

Het toedienen van D-vitamine-preparaat heeft beide grootheden
in ongeveer gelijke mate verhoogd.

De ultraviolette bestraling, die de retentie van Ca onveranderd liet,
heeft die van P verhoogd, zoodat de retenties van Ca en P zich hier
verhouden ongeveer als 4 : 3.

Toepassing van beide therapién gaf een verhooging van de retentie
van Ca zoowel als van P, maar in het voordeel van de laatste, zoodat

ook hier de verhouding van de retenties van Ca en P is als ongeveer
4 : 3.

Proefvoeder 4.

De vier krommen, die de gewichtstoename weergeven, wijzen geens-
zins op een invloed van de toediening van D-vitamine of ultraviolette
bestraling.

De Rontgenopnamen geven, ook bij de niet- behandelde kooien, geen
'duidelijke verbreede eplphysalrlgn te zien.

In de proefperiode stijgt, in vergeljking met de voorperiode, de py
van de faeces, bij de behandelde zoowel als bij de niet behandelde
kooien in ongeveer dezelfde mate, zoodat een bepaalde invloed van
D-vitamine en ultraviolette bestraling daarop niet valt af te leiden.
De netto-absorpties van Ca en P zijn in de voorperiode nagenoeg gelijk,
namelijk + 60 %; bij de niet-behandelde kooien behoudt de netto-
absorptie van Ca deze waarde in de proefperiode, die van P daalt

eenigszins.
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Deze daling kon door de toegepaste therapién niet worden voor-
komen.

Proefvoeder 5.

In beide proefreeksen is de invloed van D-vitamine en ultraviolette
bestraling op de gewichtstoename waar te nemen; in de tweede proef-
reeks blijkt de invloed van de bestraling grooter te zijn dan die van het
preparaat.

In de eerste proefreeks zagen we, vier weken nadat de dieren op het
proefvoeder waren gesteld, duidelijke verbreeding van de epiphysair-
lijn. Bij het toedienen van D-vitamine-preparaat trad na twee weken
verbetering in; de ultraviolette bestraling deed in twee weken de ver-
breeding verdwijnen.

In de tweede proefreeks demonstreeren zich de rhachitische ver-
schijnselen reeds na 2 weken. D-vitamine-preparaat en bestraling doen
hier afzonderlijk en gezamenlijk de epiphysairlijn dicht gaan. De been-
ontwikkeling en de intensiteit van de randschaduwen kunnen zij te-
zamen, meer bevorderen, dan ieder afzonderlijk. De psy van de faeces
is in de voorperiode van beide proefreeksen nagenoeg dezelfde. In de
proefperiode is de gemiddelde py van de faeces van de niet behandelde
kooien eveneens ongeveer dezelfde. Onverklaarbaar is nu, dat in de
eerste proefreeks de px van de faeces van de behandelde kooien hooger
is, dan die van de niet behandelde; terwijl omgekeerd in de tweede
proefreeks de pu van de faeces van de behandelde kooien lager is, dan
die van de niet behandelde.

In de proefperiode is in de eerste reeks de netto- absorptle van Ca
bij de niet-behandelde kooien gedaald, vergeleken met de voorperiode.
Ook in de tweede proefreeks is de netto-absorptie van Ca bij de niet
behandelde kooi lager dan bij de behandelde kooien. De netto-
absorptie van P blijkt in beide proefreeksen nagenoeg niet door D-
vitamine of bestraling te worden beinvloed.

In de eerste proefreeks blijkt de gunstige invloed van het D-vitamine
preparaat, op de netto-absorptie van Ca, grooter te zijn dan die van
de ultraviolette bestraling;in de tweede proefreeks wint de bestraling
het van het preparaat.

Het D-vitamine-preparaat heeft de retentie van Ca doen toenemen,
ongeveer in dezelfde mate deed de bestraling dat. Tezamen toegepast
hadden de therepién een nog iets gunstiger invloed op de retentie
van Ca.

