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I. 
Osteogenesis imperfecta. 

(Aus dem Pathologisehen Insti tut  der Universit~t Marburg.) 

Von 

Dr. F. Michel ,  
II. Assistenten des ]nstituts. 

(Hierzu Tafel L) 

Bei der geringen Anzahl histologisch untersuehter F~llo yon 
Osteogenesis imperfecta dfirfte die Mitteilung eines weiteren 
Falles yon Interesse sein, insbesendere well das Wesen jener 
Erkrankung des fStalen Knochensystems doch noch nicht naeh 
allen Richtungen hin gekliirt zu sein scheint, und die _~tiologie 
ja noch g~nzlich unklar ist. 

Im Mai 1902 erhielt das pathologische Institut zu Marburg 
durch Vermittlung des Herrn Sanit~itsrates Dr. Schne ide r  in 
Fulda die Leiche eines neugeborenen Kindes fibersandt. Herr 
Professor R i b b e r t  fibertrug mir den Fall zurBearbeitung, und 
sage ieh ihm hiermit ffir die fi'eundliche Uberlassung und die 
Unterstfitzung bei der Arbeit meinen verbindlichsten Dank. 

Der beiliegende Bericht gab folgende Aufsehlfisse: 

Vater Epileptiker; Mutter gesund, 33 J. ait, hat in 12 Jahren 6 Kinder 
(Mfidchen) geboren, die alle am Leben sind. Die Kinder sind schw~chlich, 
litten bezw. leiden an leichter Rhaehitis und Skrofulose. Syphilis der 
Eltern ist ausgeschlossen. Die letzte Periode war am 15, 8.01, die Geburt 
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am 23. 5. 02. In der Schwangerschaft befand sich die Frau wohI, spfirte 
aber hie deutliche Kindsbewegungen. Am 23. 5. ging ohne Wehen das 
Fruchtwasser ab und es trat schwere Blutung ein. Bei der Untersuehung 
tag ein kleiner FuB und die pulslose Nabelschnur vor. Nach Tamponade 
erfolgte die Geburt Ieicht in Fuglage. Die Nachgeburt folgte prompt, war 
,~on gewShnlicher GrSfie. Die Nabetschnnr war stark und sulzig, excentrisch 
inseriert, Placenta und Eihitute waren vSllig normal. 

Der  Sek t ionsbe fund  e rgab :  

Kleine kindliche Leiche, mi~nnliehen Geschlechts, mit auffallend kurzea 
Extremit$ten. Die ttaut ist leicht livid. Sic erscheint 5dematgs gedunsen, 
besonders am Penis und Scrotum. Der Kopf ist kugelig. Die Stirn wSlbt 
sich fiber die Augen etwas vor. Beim Betasten fiihlt man eine fluktu- 
ierende Weichheit des ganzen Sehi~deldaches. Nut fiber dem unteren 
Teile des 0s frontale spfirt man ein weiches Knistern. Der Kopf ist mi~ 
ca. 2 cm langem braunen ttaar bewaehsen. Die Nase ist yon gew5hnlieher 
C-rSge, an ihrer Wurzel etwas eingezogen. Daselbst bildet die gaut  einige 
querverlaufende Falteu. Die Augenlider sind etwas 5dematSs, die Stirn- 
hShe betr~gt 5 cm, die Li~nge der Nase 1,5 cm, der Augenabstand 1,8 cm. 
Der Mund ist wohlgebildet, etwas geSffnet. Die leicht vergrSgerte Zunge 
blickt heraus. Das Kinn tritt stark zurfick und ist nut an einer leichten 
Hauteinziehung erkennbar. Die Ohreu sind grog, 8,3 em lang. Die Knochen 
des Gesichtes sind nicht durcbzuffihlen. Man hat fiberall das Geffihl einer 
weichen Resistenz. Nut an Nasenriicken und-Wurze l  ffiblt man einen 
stitrkeren Widerstand. Beim Betasten tier Schliifen- und ginterhaupts- 
gegend verspfirt man deutliches Krepitieren, ebenso bei starkem Drtlck auf 
den Unterkiefer. Der Hals ist kurz und gewulstet, der Rumpf jedoch yon 
anni~hernd gewShnlicher Beschaffenheit. Der Bauch ist stark ,~orgewSlbt. 
Yon den Achseln ziehen fiber die Brust einige tiefe Falten. Bei Druck 
atff Brustkorb, Clavieula und Scapula f/ihlt man weiche Resistenz, stellen- 
weise Krepitieren. Wirbels~ule und Becken sind fester, doch auch noch 
nacbgiebig, ohne zu krepitieren. Die Extremitiiten sind auffallend kurz. 
Die Arme sind dick nnd gewulstet, im Ellbogen flektiert. Die ~ittelhand 
ist dick, die Finger sind wohlgebildet. Die Ni~gel sehneiden mit der Finger- 
kuppe ab. An den Beinen f~llt eine starke Yarusstellung der ganzen Ex- 
tremiti~t auf. Die Fugsohlen sind naeh hinten oben gekehrt. Die Beine 
sind wurstfSrmig, ohne Andeutung eines Kniees. fiber den FuBgelenken 
ist die Haut, ebenso wie fiber den Handgelenken, stark eingezogen. Die 
Ffige sind etwas dick, doeh sonst wohlgebildet. 

Die Mugs betragen: 
cm 

KSrperliinge . . . . . . . . . . . . . . . . . . . .  37,0 
Rumpfliinge . . . . . . . . . . . . . . . . . . . .  29,0 
Entfernung yon Hals bis Nabel . . . . . . . . . . .  14,0 

. , Nabel bis Symphyse . . . . . . . . . .  3,0 
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Umfang des Kopfes . . . . . . . . . . . . .  etwa 29,0 
l~rustumfang . . . . . . . . . . . . . . . . . . .  21,0 
Beckenumfang . . . . . . . . . . . . . . . . . . .  19,0 
Liinge der Arme yon den Axillen . . . . . . . . . .  9,5 
Abstand yon den Axitlen his Ellbogen . . . . . . . .  3,0 

,, , Ellbogen his l~andgelenk . . . . . . . .  3,5 
, ,, Handgelenk bi s Fingerspitzen . . . . . .  3,0 

Umfang des O b e r a r m e s . . .  , . . . . . . . . . . .  8,0 
, , Unterarmes im oberen Teil . . . . . . .  7,3 
. . . .  , unteren Teil . . . . . . .  7,0 

L~nge der Beine yon den Weichen bis Zehenspitzen 9,0 
Abstand yen den Weichen bis FuBgelenk . . . . . . .  6,0 

,, ,, , , Kniegelenk . . . . . .  4,0 
Kniegelenk his Fui]gelenk . . . . . . .  2,0 

Umfang des Oberschenkels . . . . . . . . . . . . .  11,5 
, , Kniees . . . . . . . . . . . . . . . .  8,0 
. . . . .  Unterschenkels im oberen Teil . . . . . .  6,5 
, ,, ,, ,, unteren ,, 5,5 

L~inge der ersten Zehe . . . . . . . . . . . . . . .  1,1 

Der ganze knScherne S e h ~ d e l  ist in einen hiiutigen Sack verwandelt. 
Auf der Innenfl~ehe desselben befindet sieh eine etwa 1 mm dicke Schicht 
ge ro~enen  Blutes. S t a t t  des u~teren Tei]es des Stirnbeines und der 
Hinterhauptsschuppe befiaden sich in diesem Saeke einige sehr dfinne 
Knechenpl~ttchen, die vielfach miteinander zusammenhgmgea und wegea 
ihrer Zartheit sehr brfichig sind. Ihre Dicke entsprieht etwa der Sehadel- 
decke eines dreimenatigen Embryos. Das Gehirn ist yen gewShnlicher 
GrSIle. Die Geffil]e tier Pin sind sehr bluthaltig. Die ttirnsubstanz ist 
weich, beinahe zeri~iel~end. Die beiden Seitenventrikel sind mfil~ig erweitert, 
ihre Wandang ist erweieht. Ebenso zeigen III. und IV. Ventrikel elne 
Erweiterung mfil]igea Grades. 

Die Richtung des wenig verknScherten, leicht schneidbaren Funda- 
mentalknochens ist eine ~ulterst flache. Auffallend ist das u des 
Sattel- zum Nasenwinkel. Die Synchondrosis sphenooceipitalis ist 3 mm 
breit und hiingt kontinuierlich mit dem knorpeligen Dorsum ephippii zu- 
Sammen. In jedem Keilbein, wie im Basalteile des tiinterhauptbeines be- 
findet sich ein kleiner, etwas unregelmfiliiger VerknScherungskern yon etwa 
3--5  mm L~inge. Er besteht aus einem weichen, krfimeligen Gewebe. Das 
Foramen magnum hat einen Durehmesser yon 7 ram. Die Breite der Syn- 
ehondrosis intersphenoidalis betri~gt 3 ram. Wiihrend die Squamae oss. 
temporal, noch bindegewebig sind, zeigen Os petros, und die Partes con- 
dyloid, sowie der Prec. mastoid, ausgedehnte Bildung yea Knoehensubstanz, 
die allerdings mit dem ]~Iesser leieht zu schneiden ist. Os palatin.~ Vomer 
und Ethmoidale sind knorpelig. 

1" 
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Einigr ]l~a]ie tier sagittaIen Medianschnitte (nach K a u f f m a n n ) :  

1. Veto vorderen Umfange des Forum. oecipitol, magnum bis zum 
Tubercul. ephippii . . . . . . . . . . . . . . . . . . .  2,4 cm 

2. Desgl. his znm hiuteren Umfang der Fassa pituitaria . . . .  1,9 ,, 
3. Desgl. bis zum Ansatz der Spina nasal, ant . . . . . . . . .  5,3 , 
4. Desgl. bis zum Aasatz der Nasenbeine . . . . . . . . . . .  5,0 , 
5. Nasenwurzel bis Synchondrosis spheno-oecipital . . . . . . .  3~5 , 
6. ,, , Tubereul. ephippii . . . . . . . . . . . .  2,5 , 
7. L~nge des Tribasilare . . . . . . . . . . . . . . . . . .  3,0 ,, 
8. Entfernung der Nasenwurzel veto Oberkieferboden . . . . .  1,8 ,, 
9. Sattelwinkel . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . .  1580 

10. Nasenwinkel . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . .  900 
11. 0berkieferwinkel . . . . . . . . . . . . . . . . . . . .  880 
1'2. Winkel des Clivus zum Hinterhaupt . . . . . . . . . . . .  140 o 
13. Winkel am tlinterhauptsloch 30 ~ 
14. Zungenliinge . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . .  3,5 cm 

Die L u n g e n  sind atelektatiseh. Das He rz  ist yon entspreehender 
GrSl~e, ohne Ver~nderungen. Die T h y m u s  millt 13:9:7 cm. Die G l a n -  
d u l a  t h y r e o i d e a  liegt an gewShnlieher Stelle und ist  nicht vergrSI~ert 
Aueh die mikroskopisehe Untersachung beider Organe li~13~keine Ver~nder- 
ungen erkennen. Die Mi lz  ist yon gewShnlicher GrS~le. N e b e n n i e r e n  
und N i e r e n  sind unver~.ndert. Die L e b e r  ist grol], yon gew5hnlicher 
Farbe und Konsistenz. Der mikroskopische Befund auch dieser Organe 
zeigt niehts auffallendes. Magen, Darm und Genitalien sind normal. 