Onder invloed van het D-vitamine-preparaat en van de bestraling
is er ook meer P vastgelegd; maar waar (in 9, van de opname) de
retentie van P niet belangrijk stijgt, blijkt dat de therapién het vast-
leggen van Ca belangrijk meer verbeterden dan dat van P.
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Uit hetgeen hierboven bij de verschillende proefvoeders is mede-
gedeeld, blijkt wel, dat de reacties, volgende op het toedienen van D-
vitamine-preparaat of ultraviolette bestraling, bij de proefvoeders
- verschillend zijn.

Ook bestaat er, bij een andere verhouding van Ca : P in het diéet,
een gewijzigde gevoeligheid van de verschillende reacties, die wij
hebben waargenomen.

Zoo was een duidelijke invloed van de therapién op de gewichts-
toename slechts te constateeren bij de proefvoeders 1 en 5.

Verbreede epiphysairlijnen traden bij proefvoeder 1 sneller op dan
bij proefvoeder 5, terwijl deze aanwijzing voor gebrek aan D-vitamine
bij de tusschen gelegen proefvoeders niet optrad. De reactie op de toe-
gepaste therapién was daardoor ook slechts bij de proefvoeders 1 en 5
op de Rontgenopnamen goed waarneembaar.

De pu van de faeces reageerde op de therapién bij de proefvoeders
1, 2 en 5.

De netto-absorptie van Ca blijkt in de proefvoeders 1 en 5 het meest
gevoelig te reageeren op een der therapién; bij deze proefvoeders wordt
de netto-absorptie van P door de therapién weinig beinvloed.

Bij het proefvoeder 2 was het de netto-absorptie van P, die in het
bijzonder op de ultraviolette bestraling reageerde. Bij proefvoeder
3 reageerden de netto-absorptie van Ca en van P, de laatste op de
ultraviolette-bestraling het meest.

Bij proefvoeder 4 kan een reactie van de netto-absorpties op een
der therapién niet worden geconstateerd.

De reacties op de retenties van Ca en P konden worden nagegaan
bij de proefvoeders 1, 3 en 5 (tweede reeks). Nu is een duidelijke reactie
te bespeuren bij de proefvoeders 3 en 5. :

Bij proefvoeder 3 bleken de retentie van Ca en P in de zelide mate ge-
voelig voor het D-vitamine-preparaat, terwijl de ultraviolette bestra-
ling ook de retentie van Ca verhoogde, doch die van P in grootere mate.

Bij proefvoeder 5 was het de retentie van Ca, die het meest gevoelig
was voor beide therapién.

Nu staat de verhouding van Ca tot P in proefvoeder 4, namelijk
1:1.27, zoo dicht bij die, waarin deze elementen voorkomen in proef-
voeder 3, namelijk 1 : 0.96, dat we mogen aannemen, dat, wanneer de
retenties bij proefvoeder 4 waren bepaald, ook daar een reactie op de
therapién was waargenomen. Een antwoord op de vraag, die wij ons
aan het einde der Inleiding stelden, kan hier worden gegeven door op
te merken:

,,Bij alle verhoudingen van Ca : P in de di€eten, welke wij toepasten,
volgde steeds een reactie op het toedienen van D-vitamine-preparaat
en (of) ultraviolette bestraling.”

Een bijzondere vermelding moet hier nog worden gemaakt, van den
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invloed die de verhouding van Ca : P in het di€éet heeft op de netto-
absorpties van die elementen.

Bij proefvoeder 1, met de grootste overmaat van Ca, varieeren de
netto-absorpties van Ca en P beide van - 23 9, tot 4- 35 9. Bjj
proefvoeder 2, met een minder groote overmaat van Ca, is de netto-
absorptie in de buurt van 50 9, terwijl de netto-absorptie van P in
het gunstigste geval 35 %, was.
- De netto-absorpties van Ca en P komen bij de proefvoeders 3 en 4,
met Ca en P in bijna gelijke percentages, vrijwel overeen; bij proef-
voeder 3 varieerende van 41 tot 55 9, bij proefvoeder 4 van 51 tot 65 9.

Bijj proefvoeder 5, met een overmaat van P, evenwel zijn de netto-
absorpties belangrijk hooger dan bij de andere proefvoeders. De netto-
absorptie van P is zeer hoog, van 80 tot 84 9, terwijl de geringe hoe-
veelheid Ca, die in het voedsel aanwezig is, voor 51 tot 67 9, netto-
geabsorbeerd wordt.

Nog kan worden vastgesteld, dat bij proefvoeder 1 door de overmaat
van Ca de retentie van P wordt geschaad, in hoogere mate dan de re-

tentie van Ca, bij proefvoeder 5, door de overmaat van P wordt be-
nadeeld.

De stofwisseling van Ca en P blijkt wel in hooge mate te worden be-
invloed door de verhouding van Ca : P in het diéet.

Wijj vinden, dat de netto-absorptie van Ca, in 9, van de opname,
het grootst is bij een diéet, met een overmaat van P.

Deze overmaat van P in het diéet is afkomstig van fosfaten; de aan-
wezige PO, in het voedsel zou naar de meening van Verzar (1931; 49)
Ca gebonden houden en daardoor de vorming van Ca-zeepen ver-
hinderen, de hydrotrope-oplossing van Ca zou worden bemoeilijkt,
zoodat bij dergelijke diéeten de resorptie van Ca geringer zou zijn, dan
bij die, welke meer Ca bevatten in verhouding tot PO,.

Nu zou het kunnen zijn, dat de geringere netto-absorptie van Ca,
in 9%, van de opname, die wij vonden bij de voeders, waarbij Ca en P
meer in evenwicht zijn, een gevolg was van het uitscheiden van Ca in
meer anaal gelegen darmgedeelten, terwijl de resorptie van Ca in
voorgaande darmgedeelten toch hooger was, dan bij een voeder met
overmaat van P.

In de veel grootere hoeveelheden P, die in de urine worden uitge-
scheiden bij de Voedergroepen met een overmaat van P, kunnen we
een ondersteuning zien van de ervaring van Brain, Kay, Marshall
(1928; 47) dat de nieren een drempelwaarde voor P hebben.

Dit feit, dat de nieren bij deze Voedergroepen sneller P kunnen af-
voeren en dus bij een grooter resorptie het P-gehalte van het bloed
kunnen beheerschen, kan oorzaak zijn, dat de netto- -absorptie van P
hier grooter is.
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Het in hooge mate onttrekken van P aan het voedsel in bepaalde
darmgedeelten zou weer zijn invloed kunnen hebben op de factoren,
die de resorptie van Ca beheerschen, waardoor tevens de netto-absorptie
van Ca zou kunnen stijgen.

De geringere netto-absorptie van Ca bij de Voedergroepen met een
overmaat van Ca in het diéet zou evengoed kunnen worden veroorzaakt
door een relatief gebrek aan P als door een geringere resorptie van Ca
tengevolge van het hooge carbonaat-gehalte van het diéet (Verzar).

Ook de algemeene conclusies van het Literatuuroverzicht van Boas
(1926; 44) komen met onze ervaring, dat de overmaat van Ca opgeno-
men met het voedsel, in Voedergroep I, in hoofdzaak in de faeces wordt
uitgescheiden, de overmaat van P, in Voedergroep 1II, daarentegen
in de urine, goed overeen, want daar wordt opgemerkt, dat zuurtoevoe-
ging aan het diéet de’'Ca- en P-excretie verplaatst van de faeces naar de
urine, terwijl basetoevoeging aan het diéet de Ca- en P-excretie van
de urine naar de faeces verplaatst.

Het feit, dat bij- Proefvoeder 2 0.54 9%, Ca en 0.33 9% P de ultra-
violette bestraling de daling van de Ca- en P-netto-absorptie in de proef-
periode niet kon voorkomen en het D-vitamine-preparaat slechts de
netto-absorptie van Ca voor verdere daling kon behoeden, is in goede
overeenstemming met wat door Schultzer (1927; 43) is gevonden, na-
melijk dat bij een gewijzigd McCollum-di€et met 0.54 9 Ca en 0.276 9
P het toedienen van levertraan of bestraling de netto-absorpties van
Ca en P niet werden verhoogd.

Wel vond Schultzer als gevolg van deze therapién een verhooging
van de netto-absorpties bij diéeten met meer uiteenloopende verhou-
dingen van Ca : P, o.a. bij een diéet met 1.16 %, Ca en 0.241 %, P en
bij een diéet met 0.092 9 Ca en 0.594 9%, P. Wij vonden bij de hier-
mede overeenkomende proefvoeders 1 en 5 ook verhooging van de
netto-absorpties, na het toepassen van een therapie.