Das B r u s t b e i n  ist 4,0 cm lung und enthMt keinen Knochenkern. 
Die Wirbels~ule ist beweglich. In den WirbelkSrper und BSgen sind je 2 
kleine VerknScherungskerne. Die R i p p e n  sind sehr diinn und schmal, 
in ihrem kn6chernen Teile fiberaus beweglich. Dor Knorpel ist ebenso wie 
der des Brustbeines lest. Im Verlaufe der Diaphyse zeigen viele Rippen 
stellenweise kleine, kaum bemerkbare Auftreibungen. Auf dem Lfings- 
schnitte ist die Epiphysenlinie ~tulierst schmal (~ der normalen Breite) und 
mehr 6der weniger gebogen. Das Mark ist sehr blutreich. Die Diaphyse 
besteht  aus einem kSrnigen Brei, in dem man makroskopiseh keine Knochen- 
substanz entdeckeu kann. Die leieht verdickt erseheinenden Stellen sind 
etwas'fester und unter Knirschen leicht schneidbar. 

Das B e e k e n  ist ziemlich welch. Die Beckensehaufeln lassen sich 
leicht zusammendr/icken. Der Abstand der Spinae il. ant. sup. betr~gt 
etwa 6 cm. Im Innern des Os il. ist ein ausgedehnter Knochenkern, 
dessert Substanz welch und kr/imelig ist. Das Promontorium springt nur  
wenig vor. 

Die Herausnahme der Extremit~tenknoehen ist wegen der enormen 
Brfichigkeit recht  schwierig, so dab sie nieht ohne Infrakfionen und Risse, 
besonders des linken Humerus, gelingt. 
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L i n k  er  Hu m e r u s :  Die Epiphysen erscbeinen yon gewSbn]iehem Aus- 
sehen. Die Diaphyse ist sehr verkfirzt und plump. Sie ist mehrmals in 
der L~nge und Quere frakturiert. Doch sind diese bedeutenden Frakturen 
anseheinend erst bet der Preparation entstanden. Ein sub-oder periostaler 
Blutergul] ist nicht nachweisbar. Die Diapbyse ist stark gekrfimmt und 
zwar mit der Konvexiti~t nach vorn. Diese KrSmmung eutspricht etwa dem 
Quadranten eines Kreises yore Radius 1,8 cm. Der Umfang der Humerus- 
diapbyse betr~igt 2,2 era, die L~nge des Humerus 3,7 cm~ die der Diaph~se 
an der konvexen Seite 2,4 cm, an der konkaven !,8 cm. Die obere Epi- 
physe besleht aus hartem Knorpel ohne VerknScherungskern; die Epi- 
physenlinie ist leicht gewellt~ der Epiphysenknorpel besitzt etwa 1 mm 
oberhalb desselben eine leichte Einschnfirung. Die Liinge der Epiphyse 
betr~gt 1~2 cm~, ihre Breite an der Epipbysenliuie 0,9 cm. Die Diaphyse 
besteht aus einer dfinnen~ mit dem ~esser leieht zu durchschneidenden 
Periostschale mit einem braunroten, breiig-brSckligen~ reiehlich mit kleinsten 
Knoehenpartikelchen durchsetzten Inhalte. Die distale Epiphyse besteht 
ebenfalls aus hartem Knorpel ohne VerknSeherungskern. Die Epiphysen- 
linie bescbreibt einen naeh oben geSffneten stumpfen Winkel yon 142% 
Die Breite der Epiphyse betr~gt 14 ram, ihre HShe 5 ram. Die Epiphysen 
sind beide gut konturiert. 

Die l. U l n a  ist 3,5 em lang~ etwa 1,7 cm oberhalb des Prec. styloid. 
besltzt sie eine naeh vorn konkave Kniekung. Die obere Epipb~se ist 
6~0 ram, die untere 5 mm lang. Der Knorpel ist hart and ohne Knochea- 
kern. Die Diaphyse besitzt einen ~mi]erst dfinnen~ periostalen Knochen- 
mantel und ist im Bereiehe der Kniekung ganz, im fibrigen nur wenig 
verknSehert. 

Der I. R a d i u s  ist 2,7 em lang. 1 cm oberhalb der unteren Epiphyse 
ist or in einem naeh vorn offenen Winkel yon etwa 132 o geknickt und au 
der Knickungsstelle leicht verdickt. Die Liinge der oberen Epiphyse betr~gt 
4 ram, die der unteren 2 ram. Sonst ~erhiilt er sich wie die Ulna. 

Der h F e m u r  hat eine L~nge yon 4~5 era. Davon nimmt die Dia- 
physe 2~3 em in Ansprueh. Dieselbe ist plump, dick und ~mgefg.hr in der 
Mitte stumpfwinklig (mit dec Konvexii~t nach hinten) geknickt. An dieser 
Stelle betr~gt ihr Umfang 3,5 cm, darfiber 3~4 cm, darunter 3,3 era. Sie 
ist an der Knickungsstelle frakturiert und abnorm beweglich. Im ganzen 
ist die Diaphyse wenig lest und gibt bet leichtem Druck mit dem Nagel 
nach. Auf dem Durchsehnitt besteht sic aus einem festen~ h~utigen Periost- 
sack, geffillt mit einer rotbraunen, in der Gegend der Knickung h~rteren, 
sonst weichen )Iasse, die yon kleinsten, harten Knochenkrfimeln durchsetzt 
ist. An der Knickungsstelte geht quer dutch das Mark ein l~il]. Die obere 
Epiphyse hat keinen, die untere einen kleinen Knochenkern yon I mm 
Durchmesser. Die untere Epiphysenlinie ist leicht gebogen, die obere 
etwas stgtrker, beide mit der Konvexit~t diaphysenw~rts. Die LSnge der 
unteren Epiphyse betrggt 1,2 cm, die der oberen 1~5 cm und die der Din- 
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physe l f l  era. Die Breite der oberen Epiphysenlinie ist 1,6 cm, die der 
un~eren 1~2 era. Die untere Epiphyse zeigt 1 mm oberhalb der Epiphysen- 
]inie eine kleine Einschnfirung. I)er quere Durchmesser der Diaphysen- 
mitte ist 1,1 cm. 

Die I. K n i e s c h e i b e  besteht aus festem Knorpel ohne VerknScher- 
ungskern. 

Die I. T i b i a  hat eine L~nge yon 3,1 cm, die Fibula eine solche yon 
2,5 cm. Beide Unterschenkelknocben sind in tier ]~fitte unter einem nach 
hinten offenen Winkel you 110 ~ geknickt. Die Knickungsstelle ist gering 
verdiekt. Der Umfang der Tibia betrfigt dase]bst 2,7 cm. Der Knoehen 
verh~lt sich auf dem Durchsehnitt wie der Femur. Nur an der Knickungs- 
stelle befindet sich etwas festere Knochensubstanz. Die obere Epiphysen- 
linie ist ann~hernd gerade~ die untere ist leicht gezackt. Die L~nge der 
oberen Epiphyse betr~tgt 0~75 cm, die der unteren 0,5 cm, ihre Breite an 
der Epiphysenlinie 1,0 cm~ bezw. 0,9 cm. Die Epiphysen bestehen aus 
hartem Knorpel ohne Knochenkern. Die obere zeigt an der mebrerw~bnten 
Stelle eine leichte Einschnfirunff. 

Allen Extremit~tenknoehen gemeinsam ist ein ~u~erst plumper Bau. 
Sie sind in der Mitte kaum versehm~lert, kurz, gedrungen~ walzenfSrmig. 

Mikroskopischer  Befund.  
Zur mikroskopisehen Untersuchung gelangten beide Ober- 

und Unterschenkel, die linken Unterarmknochen, tier reohte Ful3, 
raehrere l~ippen und Wirbel, Schs Sch•detbasis, Ober- 
und Uuterkiefer, sowie das Felsenbein. Sie wurden zum Tell 
in Alkohol, zum Teil in Zenkersehe Fliissigkeit gelegt. Soweit 
sie nicht dureh letztere geniigend entkalkt waren - -  was meist 
der Fall w a r -  wurden Sie noch mit Haughscher Entkalkungs- 
Flfissigkeit behandelt. Einige wurden unentkalkt geschnittem 
Die Einbettung geschah in Celloidin. Abgesehen yon spezifischen 
F/trbungsmethoden kam haupts~chlich die F~irbung mit Hgmalaun 
und van Gieson in Anwendung. Zur genaueren Untersuchung 
wurden Teile der unteren Femur- und der oberen Tibiaepiphyse, 
sowie mehrere Rippen in Serien geschnitten. 

Bei der nun folgenden Beschreibung der Befunde an den 
grol3en RShrenkuochen behandele ieh zun~iehst die Vorg~tnge im 
Epiphysenknorpel, sodann die endochondrale und periostale 
Knochenbildung und sehlie/31ieh die Veritnderungen an den bereits 
bei der makroskopisehen Besehreibung erwi~hnten Knickungs- 
und Frakturstellen. 

An gegebener Stelle verweise ich auf die beigef/igten, yon 
mir selbst angefertigten Zeiehnungen. 
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Die Epiphyse  besteht durchweg aus hyalinem Knorpel yon 
ziemlicher I-I~rte. Sie ist allseitig vom Perichondrium umgeben. 
Die Wucherung und VergrSl~erung der Knorpelzellen, die Zonen 
der gerichteten Knorpelzellens~ulen, some der hypertrophisehen 
Knorpelzellen sind fiberall regelrecht ausgebildet. Auch die 
Breite dieser Schichten stimmt mit der normaler Knoehen iiberein. 

Die Knorpe]zellensiiulen sind besonders im Centrum der 
Epiphyse sehSn gebaut und enthalten oft bis 20 Zellen. Naeh 
der Peripherie zu werden sie entsprechend der dort eintretenden 
Verschm~ilerung auch der fibrigen Zonen kiirzer und zell~irmer 
(s. Fig. 4, Taft 1). Ihre Richtung ist im allgemeinen der L~ings- 
achse des Knochens parallel, doch erleidet sie vielfaeh in der 
Peripherie durch noch zu bespreehende Umst~inde eine Ab- 
weichung. Des Gebiet der hypertrophischen Zellen ist am 
unteren Femurrande etwas verbreitert. Die Verkalkung geschieht 
ausgiebig und regelmiigig. 

Die Bhtversorgung des Knorpels ist besonders am unteren 
Femur- und oberen Tibiaende eine reichliche. Die Gefi~l~e sind 
teils yore Periehondrium aus, tells von der MarkhShle einge- 
drmNen. Mit ihnen zugleieh ist sehr feinfaseriges, zellarmes 
Gewebe mit langen, spindelfSrmigen und ovalen Kernen und 
einigen Rundzellen in den Knorpel gelangt. Die vom Marke 
aus kommenden Gefii~e sind in solchem Mal~e damit umgeben, 
dal~ sie an einzelnen Stellen bis 0,5 mm breite Zapfen vor- 
stellen (s. Fig. 2d, Taft I). Dieselben enthalten dann meist 
mehrere GefiiBe. Der VerlauI dieser Gefi i l~e-  der sich an 
Seriensehnitten gut verfolgen l i e l ~ -  ist ein bogenfSrmiger, 
indem sie in der HShe der beginnenden Knorpelzellenwucherung 
umbiegen und mit anderen, ebenfalls aus der MarkhShle, seltener 
dem Periehondrium, kommenden Gefiil3en anastomosieren. 

An der vorderen Fl~iche der oberen Epiphyse beider Tibien 
ist ganz am peripherisehen Rande vom Marke aus ein soleher 
breiter, gefiil~reieher Zapfen in den Knorpel gedrungen, um 
ebenfalls in der Zone der beginnenden Knorpe]zellenwucherung 
umzubiegen und sieh mit einem anderen Gefiil~e zu verbinden. 
W~hrend nun centralw~irts yon diesem Zapfen der Epiphysen- 
knorpel die gewShnliehen Umwandlungen zeigt, ist der peri- 
pherwiirts devon befindliche sehmale Knorpelstreifen gi~nzlieh 



unvedtndert. Seine Zellen weisen nicht die geringste Wucherung 
auf. Dies kommt noch besonders dadurch zum Ausdruck, dal] 
mit dem Markgewebe aueh ein Teil des Periostes eingedrungen 
ist und an der inneren Seite dieses Knorpelteiles sehmale 
Knochenbiilkchen gebildet hat (Fig. 2, Tar. I). 

Wio schon bei der makroskopischen Untersuchung erwi~hnt, 
besitzen besonders die untere Femur-und obere Tibiaepiphyse 
gleieh oberhalb der Knorpelzellens~tulen eine mehr oder weniger 
tiefe Einschniirung. Dieselbe besteht darin, dab ein vom Peri- 
chondrium keilfSrmig vordringender Gewebsstreifen zwischen der 
Zone der ruhenden und wuchernden Knorpelzellen eingelagert 
ist. Derselbe reicht in einzelnen Priiparaten bis in die Mitre 
des Epiphysenknorpels (s. Fig. 3a, Taf. I). Er besteht aus 
einem feinfaserigen Gewebe mit spinde]fSrmigen und runden 
Kernen, dem sieh veto Periehondrium zahlreiche Bindegewebs- 
fasern zugesellt haben, wie dies besonders bei Fiirbung nach 
R ibbe r t -Ma l lo ry  sehr deutlich ist. Mittels der Orceinfilrbung 
sind nur spiir]iehe elastische Fasern in ibm naehweisbar. In 
diesem Periostfortsatze - -  wenn wit ihn so nennen wollen - -  
verlaufen zahlreiche Gef'al~e. An einem Pri~parate der unteren 
Femurepiphyse sieht man, wie sich eine kleine Arterie in dem 
dem Perichondrium angrenzenden Gewebe in der H6he tier be- 
ginnenden Knorpelzellenwucherung teilt. Ein Ast dringt g]eich 
unterhalb der Epiphysenlinie sehri~g in den Knochen, der andere 
durchbricht das Perichondrium und verl~tuft senkreeht zum 
Knorpel in gerader Richtung in dem erw~hnten Periostfortsatze, 
um sich etwa im Centrum der Epiphyse mit einem vom Marke 
kommenden Gefi~l~e zu  verbinden. 

Diese dutch den Periostfortsatz bedingte Einschniirung des 
Knorpels wird noch dadurch vermehrt, da/3 das Periost in der 
HShe der Epiphysenlinie dem Knorpel nieht unmittelbar anliegt, 
sondern gleichsam von demselben abgezogen erseheint (s. Fig. 3b 
u. 4a, Tar. I). Infolgedessen sind die am weitesten peripher- 
w~rts gelegenen Knorpelgrundsubstanzreste nicht der Knochen- 
l~tngsachse parallel gerichtet, sondern ihre distalen Enden er- 
scheinen mit dem Perioste zugleieh abduziert z a sein~ sodal3 sie 
senkrecht zu demselben stehen, bisweilen sogar nooh etwas nach 
eben gebogen sind. Die Entfernung ihres Zusammenhanges mit 



dem Perioste einerseits und dem Epiphysenknorpel andererseits, 
bezfiglich die Entfernung des Periostes vom Epiphysenknorpel, 
betr~gt dabei oft 0,5 ram. Auf diesen Knoehengrundsubstanz- 
bi~lkchen ist meist vom Perioststreifen eine diinne Knoehen- 
lamelle aufgelagert. Bisweilen ist auch diese nur noch vor- 
handen, wi~hrend einige Riesenzellen den letzten Resten der 
Knorpelgrundsubstanzbgtkohen anliegen. 

Dieser Periostfortsatz ist sehr verschieden ausgebildet. Bald 
ist er nur angedeutet, bald reicht er tief bis in die Mitte des 
Knorpels. In der Regel ist er auf einer Seite starker, als auf 
der anderen~ bezw. deft gar nieht vorhanden. In gleiehem Ver- 
hitltnisse zu seiner Ausbildung steht die mehr oder minder 
weite Entfernung des Periostes veto Knorpel in der HShe der 
Epiphysenlinie. We ein Perioststreifen ist, erleidet die Riehtung 
der Knorpelzellens'gulen insofern eine Abs als s i e -  
besonders ganz in der Pe r iphe r i e -  ann~hernd parallel zu dem- 
selben verlaufen. Der Knorpel erseheint dadureh eingesehnfirt 
und zusammengepreBt. An  der unteren Epiphyse tier reehten 
Tibia, die hier gegen die Knorpelaehse naeh vorn abgeknickt 
ist, findet sich an der hinteren Seite ein kleiner, kaum 0,5 mm 
langer Periostfortsatz. Ebenso ist hier alas Periost in tier H5he 
der Epiphysenlinie etwas veto Knorpel abgehoben. Dagegen 
liegt dasselbe der vorderen Seite der Epiphyse fest an. Der 
Knorpel selbst erscheint dort innerhaIb der Zone der wuehern- 
den Zellen, also oberhalb der Knorpehellsitulen - -  da, we sich 
gewShnlich der Periostfortsatz befindet - -  merklieh zusammen- 
gedrfickt. Seine Zellen liegen in jener Zone sehr enge neben- 
einander, in:einer ihr parallelen Riehtung. We Gefi~]3e in den 
Knorpel eindringen, weist derselbe die gewShnliehen Vers 
ungen auf: an entkalkten Pr~paraten sieht man bei H~malaun- 
van Gieson-F~rbung inmitten des blaugef~rbten Knorpels 
zuns einen kleinen roten Fleck rings um eine ebenso 
gefitrbte Knorpe]zelle. Nunmehr findet man an deren Stelle 
nur noch deren schlecht gef~rbten Reste liegen, einige ganz hell 
gefi~rbte Kerne mit Andeutung einer Kapsel, umgeben yon 
kSrnigen und f~digen Trfimmern ungefs Zwischensubstanz. 
Weiterhin treten rote Blutk6rperchen in dem sich erweiternden 
Raume auf. Der ursprfinglich rosa gefftrbte Saum desselben 
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wird an seinem innersten Rande kSrnig und dunkelblau gef~rbt - -  
er verkf~lkt. In etwas grSl~eren derartig gebildeten tI5hlen haben 
sich parallel zu deren Wandung Zellen mit ovalem Kerne und 
langem, fadenfSrmigem Protop]asmaleibe aneinandergelegt. Um 
sie herum bildet sich eine homogene, leuehtend rot sich fs 
beade Zwischensubstanz, w~thrend sieh der Zettleib zwar ver- 
kleinert, doch yon ersterer deut[ich geschieden ist. Es wird 
also Knochen der Wand aufgelage~t. 

Die V e r k n S c h e r u n g s k e r n e  der unteren Femur- und 
oberen Tibiaepiphyse zeigen eiee VergrSl~erung und Verkalkung 
der Knorpelzellen und des Zwischengewebes, some einen sieb- 
artigen Sehwund des Knorpels, d~ die Zwisehensubstanz am 
l~ingsten bestehan bleib~. In deren Rs Sieht man Gef/i13- 
schlingen mit faserigem 6ewebe, Eine Knochenbildung hat nur 
ganz spiirlioh stattgefunden. 

Die Beschaffenheit ned Richtung tier prim~ren Markrs 
ist regelrecht. Des Erbrechen der Kapseln der hypertrophischen 
Knorpelzellen gesehieht in normaler Weise ned in ungef/thr 
derselben HSbe, bisweilen mit Hilfe von Riesenzellen (s. Fig. 3b, 
T~f. I). Nut dort, wo Oef/i/3e in den Knorpel eindringen, 
erleidet die Epiphysenlinie Riehtnngs~nderungen, indem sie hier 
mit einem naeh der MarkhShle offenen Winkel weiter in den 
Knorpel hineinragt. Auch sind die das Gefgg begrenzenden 
Knorpelgrundsubstanzreste lgnger als die fibrigen und an der 
Inuenseite meist mit einem schmalen Knoehensaume bedeckt 
(s. Abb. 2d). 

Die e n d o e h o n d r a l e  Knoehenb i Idung  erfolgt sehr man- 
gelhaft. In n~chster N~he der Epiphyse fehlt ein Osteoblasten- 
belag auf den Knorpelgrundsubstanzresten vollkommen. Nur 
hie und da sind einige osteoblasten~hnliche Markzellen - -  dureh- 
weg aber yon geringerer GrS l?e -  um Knorpolreste gelagert, 
doeh ist der yon ihnen gebildete Knochon iiul~erst sp~irlich. Von 
den anfangs ]angen, sehmalen, parallel zur Knoehenl/ingsachse 
geriehteten Knorpelgrundsubstanzresten sind in kurzer Entfer- 
nung yon der Epiphysenurnoeh kleine, naela allen Riehtungen 
dureheinander gelagerte Bruehsttieke vorhanden, denen bisweilen 
Riesenzellen anliegen. In einer Entfernung yon 2,0 mm yon 
tier Epiphysenlinie sind sie vielfach g/inzlich gesehwunden. Die 
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KnochenhShle ist dann nut noch yon gef~l~reichem lymphoiden 
Marke ausgef/illt. In der Peripherie des Knoehens hat meist 
eine geringe Knoehenbildung stattgefunden. In dem dort vor- 
handenen faserreichen Gewebe sind die Knorpelgrundsubstanz- 
reste oft yon spindelfSrmigen~ parallel zu ihnen gelagerten oder 
auch grol~en, osteoblasten'Jihnliehen Zellen in reiehlieher Zahl 
und guter Anordnung umgeben. In etwas grSl3erer Entfernung. 
yon der Epiphyse finden sich dana um sie sohmale, sehr kern- 
reiehe Knochenbiilkehen yon grobfaseriger Grundsubstanz. Die- 
selben liegen richtungslos dureheinander, meist netzfSrmig mit- 
einander verbunden. Bisweilen, abet aueh fast nut auf einer 
Seite des Pr/iparates, sind die B~lkchen l~inger und breiter; 
dann ist der Kernreiehtum geringer, die Grundsubstanz homo- 
gener, doch ohne deutliche Lamellenbildung. Solehe endo- 
chondral gebildeten Knochenb~lkchen finder man vorzugsweise 
in der N~he des Periostes. tIie und da sind sie aueh in weite- 
rer Entfernung yon der Epiphyse anzutreffen und kSnnen dann 
bei mangelnder periostaler Knochenbildung einen dfinnen Knoehen- 
mantel bilden (s. Figg. 1, 2, 3, 4, Taft I). 