Uit de resultaten vermeld voor Proefvoeder 4 blijkt wel, dat het
gebrek aan D-vitamine geen daling in de netto-absorptie meebrengt,
vergeleken bij de voorperiode. Toch heeft hier, zoowel als bij proef-
voeder 3, het toepassen eener therapie eenigen invloed op de netto-
absorptie. |

Men kan dus hier niet zonder voorbehoud concludeeren, dat bij eene
verhouding van Ca : P, zooals die in proefvoeder 4 is, het D-vitamine
geheel ontbeerd zou kunnen worden.

Wel blijkt uit de gegeven cijfers, dat de netto-absorpties en ook de
retenties bij deze verhoudingen van Ca : P het grootst zijn, de gunstig-
ste verhouding van Ca : P ligt tusschen 1: 0.96en 1 : 1.27.

Een gunstige invloed, op de beenvorming, van het geven van D-
vitamine of ultraviolette bestraling konden we ook opmerken bij het
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vergelijken van de randschaduwen op de rontgenbeelden.

Het laatste leidt ons tot de erkenning, dat de kalkbinding in het
groeiende beenweefsel beheerscht wordt door een mechanisme, dat
fijner is dan dat van de stofwisseling van Ca en P (zooals wij dat door
middel van de analyses van voeder, faeces en urine kunnen bestu-
deeren).

De factoren, welke de hoeveelheden Ca en P, die worden vastgelegd,
bepalen, beinvloeden meer den totalen groei van het weefsel, dan de
mate waarin been wordt gevormd. De ontwikkeling der beenderen
is bij de proefgroepen zeer verschillend, zoodat de hoeveelheid Ca en
P, die noodig is voor de verbeening, ook verschilt.

Hieraan moet gedeeltelijk worden toegeschreven, dat de bedoelde
stofwisselingsgegevens geen beeld geven van het verbeeningsmecha-
nisme.

Wanneer immers de voorwaarden voor de verbeening van het kraak-
been in twee gevallen dezelfde zijn, maar de voorwaarden voor den
kraakbeengroei zijn verschillend, dan zal in een der gevallen de retentie
van Ca- en P grooter kunnen zijn, zonder dat het mechanisme van de
verbeening verschillend is.

Zijn daarentegen de voorwaarden voor kraakbeen groei dezelfde,
doch de voorwaarden voor de verbeening verschillend, dan zal verschil
in retentie beteekenen: een verschil in verbeeningsmechanisme.

Een verschil in spierweefselvorming geeft op zichzelf ook een verschil
in Ca en P-retentie. Nu zou de toename in lichaamsgewicht, als maat
voor de spierweefselvorming, een aanwijzing kunnen geven voor de
hoeveelheden Ca en P, welke daarbij noodig waren.

Maar, volgens de onderzoekingen van Haury is bij rhachitische
-dieren ook het gehalte aan Ca en P van het spierweefsel lager dan bjj
‘normale dieren; zoodat uit de gewichtstoename niets valt af te leiden
ten aanzien van de Ca- en P-stofwisseling. Cijfers omtrent de netto-
absorpties en de retenties kunnen ons geen nader inzicht geven in het
mechanisme van de verbeening en van de rol welke D-vitamine-
preparaat en ultraviolette bestraling daarbij hebben gespeeld. Van
de netto-absorpties toch weten wij niet welk verband zij houden met
de samenstelling van het bloed; van de retenties weten we niet waar
zij zijn vastgelegd.

Op de Roéntgenbeelden nemen we door hun schaduwen de grootte

der beenderen waar. Ook de intensiteit en de breedte van de rand-
~ schaduwen geven, naast de aanwezigheid van eene verbreeding van
de epiphysairlijn (of het verdwijnen van die verbreeding bij het toe-
passen van een therapie), bewijzen, dat de verhouding van Ca : P in
het voedsel een rol speelt in het beenontwikkelingsproces en bij de
verbeening van het weefsel.