Den auffallendsten Befund bei der endochondralen Knochen- 
bildung bilden aber zahlreiehe umschriebene, kernlose Gewebs- 
partien yon bald mehr scholliger und kSrniger, bald mehr 
streifiger Struktur. Sie fi~rben sieh mit van Gieson intensiv 
gelb, mit Eosin und Siiurefuehsin leuchtend rot. Eisenhaltiges 
Blutpigment war in ihnen nieht vorhanden. Auch blieb die 
W eigertsehe Fibrinf~rbnng negativ. Dieselben beginnen bereits 
in einer Entfernung yon 0,2 mm yon der Epiphysenlinie (s. Fig. 4, 
Taft I). Sie sind fast nur in der Peripherie des Knochens und 
auch auf der einen Seite meis~ etwas reiehlicher als auf der 
anderen lokalisiert. So sind sie am oberen Tibiaende vorzugs- 
weise auf der hinteren Seite des Knoehens vorhanden. Sie liegen 
immer an und zwisehen Knorpelgrundsubstanzresten. Wo sie 
anscheinend frei im Gewebe lagern, ist ihr Zusammenhang mit 
Knorpelgrundsubstanz in der Serie immer nachweisbar. Die 
ni~heren Beziehungen zwischen beiden sind folgender Art: bald 
erscheint eine ]/ingere Spange blaugefi~rbter Knorpelgrundsub- 
stanz an einer oder mehreren Stellen dutch eine meist etwas 
breitere Zone dieser gelben Masse unterbrochen, bald sind 
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mehrere kleine, regellos durcheinanderliegende Knorpelgrund- 
substanzrese mit derselben verbaeken. Ringsherum, bisweilen 
aueh noch innerhalb der scholligen Massen finden sich schmale, 
spindelfSrmige Ze]len in parallel zu ihnen geriehteten Zfigen, 
oder auch grSl]ere yon der Gestalt und Anordnung von Osteo- 
blasten. Die Grundsubstanz zwischen den Zellen hat eine etwas 
homogene Besehaffenheit und rStliche Farbe angenommen, und 

i n  etwas weiterer Entfernung yon der Epiphyse sind um diese 
Massen und die Knorpelgrundsubstanzreste S~ume von grob- 
faserigem, kernreiehen Knochen gebildet. Besonders an tier Tibia 
sind diesen gelben Massen sowohl, wie den Knorpelgrundsubstanz- 
resten und auch den beide umgebenden Knoehens~iumen Riesen- 
zellen angelagert, welche z. T. in lakunenartigen Rs liegen 
(s. Fig. V, Tar. I). Das Markgewebe ist in diesen ganzen Par- 
tien sehr faserreich. Die gelben Massen zeigen in weiterem 
Abstand yon der Epiphyse eine mehr kSrnige Beschaffenheit. 
Aueh f~rben sie sieh alsdann mehr gelb-violett. In einer Ent- 
fernung yon etwa 2 mm yon der Epiphysenlinie sind sie voll- 
st~ndig geschwunden. 

Ebenso wie die endochondrale ist auch die Knoehenbildung 
yon Seiten des P e r i o s t e s  eine sehr mangelhaft e. Die beiden 
Sehichten desselben sind gut ausgebildet ttnd reichlich blut- 
haltig. Die /iul3ere besteht durchweg aus derbem Bindegewebe 
und elastisehen Fasern und gibt, wie erw~hnt, einen Tell ihrer 
Faseru an den Periostfortsatz ab. Die Cambiumschieht ist zwar 
zellenreieh, aueh lagern sich die Zellen osteoblastenithnlich an- 
einander, doeh findet sieh nur ein etwa 0,3 mm breites System 
von sehmalen, sehr kernreiehen B~lkchen von grobfaseriger 
Grundsubstanz gebildet. Stellenweise sind die B~lkehen etwas 
breiter, ihre Grundsubstanz kern~rmer und homogener. In der 
Epiphysenn~he geht die Cambiumsehicht unmittelbar in das dort 
in tier Knochenperipherie vorhandene Fasermark fiber (s. Fig. 4, 
Tar. I). 

Ls Knoehenspangen sind nirgends gebildet. u allem 
fehlt jegliehe Knochenbildung in der HShe tier Epiphysenlinie. 
In unmittelbarer Nachbarsehaft der ]etzteren liegen vielfaeh 
lnse]n gro~zelligen hyalinen Knorpels, dessert Bildung yon Seiten 
des Periostes unzweifelhaft ist (Fig. IVd, Taf. I). Innerhalb 
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oder an denselben sieht man ausnahmslos mehr oder minder 
gro~e Teilchen jener gelb gef~irbten kSrnigen Massen, meist noeh 
in Verbindung mit schmalen Knochenb~lkchen oder mit einem 
feinen Knochensaum. Stellenweise haben die Zellen des um- 
gebenden faserreichen Gewebes das Aussehen von Fibroblasten 
angenommen. Sie liegen in einem gewissen Abstand vonein- 
ander, der yon einer leicht rosa oder hellblau gefiirbten Zwischen- 
substanz ausgeffillt ist. Letztere ist von dem Protoplasmaleib 
der Zelle durch einen schmalen, ungef~rbten Saum geschieden. 
An anderen &ellen liegt typiseher hyaliner Knorpel mit grol~en, 
b]~schenfSrmigen Zellen, die bisweilen durch ihre tiefdunkle 
F~irbung und KSrnung stattgehabte Verkalkung andeuten. Dieser 
blaue Knorpel geht allmiihlieh in eine rosa gefiirbte, homogene 
Zwisehensubstanz fiber, in der die Zellen noeh alas Aussehen 
von Knorpelzellen, mitunter noch eine tiefblaue Kapsel besitzen. 
H~iufig aber ist nut noch eine Andeutung einer Kapsel, sowie 
eines Zellkernes vorhanden, ja letzterer kann vSllig fehlen. 
Weiter gegen die Peripherie der Knorpelinsel hin verliert ent. 
weder die Grundsubstanz ihre rosa Farbe, wiihrend ihre Zellen 
den Osteoblasten der Cambiumschieht gleichen, oder sie nimmt 
eine dunkelrote Farbe an, ist streifig, und ihre Zellen sind klein 
und po]ygonal. Es ist somit alert Knoehen autgelagert, der mit 
den Knoehenb~Ikehen der Umgebung in Verbindung steht (Fig. 7 a, 
Tar. I). Auch ohne Ubergang sto]~en diese Knochenb~Ikehen 
oft direkt an den Knorpe]. Bisweilen finder sich innerhalb des 
Knorpels oder an demselben bluthaltiges Markgewebe, wobei 
dann h~iufig die ganzen Knorpelzellen gesehwunden sind und 
nur ein Netz dunkelblauer Knorpelgrundsubstanz noch steht. 
An anderen Stellen geschieht diese ZerstSrung des Knorpels 
dureh Riesenzellen. 

Auch welter in der Diaphyse begegnet man diesen peri- 
ostalen Knorpe]inseln, immer in Verbindung mit Knoehenb~lk- 
chen, welehe an jenen Stellen Unterbrechungen aufweisen, die 
mit den erw~hnten gelben kSrnigen Massen ausgeffillt sind. Ihre 
Verteilung ist eine sehr unregelm~Bige (s. Fig. 6a, Taf. I). 

An den Kniekungs- und Biegungsstellen der RShrenknoehen 
iendert sich dieses Bild erheblich. Wiihrend sonst nur in der 
Epiphysenn~ihe, und da aueh nur in der Peripherie das Mark 
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faserreich ist, findet sich hier durchweg ein kernarmes, fein- 
faseriges Gewebe (Fig. 1, Tar. I). An kleinen, ~uBerlich kaum 
wahrnehmbaren Knickungsstellen in der Epiphysenn~he liegen 
in der Cambiumschicht des Periostes umschriebene Iterde jener 
gelben Massen, yon Knochenb~lkchen und neugebildetem Knorpel 
umgeben (Fig. 4e, Taf. I). Vom Periost aus ziehen dort viel- 
fach schr~ig in das mit ]ymphoidem Marke geffillte Knechen- 
inhere Zfige yon faserigem, zellarmem Gewebe mit zahlreieh 
einge|agerten schmalen Knochenb~lkchen. An den bedeuten- 
deren Knickungsstelten finden sich in der N~he des Periostes 
diese k5rnigen M~ssen in grSBerer Ausdehnung und Zahl, beson- 
ders an der konvexen Seite der Kdimmung. Ihre Farbe ist viel- 
fach nicht mehr gelb, sondern leicht hell-violett. Sie sind meist 
yon einem gro]3en Herde grSBtenteils verkalkten Knorpels oder 
grobfaserigem kernreichen Knechen umgeben. Auch sto]3en sie 
bisv~eilen an Markgewebe, oder es finder sich solches in ihrer 
Mitte. Doch kann man in tier Serie immer den Zusammenhang 
dieses anscheinend innerhalb eines selchen Herdes gelegenen 
Markes mit dem iibrigen Markgewebe nachweisen. Sonst zeigen 
diese Knorpelinseln dasselbe Verhalten zum umgebenden Ge- 
webe~ wie die oben beschriebenen. Da, we sie vom Markgewebe 
so durchzogen sind, dab nur noch ein Gitterwerk yon Knorpel- 
grundsubstanz stehen geblieben ist, finden sich letzterer bald 
Riesenzellen, bald ein mehr oder weniger breiter Kuochensaum 
angelagert. In den mehr centralen Teilen ist die Diaphyse an 
solchen Knickungsstellen Yon zahlreichen regel- und richtungslos 
dureheinanderliegenden schm~leren und breiteren Knochenb~ilk- 
chen durchzogen, die eine grobfaserige, bisweilen auch eine mehr 
homogene Beschaffenheit zeigen. Auch ihre Farbe ist sehr ver- 
schieden. Sie weehselt zwischen leuchtend-rot und blau-rot. 

Das Knoehenmark ist sehr blut- und kernreich und yon zahl- 
reichen Myeloplaxen durehsetzt. In der Peripherie des Knochens, 
besonders an der Epiphysengrenze und den erw~hnten Knickungs- 
stellen ist es dagegen blutarm und besteht aus einem sehr fein- 
faserigen Gewebe mit sp~irlichen ovalen oder spindeligen Kernen, 
das vietfaeh in veto Perioste ausgehenden Ziigen angeordnet ist. 

An den l~ippen sind ~hnliehe Ver~nderungen wie an den 
Extremit~tenknoohen.. Die prKparatorischen Knoehenbildungs- 
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prozesse und die Breite der einzelnen Zonen sind ann~ihernd 
normal. Ein Periostfortsatz fehlt. Die Epiphysenlinie, deren 
Querdurehmesser 2 mm betr~igt, ist leieht gewellt. Das Vor- 
dringen der Markr~ume geschieht etwas unregelm~ig, doch an- 
nShernd in derselbea ItShe. Die Knorpelgrundsubstanzreste s i n d  
breit. Die endochondrale VerknScherung ist eine sehr mangel- 
hafte. Etwas besser ist die periostale. An der Epiphysenlinie 
erscheint das Periost h~ufig naeh au~en und bisweilen auch 
noch epiphysenw/~r~s weir vorgewSlbt. Mi~ ibm sind auch die 
peripherischen Knorpelgrundsubstanzreste entsprechend verlagert. 

Das Mark ist entweder sehr kerm'eieh und yon lymphoidem 
Charakter. Dann sind in ihm nur ganz vereinzelt sp/trliche 
Knochenbi~lkchen vorhanden. Oder es ist feinfaserig und reiehlich 
yon ungeordnet durcheinander liegemen Knochenb~lkchen 
durehsetzt. Der Blutreichtum ist bedeutend. Zwischen den 
beiden Schichten des Periostes sind stellenweise ausgedehnte 
fi'ische Bluterg/isse. 

In der NiChe der Epiphyse sind die Ver~nderungen die 
gleiehen, wie an den RShrenknochen. Dagegen sind die nut an 
den Knickungsstellen der letzteren vorhandenen bier fiber die 
ganze Diaphyse verteilt. Quer dutch die Rippe ziehen breite, leicht 
kiirnige und schollige Massen yon gelber his hellvioletter Farbe, 
umgeben yon groBblasigem hyalinen Knorpel, der meist in gro•er 
Ausdehnung verkalkt ist. An diesen grenzen netzartig mitein- 
ander verbundene schmale, grobfasel'ige Knoehenbitlkchen. Im 
Innern erseheinen die seholligen Massen z. T. stark zerfallen. 
Da, wo Markgewebe an sie anstiii3t, sind dessen Zellen oft ver- 
grti~ert und gequollen. Dabei zeigen die Massen in der gand- 
zone vlelfach eine streifige Struktur und verlieren sich unbe- 
stimmt in das Naehbargewebe. Ebenso wie in den RShren- 
knoehen sind innerhalb dieser scholligen Massen und der Knorpel- 
inseln sowohl einzelne Markzellen, wie Ziige bluthaltigen, fase- 
rigen Markgewebes zu sehen (s. Fig. 7, Taft I). 

Erw~hnen will ieh noeh eine YerSnderung, die sieh sowohl 
an einer Stelle der am Oberschenkel befindliehen Knickung, 
wie in einer Rippe finder. Daselbst liegen kfimmerliche Knochen- 
b~lkchen regellos in kleinen Stfickchen durcheinander. Zwischen 
ihnen ist das Mark sehr zellreieh. Es finden sieh dort ttaufen 
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yon Rundzellen. Zwischen ihnen sieht man in der Rippe diffus 
helle, ganz fein gekiirnte, leicht bl~ulieh gefiirbte Massen, in 
denen sich ganz feine, blaue, stellenweise etwas verdiekte F~idehen 
befinden. Im Oberschenkel sind an dieser Stelle au~erdem 
breitere, grobfaserige, homogene Gebilde von bl~ulieher Farbo 
mit runden, yon roten BlatkSrperchen und Lymphocyten aus- 
geffillten Lficken, die hie und da ohne ~bergang sieh in Knoehen: 
b~lkchen fortsetzen. 

Schnitte dutch die dfinnen Knoehenpl~ittchen des Schiidel- 
daches aus dem Os frontale ergeben folgenden Befnnd: Inner- 
halb eines faserigen, kernarmen Bindegewebes liegen in einer 
Linie Kernhaufen und inmitten derselben diinne Knoehenb~lk- 
ehen, die stellenweise schon verkalkt sind and dana einen 
schmalen, hellroten Saum haben, an welehem diehtgedr~ngt 
Zellen mit groBen, runden und ovalen Kernen liegen. An 
andern Stellen fehlt noch jegliche Knoehenbildung, oder der 
Knochen ist in der ersten Bildung begriffen. Die Knoehenbglk- 
chert haben eine durchschnittliehe Dicke von 0,05 ram. Das 
Bindegewebe ist~ besonders in der NiChe der neugebildeten 
Knoehenb~Ikehen, sehr blutreieh. Dort, wie an tier Innenseite 
det" Dura sind fi'ische Blutungen im Gewebe vorhanden. Riesen- 
zellon sind nirgends. An einer Stelle finden sieh zweiKnochen- 
b~lkehen giebelfSrmig gegeneinander gestellt, yon denen das eine 
an seinem Ende eine Ver~inderung zeigt. Die Knochengrund- 
substanz ist ganz hell, fein gekSrnt und zieht versehwommen 
zum Ende des anderen B~lkchens. AuJ3erdem enthi~lt das B~lk- 
chen noch eine eircumskripte, ungefs homogene Stelle. 

An den k le inen  RShrenknochen ,  sowie den Knoehen-  
ke rnen  yon knorpelig vorgebildeten Knoehen fehlt die endo- 
ehondra le  VerknScherung vollkommen. Der Knorpel zeigt zwar 
die gewShnlichen Wueherungsvorgiinge; aueh die provisorische 
Verkalkung und das Erbrechen der Knorpelzellen yon Seiten 
des Markgewebes ist regelreeht. Doeh fehlt auf den Knorpel- 
grundsubstanzresten jeglieher Knoehenbelag. In kurzer Ent- 
fernung yon der Epiphyse sind sie geschwunden, teilweise m i t  
ttilfe yon Osteoklasten. Die p e r ios ta le  Knoehenbildung ist etwas 
besser. An den  kleinen RShrenknoehen, wie Endphalangen und 
Metatarsalknochen , ist ein dfinner Knoehenmantel gebildet, tier 



17 

allerdings wenig zusammenh~ingend ist. Ebenso zeigen die 
Kieferknoehen, sowie die Knochenkerne der Sch~idelbasis und 
tier Wirbelbogen da, wo sie von Bindegewebe begrenzt werden, 
ein Netz "con zusammenhgngenden dfinnen, kernreiehen und 
grobfaserigen KnoehenbgJkehen. 

Jene scholligen~ gelb gefg.rbten Massen mit Knorpel und 
Knochenb~lkehen in der Umgebung finden sich such in den 
YerknSeherungskernen der BSgen yon Hals-und Lendenwirbe]n, 
in der ItShe der Rippenartikulation und der Forts~tze, ferner 
sehr zahlreich ira Unterkiefer, besonders an dessen Winkelstelle, 
und am distalen Ende eines Metatarsalknochens. Uberall liegen 
sie in unmittelbarer Naehbarsehaft des Periostes, bez/iglieh des 
umgebenden Bindegewebes. 6~nzlieh fehlten sie in der gro/?en 
Zehe, der Sch~idelbasis, dem Felsenbein und den VerknScherungs- 
kernen tier WirbelkSrper und Epiphysen der Extremit~ten- 
knochen. 

Es handelt sieh also in vorliegendem Falle um ein ausge- 
tragenes, aber tot geborenes Kind mit abnorm kurzen, 5ugerst 
plumpen, brfiehigen Extremit~ten und einem noch h~iutigen 
Sehgdeldaeh. Die histologische Untersuchung ergibt eine fiber 
das ganze Skleletsystem ausgedehnte hoehgradige Verminderung 
der endochondralen und periostalen Knoehenbildung. Der Knorpel 
ist iiberall yon guter Konsistenz. Die pr~paratorisehen Vor- 
g~nge in ihm sind annghernd normal, seine Vaskularisation ist 
an der uateren Femur- und oberen Tibiaepiphyse ausnehmenct 
reidllieh. Eine endochondrale Knochenbildung existiert kaum. 
Auf den Knorpelgrundsubstanzresten sind yon schleeht ausge- 
bildeten Osteoblasten nur sp~rliehe, bezw. keine Knochensgume 
gebildet. Die periostale Knoehenbildung ist etwas besser, aber 
aueh noch gering, wie dies besonders dentlich die Verhgltnisse 
am Sehideldaeh zeigen. Das Knoehenmark ist gut kern- und 
bluthaltig. In der N~he der Epiphyse yon Rippen und Ex- 
tremit~ttenknochen, sowie an Knickungsstellen derselben ist es 
f~serig und kernarm. Die Osteoblasten sind stellenweise d/irftig 
gebildet. 

Die Skeletknochen bestehen demnach aus einem iiu/~erst 
d~innen Mantel yon grSgtenteils verkalkten Knochenb~lkchen. 

u Archiv f. pathol. Anat. Bd. 173. Hft. 1. 2 
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Ihre abnorme Beschaffenheit mul~te bereits in utcro zu zahl- 
reiehen Knickungen und Frakturen ffihren, die sich vorzugsweise 
in den abnorm diinnen Rippen, den Diaphysen der l angen  
RShrenknochen, den diinnwandigen VerknScherungskernen der 
WirbelbSgen und merkwfirdigerweise im Unterkiefer lokalisierten. 

An jenen Frakturstellen wurde das Periost zu einer oft 
bedeutenden Wueherung angeregt, die zu reichlieher Bildung yon 
allerdings meist kiimmerliehen, grobfaserigen Knochenb~ilkehen 
geffihrt hat. Doch verleihen diese immerhin dem Knochen an 
diesen Stellen eine gewisse Festigkeit. 