Deze waarnemingen aan het Rontgenbeeld bewgzen eveneens, dat
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'bij deze gebeurtenissen D-vitamine en ultraviolette bestraling een
rol spelen. |

De gegevens, in dit onderzoek verzameld, kunnen het verbeenings-
mechanisme van groeiend weefsel niet nader belichten; hoezeer we
ook een voorstelling van dit mechanisme behoeven voor het juist
interpreteeren van de verkregen resultaten.
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Praar I

Réntgenopnamen van cen rat uit kooi 5, Voeder-groep 1.
Van 23-1-°30 af werd D-vitamine-preparaat gegeven. |



Praatr II

Rontgenopnamen van een rat uit kooi 10, Voeder-groep I1.
Van 16-1-°30 met Ultra-violette stralen bestraald.
Van 23-1-°30 af werd D-vitamine-preparaat gegeven.



Praat II1

Rontgenopnamen van een rat uit kooi 16, Voeder-groep IT



P;,AAT IV |

Rontgenopnamen van een rat uit kooi 23, Voedergroep 111.



" PraarT V

Roéntgenopnamen van een rat uit kooi 22, Voedergroep II1.
Van 23-1-°30 af werd D-vitamine-preparaat gegeven.



Praar VI

Réntgenopnamen van een rat uit kooi 19, Voedergroep I11.
Van 16-1-30 met Ultraviolette stralen bestraald.



Praat VII

Rintgenopnamen van een rat uit kooi 18, Voedergroép III.
Van 16-1-30 met Ultraviolette stralen bestraald.
Van 23-1-°30 af werd D-vitamine preparaat gegeven.
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STELLINGEN

I

De door Laqueur en zijn medewerkers uit urine bereide stoffen, door
hen mannelijk en vrouwelijk geslachtshormon genoemd, mogen niet
als zoodanig worden betiteld. (Laqueur e.a. Pfliigers Archiv 1932, Bnd
229 blz. 763; 1931, Bnd 228 blz. 1; 1930, Bnd 225 blz. 742.)

II

Bij de beoordeeling van de resultaten van vergelijkende voeder-
proeven moet worden bedacht, dat aan de productie gelijkwaardige
erffactoren ten grondslag kunnen liggen, in welk geval de reactie der
proefdieren op het diéet afhankelijk is van het aantal dezer erffactoren.

II1

Het is niet waarschijnlijk, dat uit het lecithine gehalte van het bloed
conclusies kunnen worden getrokken omtrent de erfelijke constitutie
ten aanzien van het vetgehalte der melk.

1V

Het optreden van bontbladigheid bij Pelargonium kan worden toe-
geschreven aan het verbroken zijn van het physiologisch evenwicht in
de cellen. (Noack, 1924, Verhandl. d. Physik. — Med. Ges. i. Wiirz-
burg, Bnd 49 no. 2, blz. 45; 1925 hetzelfde Bnd 50 no. 2, blz. 47; 1930,
Zeitschr. f. Bot. Bnd 23, blz. 309.)

\%

Zuivere teelt, grondslag van ons Stamboekwezen voert tot de conse-
~ quentie: het sluiten van de Hulpboeken.

V1

Een rationeele Stamboekvoering eischt het openhouden van de

Hulpboeken.



VIT

Bij de overgang van het Hulpboek naar het Stamboek mogen niet
uitsluitend administratieve en individueele eischen worden gesteld,
doch moet ook de vermoedelijke fokwaarde der dieren in aanmerking
worden genomen.

VIII

De taak van ,,het Stamboek’ gaat verder dan de registratie van
individueele gegevens, zij omvat de verwerking van deze gegevens in
een zoodanigen vorm, dat zij den leden kunnen dienen als criterium bij
het bepalen van hun fokrichting en teeltkeuze.

IX

Een besluit van de georganiseerde Zuivelbereiders om, voor Goud-
sche en Edammer kaas, de rubrieken 20 en 30+ niet meer aan te
maken, zou onze zuivelpositie ten goede komen.

X

De mogelijkheid van concentratie in het Zuivelbedryf wordt zeer
beperkt door locale, psychologische en andere, factoren.

XI

De combinatie: Zuivelfabriek en Aankoopvereeniging in één coope-
ratieve vereeniging is in het algemeen niet te verdedigen.