Wie im postembryonalen Leben, so gingen auch hier diese 
Frakturen zunEehst mit Entziindungserscheinungen einher. An 
zwei umsehriebenen Stellen fanden sieh noeh solche, bestehend 
in Gewebstriimmern mit fiiissigem Exsudat, Blutung und reich- 
lieher Ansammlung yon Rundzellen. Alle fibrigen Stellen wiesen 
jene gelben~ seholligen Massen auf, die naeh ihrem ganzen Ver- 
halten als mi t  Blur verbackene Gewebstrfimmer aufzufassen sind. 
Ihre Reaktion auf die verschiedenen Farbfifissigkeiten und ihre 
Lage zwischen oder an Knorpelgrundsubstanzresten und Knoehen- 
b~lkchen spreehen schon daffil-. Nirgends liegen sie frei im 
Gewebe. Vor ahem aber sind sie nirgends dort anzutreffen, 
wo die Entstehung yon Frakturen so gut wie ausgesehlossen ist, 
in den YerknSeherungskernen der WirbelkSrpe 5 der Schi~del- 
basis and dem Felsenbein. Ihre Anwesenheit ist vielmehr einzig 
and allein auf die Kniekungsstellen beschr~nkt. Diese Fraktur- 
reste werden entweder yon Riesenzellen oder dureh eindringen- 
des Markgewebe aufgelSst - -  oder sie werden von Knochen- 
b~ilkehen umgeben und schwinden allm~ihlich. Yerner sehen wit 
aueh gewucherte Periostzellen in Gestalt yon Fibroblasten in sie 
eindringen. 

Auch die fibrigen Befunde entsprechen ganz den Vorg'~ngen 
bei Knochenbriichen. An den Frakturstellen bildet sieh aus 
dem Perioste ein zun~ehst indifferentes Bindegewebe, das sieh 
weiterhin in osteoides und chondroides Gewebe bezw. Knoehen 
und Knorpel umwandelt. Letzterer liegt meist in Inseln dem 
Perioste an den Knickungsstellen unmittelbar an. Er ist mehr 
oder weniger verkalkt uud wird selten dureh Riesenzellen, 
gewShnlich dutch eindringendes gefs Markgewebe wieder 
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zum Schwinden gebracht. Bisweilen bleibt dann seine Grund- 
substanz noch bestehen, auf die dann analog dem Vorgange bei 
tier endochondralen VerknScheruug Knochentapeten abgelagert 
werden. Eine Metaplasie von Knorpel in Knoehen habe ieh 
nirgends entdecken kSnnen, wohl eine Auflagerung yon letzterem 
auf Knorpel. Eine Auffaserung yon Knochen finder sich nut 
an den erwi~hnten frfiheren Frakturstellen. 

Das Markgewebe an den Frakturste]len ist sehr faserreich, 
kernarm und vielfaeh in veto Perioste kommenden Ziigen an- 
geordnet, so dab es als eine Wueherung des letzteren imponiert. 

In ihm findet sich ein Netzwerk yon rneist schmalen, grob- 
faserigen Knochenb~.lkehen. 

Diese Knickungen und Frakturen entstanden entweder (lurch 
iiuf~eren Druck, dutch Anstemmen gegen die Wand des Frncht- 
halters, Anpressen der Beine gegen den Rumpf, oder durch 
Mnske]zug. Beide Momente mSgen sich hierbei vielfaeh unter- 
st/itzt haben. Die Frakturen des Unterkiefers sind wohl auf 
direkten Druck, Anpressen des Kopfes gegen die Brust -- vie!- 
leicht aber auch auf Muskelzug (?) - -  zuriickzuffihren. 

Dieselben mechanischen Momente, sowie die reiehliehe 
Vaskularisation des Knorpels gaben wohl auch die Grfinde ab 
zur Entstehung des zwischen ruhendem und wucherndem Knorpel 
eingelagerten Periost- bezw. Perichondriumfortsatzes. Der Knorpel 
ist an jener Stelle yon z~hlreichen Gef~l~en durchzogen, die tells 
veto Perichondrium stammen und zur MarkhShle ziehen, tells 
von letzterer kommen und sich mit ebenfalls daher stammenden 
guirlandenartig verbinden. Sehon dadurch muB die Konsistenz 
des Knorpels an jener Stelle eine verminderte sein, w~hrend 
nach der Gelenkfii~ehe zu der Knorpel sehr hart, an der Epi- 
physe ja verkalkt ist. Der Knorpel mul3 also bei Biegungen 
der Diaphyse dort naehgeben kSnnen. So zeigten seine Ele- 
mente an einer Stelle der unteren rech~en Tibiaepiphyse eine 
deutliehe Kompression in jener Zone. Infolgedessen sistiert hier 
das Wachstum, wi~hrend es ober- und unterhalb weiter fort- 
sehreitet. Dadureh wird notwendig ein Teil des Periostes zwisehen 
die sich weiter ausdehnenden Knorpelabsehnitte verlagert, urn so 
tiefer, je frfiher diese Knickung eintrat. 

Dazu kommt noeh ein weiterer Umstand. Uberall, ~wo der 
2 ~ 
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Periostfortsatz stark ausgebildet ist, erscheint das Periost in der 
ttShe der Epiphysenlinie vom Knorpel abgezogen, w~hrend es 
diesem in der Zone des ruhenden Knorpels noch fest anliegt. 
Am Zustandekommen dieses Vorganges scheint vorzugsweise der 
Muskelzug sehuld zu sein. Diese Adduktion des Periostes kann 
so stark sein, daf~ es mit einer cv fSrmigen Ausbuehtung gleieh- 
sam am Knorpel heraufgezogen erseheint. Dadureh sind die 
peripherischen Knorpelgr~ndsubstanzreste ebenfalls mitverlagert. 
Die ganze Peripherie des Knerpels an seiner Beriihrungsfl~che 
mit dem Marke ist so naeh der horizontalen Richtung hin mehr 
oder weniger stark ausgezogen. Dieser u mul]te nat[irlich 
eine Einklemmung des Periostes und seiner am unteren Rande 
des Epiphysenknorpels haftenden inneren Fasern begiinstigen, 
bezw. zur Folge haben. Diese, nut durch die fast h~tutige Be- 
sebaffenheit des Periostes erkl~rbare Lagever~nderung desselben 
ist natiirlich mit Strukturen yon Knorpelgrundsubstanzresten 
und entsprechenden Heilungsvorg~ngen einhergegangen (s. Fig. 3 a, 
Tar. I). 

An tier Radiusepiphyse, we die Vaskularisation des Knorpels 
normal ist und keine Dislokation des Periostes stattgefunden hat, 
~st darum trotz der Kdimmung der Diaphyse kein Perioststreifen 
vorhanden. Ebenso an den Rippen, we zwar stellenweise das 
Periost naeh oben gezogen erscheint, doch dann mehr dia- 
physenw~rts. 

Die obere Epiphyse tier Tibien zeigt an ihrer vorderen 
Seite eine andere eigentfimliehe Erscheinung. Die Diaphysen 
sind stark nach hinten gebogen. Vorn liegt das Periost, bezw. 
Periehondrium dem Knorpel straff an, w~hrend sieh auf der 
hinteren Seite ein Periostfortsatz b e f i n d e t -  eine Folge der 
Knorpelkompression uncl Abduktion des Periostes. Vorn konnte 
infolge tier Spannung des Periehondriums kein Gef~il~ aus diesem in 
den Knorpel eindringen. Hingegen ist ganz in tier Peripherie des- 
selben vom Marke aus ein breiter, gef/ilghaltiger Gewebszapfen 
bis in die Zone zwischen ruhendem und wueherndem Kn0rpel 
vorgedrungen. Ihm haben sich -corn Perioste ~asern ange- 
sehlossen, sodaf~ sieh so zwisehen Periostfasern ein Knorpel- 
streifen befindet, tier peripheriewarts yon dem Gewebszapfen 
liegt und bis in die ttShe der Epiphysenlinie reieht. Seine 
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Zellen zeigen aber nieht die geringsten Wucherungsvorg~nge, 
well er ja yore Marke dureh jene Periostfasern getrennt ist. Er 
iiberwallt gleichsam den ganzeri fibrigen Knorpel. Dieser Vor- 
gang scheint darauf hinzudeuten, dab das Zustandekommen des 
Poriostfortsatzes noch durch akr Wueherung des Gewebes 
begfinstigt wird (Fig. 2, Taf. I). 

Die plumpe Form der Extremit~tenknoehen endlich ist 
einerseits auf die mange]hafte periostale Knoehenbildung zurfick- 
zuffihren, da tier schlaffe Periostmantel jedem Zuge nachgeben 
mul3te. Anderseits liegen ja auch erhebliche StSrungen der Ap- 
positions- und Resorptionsvorgs vor. Sodann mag auch die 
Abweiehung nicht ohne Einfiu/3 gewesen sein, welehe die Richtung 
der peripherischen Knorpelzellensaulen durch die erwghnten Ver- 
sehiebungen yon der Radialen zum Wachstumscentrum erlitt. 

Das in vorliegendem Falle gesehilderte Krankheitsbild ist bereits 
grob anatomisch besehrieben worden yon Bordenave  1763 J, 
Hencke l  17722 , Sand i fo r t  1793 ~, Chaussier  1813', Meckel 
18225, Sar to r ius  1826 s, Otto 1841 ~, Schfitze 1842 s und Vr olik 
1849 9. Letzterer trennte diese Erkrankung yon der Rachitis foetalis 
und nanntesie naehihrem hervorstechendsten Symptom Osteogenesis 
imperfeeta. Doeh erst eine genauere histologische Untersuchung 
vermoehte die Eigenttimliehkeiten derselben naehzuweisen. Nur 
solehe eingehender besehriebene Fs k~innen daher in folgendem 
berficksichtigt werden. Es sind dies die yon J. Sehmid t  1859 '~ 
Bidder  186611 , S t i l l ing  18891~ Scholz 1892 la, S. Miiller 
18931' , Buday 1895 xS, Gr~fin v. Ge ldern-Egmond 189716~ 
Hi ldeb rand  1899 xT, Sch6ib ~900 TM und H a r b i t z  1901 ~9. 
P a l t a u f  2~ teilt nut kurz zwei F~lle mit, doch gibt er spi~ter 
(S. 58) eine Schilderung des Krankheitsbildes. Weiterhin finden 
sich noch Angaben, die jedoeh wegen ihrer Mangelhaftigkeit 
nicht in Betracht kommen kSnnen bei Graefe 1875 2,, Bury 
188422 , Bl~u 1889 2~, Klebs ~*, Rai l ton ~ und Klemm ~6. 
Einen anseheinend hierher gehSrigen Fall von Margaruec i  :~ 
konnte ieh nur im Referate einsehen und deswegen nicht ver- 
werten. 

Im ganzeu sind es also nur 12 genauere Beobaehtungen, 
denen sich die meine aIs dreizehnte ansehliel3t. Der Liebens- 
wfirdigkeit meines verehrteu Herrn Chefs, sowie der des Herrn 
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Professor Dr. H i ldebrand  hierselbst verdanke ich ferner Ein- 
sicht in Pr'iiparate der F~lle Geldern-Egmond and Hilde- 
brand.  

Der _~hnlichkei~ in all diesen F~illen sind so viele und spe- 
zifische, dab ihre Darstellung ein gut charakterisiertes Bild der 
Erkrankung gibt. 

Die Kinder, meist weiblichen Geschleehts, erreichten alle 
nut ein geringes Alter. Zwei waren tot geboren, ffinf starben 
kurze Zeit naeh tier Geburt, drei warden bis 6 Wochen alt, 
and das you Scheib besehriebene sogar 3 Monate. Als Todes- 
ursache fiihrt Miiller, der eine detailierte Krankengeschichte 
seines 5 Wochen alt gewordenen Falles gib% Bronchopneumonie 
an. Die Kinder waren yon kleiner Gestalt, der Baueh war 
meist aufgetrieben, die Haut, mit Ausnahme des Scheibschen 
Falles, dick, 5dematSs. Uber den Gelenken zeigte sie mehrfach 
Wulste und Falten. Der Kopf war grol3, die Nase nicht auf- 
fallend eingezogen, die Zunge in 2 F/~llen vergrS~3ert. Der 
SchKdel gab bei Druck meist unter Krepitieren und pergament- 
artigem Knistern nach. In fast alien F/tllen bestand eine bedeu- 
tende Verkfirzung der Extremit/tten. Nur Miiller und Buday  
heben hervor, daf3 in den ihren dieselben normal gewesen seien. 
Doch waren alle plump, stellenweise aufgetrieben und verdickt, 
sowie mehr oder weniger stark verbogen. Im Falle Geldern-  
Egmond und dem meinen standen die FtiSe in ausgesprochener 
Varusstellung. Allen Extremit/~ten and den Rippen gemeinsam 
war deren leichte Brfichigkeit, die sich schon bei derberem An- 
fassen oder Druek ~tul3erte. (Ich verweise hier besonders auf 
die yon Hi ldebrand  seinem Falle beigegebene ausgezeichnete 
RSntgentype.) Alle wiesen fl'ische and ~tltere Frakturen auf. 
Diese Br~iche traten auch im postembryonalen Leben nach 
Miillers Angaben spontan auf und heilten schnell unter Callus- 
bildung. Die Wirbels~ule zeigte in den yon St i l l ing  and 
B uday  verSffentlichten F~llen eine m~ftigr Vel:krtimmung. 

Die Sektion ergab eine normale Beschaffenheit der inneren 
Organe. Insbesondere wiesen die grol~en Drfisen keine Ver- 
/inderungen auL Harb i tz  vermil~te bei der chemischen Unter- 
suchung des Glandul. thyreoid. Jodgehalt. Doch land er diesen 
MangeI auch bei normalen Neugeborenen. In den yon Bidder ,  
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S t i l l ing  und mir beschriebenen F/~llen bestand eine miiBige 
Erweiterung der Hirnventrikel. 

Dos Sch/ ideldaeh wurde dureh einen bindegewebigen Sack 
repriisentiert, der in dem Sti l l ingschen so d/inn war, dab er 
bei der Geburt einriB. In ibm fanden sich bald nur die Pars 
frontale des ttirnbeins, Sehls und ein Toil tier Hinter- 
hauptssehuppe eben knSehern angelegt, bald waren ouch noch 
sonstige Belagknoehen in Gestalt kleiner, dureh Dura verbun- 
dener d/inner Knoehenpl~ttchen vorhanden, hn Falle Geldern-  
Egmond und Seheib war die VerknGeherung eine bessere. Doch 
werden Fontanellen und N~ihte als sehr weit besehrieben. In 
ihaen lagerten Spaltknochen, bezw. es bestanden die 8chgdel- 
knochen aus vielen einzelnen St/ieken. Die SeMdelbasis erwies 
sieh besser verknSchert. Die intersphenoidale Synehondrose 
bestand in allen Ffillen. S t i l l ing  gibt dieselbe als breit an. 
Die Gesichtsknoehen waren normal, odor doch anniihernd normal 
verknSchert. Nur in dem Budayschen Falle waren Oberkiefer 
und Jochbein pergamentartig diinn, in dem Seholzschen und 
dem meinen Ober- und Unterkiefer weich. 

Die Knochen des Seh~ideldaches bestanden aus netzfGrmig 
miteinander verbundenen diianen Pl';~ttchen mit regelm~it~igem 
Osteoblastenbelag. S t i l l ing  erw~hnt aul3erdem das sporadisehe 
Vorkommen von Osteoklasten an der Innenfl~ehe. 

Der Knorpe l  war fast in allen F~illen von guter Kon- 
sistenz, seine Vaskularisation regelrecht. Gr~fin v. Geldern-  
Egmond und ich beobachteten an einigen Knochen eine iiber- 
mgBige Breite der veto Marke aus ifi den Knorpel eindringen- 
den gef~Bhaltigen Gewebszapfen, wodurch sich in meinem Falle 
die gesehilderten Abweichungen ergaben. Auch fand sich in 
letzterem in der HShe der beginnenden Knorpelzellenwucherung 
der erw~ihnte Periostfortsatz. Ahnliche Ver~nderungen fond ich 
ouch in dem yon Hi ldebrand  verSffentliehten Falle in Pr~- 
paraten der unteren Femurepiphyse. Ha rb i t z  sah am ~lber- 
gange yon Knorpel zu Knoehen eine Verdickung des Periostes, 
,,welches als ein zellenreiches Granulationsgewebe keilfGrmig 
zwisehen Epi- and Diaphyse hineinwgchst". S t i l l i ng  fond im 
Knorpel der unteren Tibiaepiphyse einen mit Randzellen gefiillten, 
anscheinend yon einer frischen Fraktur herrfihrenden Spalt. Die 
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Zone der Knorpelwacherung war in einigen F~llen etwas ver- 
breitert, in anderen verschmglert~ so in dem Budaysehen auf 
ein Drittel der Norm. Doeh waren diese Unregelm~Bigkeiten 
niemals rhachitisehen Prozessen ~hnlieh. Die Knorpdverkalkung 
war fiberall ausgiebig und regelmgBig. Harb i tz  land sie etwas 
sp~rlich. In dem Hildebrandschen Falle imponiert sio geradezu 
dureh ihre Regelm~i~igkeit. 

Die en( loehondra le  Ve rknSehe rung  wird durchweg als 
eine verminderte angegeben. Bidder  vermil~te eine Ablagerung 
yon Knoehensubstanz vollsti~ndig. St i l l ing sah um den breiten 
Knorpelresten nut ganz feine, noch kalklose Knoehensgume, 
mangelhaft besetzt mit kldnen 0steob]asten. P~ l t au f  beschreibt 
(lie gebildeten Spangen und Bs als sehr dfinn, bei Mfiller 
waren sie etwas besser ausgebildet. Buday beobaehtete eine 
teilwdse Resorption der Knorpdgrundsubstanzreste (lurch 0steo- 
klasten. Erst in dniger Entfernung yon der Epiphyse lagen 
spiirliche 0steoblasten um die riehtungslos durcheinunder liegen- 
den Knorpdreste. Ebenso trat auch in dem Falle Geldern-  
Egmond und H i ldeb rand  erst in dniger Entfernung oin 0steo- 
blastenbel~g auf den in ersterem dureh Riesenzellen teilweise 
resorbierten Knorpelgrundsubstanzresten auf. Auch hier war 
tier gebiidete Knoehen sehr kiimmerlich. Die Bi~lkehen waren 
schmal und kurz. H i l d e b r a n d  land aul~erdem zahlreiehe La- 
kunen mit 0steoklasten. Scholz und Seheib  vermi~ten einen 
0steoblastenbelag vollstgndig. Letzterer nimmt aul~erdem eine 
in einem frfiheren Stadium verlaufene gesteigerte ]akunenartige 
Resorption an~ da er eihe Vermehrung der 0steoklasten ver- 
miBte. Aul~erdem fand er stellenweise ttalisterese. I)enselben 
Vorgang bildet H~rbi tz  in seinem Falle ab. In diesem war 
die Zahl der 0steoblasten sehr vermindert. Bald waren sie 
normal, bald klein und verkriippelt. An den ungeordnet liegen- 
den sehmalen kurzen Knoehenb~lkehen lagen zuwdlen Riesen- 
zdlen. 

Die Verkalkung der gebildeten Knochenb~lkehen gesehah 
regdreeht. Seheib und Harb i tz  nur beobachteten osteoide 
S/~ume. Die Bi~lkchen waren meist yon grobfaseriger Struktur 
und reich an run(llichen Kernen. 

Die pe r i o s t a l e  K n o c h e n b i l d u n g  zeigte ebenfalls eine 
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bedeutende Herabsetzung. Mfitler sah nur an der oberen Epi- 
physe des linken Humerus ein schmales Kno&ehb~lkchen gebilde~ 
und bezeiehnet datum auch seinen Fall: periostale Aplasie. 
Scholz and P a l t a u f  besehreiben den Periostknoehen als sehr 
gering. Ebenso is5 er in dem Hildebr~ndsehen Falle. Die 
iibrigen fanden die periostale Knochenbildung etwas besser als 
die endochondrale. Doeh war die periostale Knochenschale yon 
unregelm~giger Breite, die Haverssehen Kan~ile waren sehr 
welt, die C0mpaeta gering. Bidder  konstatierte eine Ver- 
ringerung der elastischen Fasern, Buday eine an der Innen- 
seite gesteigerte, an der Aul~enseite verminderte Resorption. 
Grgfin 6 e l d e r n - E g m o n d  fand aueh in den Fasern des Periostes 
Riesenzellen. W~ihrend in dem Stil l ingschen Falle die schmalen 
B~ilkehen in regelm~il3iger Weise von gut ausgebildeten Osteo- 
blasten besetzt waren, fehlten diese in dem Seheibsehen voll- 
st~indig. Harbi tz  fand die Osteoblastenentwi&lung gering, die 
Resorption bedeutend. 

Die Extremit/~tenknochen, besonders aber die Rippen wiesen 
in allen Fiillen mehr oder weniger erhebliehe Verkr f immun-  
gen und F r a k t u r e n  auf. Ferner warden solehe am Seh/~del- 
dach, den Ctaviculae, dem Sehambein u. s. w. beobachtet. Je 
naehdem diese ~ilteren oder jiingeren Datums waren, land man 
an jenen Stellen einer normalen Callusbildung analoge Vorg/inge. 
Das umgebende Periost war in dem Still ingschen Falle dort 
verdiekt. In seinerNiihe sowohl, wie im Knoeheneentrum beob- 
achtete Harbi tz  frische Blutungen. St i l l ing  fand eine Knorpel- 
fissur ausgeffiilt mit Rundzellen. Buday  sah stellenweise tells 
sehollige, tells dickf~dige Massen, die sieh mit Eosin rot, nach 
We ige r t  blau f/irbten. Ahnliehe Massen fanden in ausgedehn- 
terem MaBe v. Ge ldern-Egmond und Hi ldebrand .  In ihnen 
beobaehteten erstere und Buday  bisweilen seheinbar isolierte 
Knorpelzellen, die naeh des letzteren Ansieht hineingewaehsen 
waren. Hildebrand sahinihnenKnorpel- und Knoehenstiiekehen and 
am Rande der Massen'Riesenzellen, ebenso wie v. Geldern ,  
Egmond. Daneben fanden sich regelm/il3ig umsehriebeneHerde 
hyalinen Knorpels, der naeh Bidder ,  Miiller, Buday ,  Seheib 
und Harbi tz  durehweg yon Zellen des Periostes gebildet wurde. 
,,Wir sehen die KSrperehen des Periostes rasch grSl?er werden, 
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die zuerst scharf geschnittene Spindelform geht in eine ovale 
und dann rundliche fiber, und wir haben datm groi3e rund% mit 
einem ansehnlichen Kerne versehene, ziemlich dicht stehende 
Zellen. Gleichzeitig verliert die Grundsubstanz ihr streifiges 
Aussehen . . . soda[~ wir als Produkt dieses Prozesses das sehSnste 
Knorpelgewebe vor uns haben" --  so beschreibt Bidder  sehr 
treffend diesen Vorgang (S. 144). P a l t a u f  Melt die Provenienz 
dieses. Knorpels ffir unklar, und S t i l l ing  glaubte, dal~ er in 
den centralen Teilen der Rippe aueh yore Markgewebe produ- 
ziert werde. Auch an Stellen, an denen makroskopisah keine 
Kniekungen nachweisbar waren, fanden sieh solehe vom Perioste 
gebildeten Knorpelinseln , sodaB Bid der daselbst eine eigenartige 
Tendenz des Periostgewebes zu Knorpelbildung annahm. Doch 
Stilling stellte die Vermutung auf, da~ auch diese Herde auf 
Kniekungen u. dgl. zuriickzuffihren seien, und Buday wies 
auch an jenen Stellen das Vorkommen fibrinartiger Massen nach, 
womit er den traumatischen Ursprung als bewiesen erachtete. 
Dieser Callusknorpel verkalkt und geht entweder auf meta- 
plastischem Wege in Knoehengewebe fiber (Bidder,  Miiller, 
Buday ,  Hi ldebrand ,  Seheib,  H a r b i t z ) -  wobei Bidder  
eine kiimmerliche Ausbildung der umgewandelten Knochen- 
kSrper f e s t s t e l l t e -  oder er wird durch gefs Mark- 
gewebe resorbiert, und so auf neoplastisehem Wege Knoehen 
gebildet (Bidder,  Buday~ t tarbitz) .  Dann diente seine Grund- 
substanz vielfach als Richtungsbalken ffir die Anlagerung yon 
Osteoblasten~ bezw. neuer Knochensubstanz (Buday). Letzteren 
Modus sah ich in meinem Falle ausschlief~lich. Aueh beob- 
achtete ieh mit Scheib und v. Ge lde rn-Egmond  eine Re- 
sorption der Callusmassen dutch Riesenzellen. 

Das K n o c h e n m a r k  wird von St i l l ing,  ~. Geldern-  
Egmond und H arbi tz  als gut bluthaltig, zelh'eich und ohne 
Ver~nderungen beschrieben. Nur an den erwghnten Fraktur- 
stellen ~nderte sich seine Beschaffenheit in dem Geldernschen 
und Harbitzsehen Falle, insofern es' dort zellen~rmer und 
faserig, stellenweise feinstreifig und gelatiniis wurde. In ihm 
fanden sich, netzartig verbunden~ zahlreiche sehmale Knochen- 
b~ilkehen~ sodal3 der Knochen hierselbst eine festere Konsistenz 
gewann. Buday  erkl~rte die Bildung dieses verh~itnismi~Big 
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reichlichen Callus damit, dab ,,die so zu sagen sehlummernde 
knochenbildende T/itigkeit des Periostes uud des Knoehenmarkes 
erst durch den Reiz der traumatischen Einwirkung wachgerufen 
wird. ~ Auffallend ist immerhin, dal~ nur da, wo faseriges Mark 
vorhanden ist, etwas reiehlicher Knochen gebildet wird. Miiller 
sah in einem Falle Fettzellen im Marke, sonst die besehriebenen 
Verinderungen. Dagegen war in den Budayscheu Fgllen das 
Knochenmark blutarm, besonders an der Ossifikationsgrenze - -  
ohne die grol~en, weiten Gefii13e. An vielen Stellen sah er eine 
fibrSse Umwandlung des Markes mit 5dematiisem, zellarmem 
Grunclgewebe. Auch in dem Hildebrandschen Falle ist das 
Mark auffallend faserig. 

Mit den genannten F~llen stimmt der meine im groBen 
ganzen fiberein, bis auf einige Einzelheiten, auf die ich bereits 
hingewiesen habe. Vor allem glaube ieh die Atiologiejener 
scholligen Massen dargetan zu hubert, die Hi ldebrand  noeh als 
NTekrosen entzfindlichen Ursprunges beschrieb. 

Bei Durchsicht der mir yon Herrn Prof. Dr. H i ldeb rand  
zur Verffigung gestellten Pr~parate yore Oberschenkel und der 
Rippe seines Falles fanden sich besonders in Diaphyse, abet 
auch stellenweise und in geringerer Ausdehnung in der Epi- 
physenni~he, sowohl kSrnige, als aueh streifige, gl~nzende Massen, 
die sieh mit van Gieson hellgelb, mit Eosin intensiv rot gefiirbt 
hatten. In der Diaphyse lagen sie meist in der N~he des 
Periostes, bald zwischen oder an Knochenb~,lkchen, bald inner- 
halb chondroiden Gewebes, oder yon solchem durehsetzt. In 
letzterem Falle ersehienen einzelne oder Komplexe der hell-blau 
gefgrbten blasigen Zellen jenes Gewebes durch gelbe, bezw. rote, 
grobfaserige, homogene Massen gleichsam geschieden. An einer 
Stelle der Femurdiaphyse sah ieh ein Gewirr regellos durchein- 
under liegender Knoehenb~lkchenreste in gelbe, sehollige Massen 
verbaeken. Dazwisehen liegt reiehlich frisch ergossenes Blut, 
durchzogen von breiten, homogenen, gelben Fasern, die sich 
vielfach direkt in Knochenbiilkchen fortsetzen. Daselbst sind 
auch zahlreiche Riesenzellen. Jene gelben Massen sind aller- 
dings auch frei im Markgewebe zu sehen. Da mir jedoch keine 
Serien zu Gebote standen, so liei~ sich ihr Zusammenhang nicht 
ermit~eln. 
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Vergleicht man diesen Befund mit dem in meinem Falle 
ermittelten, so wird man kaum an der Identitgt derselben 
zweifeln kSnnen. Ieh halte daher aueh die besehriebenen Ver- 
iinderungen im Hi ldebrandsehen Falle nicht ffir Nekrosen, 
verursaeht durch ein im Blute kreisendes sch~dliches Organ, 
sondern f~ir einfache Folgen yon Frakturen der Knoehen. 

Es handelt sich also im Wesentliehen um eine fiber das 
ganze Skelettsystem ausgedehnte mangelhafte Bildung yon Knoehen 
bei ann~hernd normalem Verhalten der vorbereitenden Prozesse im 
Knorpel, um eine Osteodysplasie, wie der Effekt dieser Vers 
am besten zu bezeiehnen w~re. gine Folge dieserspgrlichen Knochen- 
bildung ist eine enorme Knoehenbr~ehigkeit, die wiederum ihrerseits 
die besprochenen Kniekungen und Frakturen mit ihren sekundiiren 
Ver~nderungen im Getolge hat. Naeh diesen haupts~iehlichen 
Symp tomen nannte sie daher Klebs:  Osteopsathyrosis oder besser 
Fragilitas ossium. 

Sie nimmt aueh unter den Erkrankungen des Knoehen- 
systems eine gut abgegrenzte Stellung ein. Von der Osteo-  
malae ie ,  der sie Marehand als am n~ehsten stehend bezeich- 
nete ~8, trennt sie der Umstand, dal? die Knochenbilkehen durch- 
weg gut verkalkt sind. Nut in zwei Fs wurden schmale 
osteoide R~iume beobaehtet. Wenn sieh aueh stellenweise, wie 
in den Fgllen Buday ,  Ge lde rn -Egmond  und Seheib ,  eine 
erhShte Resorption geltend machte, so war dieselbe doeh zu 
unbedeutend, um an dem Gesamtbilde, tier verminderten Knoehen- 
b i ldung ,  etwas ~ndern zu kSnnen. Bestand doch in dem 
Mfillerschen Falle eine fast vSllige Aplasie des Periostes. Ira 
/ibrigen ist das Vorhandensein einer infantilen Osteomalacie 
durchaus nieht siehergestellt ~9. 

Von der Raehi t i s  seheidet sie die ann~hernd normale 
Knorpelwucherung, sowie das erw~hnte Fehlen yon osteoidem 
Gewebe. Von der Os teoehondr i t i s  syph i l i t i e a  die dureh- 
weg normale, jedenfalls nicht gesteigerte Verkalkung und der 
Mangel an Granulationsherden. Harb i t z  land zwar an einer 
Ste]le ein keilfSrmig zwisehen Epi- and Diaphyse vorge- 
sehobenes zellreiehes Granulationsgewebe~ doeh kann dies nach 
der Besehreibung ebenso gut eine Periostwueherung infolge trau- 
matiseher Einwirkung oder dergleichen sein. 
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Eine groBe J~hnlichkeit dagegen bezfiglieh der Knoehen- 
bildung besteht mit dem Schmorlschen Falle yon Bar low-  
scher  Krankhe i t ,  nur dull in diesem noch die spezifischen 
Symptome derselben, ausgedehnte Blutungen, hinzukommen30. 

Von der sogen, fStalen Rachi t i s  ist die Osteogenesis 
imperfecta nicht zu trennen, so lange wir noch fiber dereu 
urs~ehlichen Momento g~nzlich im Unklaren sind. Bereits 
P a l t a u f  untersehied nach den Hauptmerkmalen eine Osteo- 
porosis congenita und eine Osteosklerosis. Erstere mit dicken, 
plumpen, unfSrmigen, brfichigen Diaphysen und normalen Epi- 
physen, ]etztere mit auffallead verdickten, kurzen, sklerotischen 
Diaphysen und ver~nderten Epiphysen. 

Auch Virehow ~1 definiert so alas Wesen der fStalen Ra- 
chitis, bezw. der Osteoselerosis. Er bezeiehnete den ProzeB im 
Gegensatz zur extrauterinen Raehitis - -  fiber deren Vorkommen 
beim Foetus ja noch gestritten w i r d -  nicht als ,,eine Knorpel- 
wucherung mit verlangsamter Verkn5eherung, sondern eine be- 
schleunigte VerknSeherung mit geringer Knorpelwueherung". 
So sehen wir denn auch in fast allen Fi~llen dieser sogenaunten 
fStalen Rhachitis eine oft enorm gesteigerte Knochenbildung 
yon Seiten des Periostes. Aueh das SeMdeldaeh ist bisweilen 
auBergewShnlich lest, wi~hrend die ScMdelbasis in vielen Fi~llen 
die bekannte Versohmelzung des Os tribasilare aufweist. Die 
wenigen, endoehondral gebildeten Biflkohen sind schon in un- 
mittelbarer N~he der Epiphyse von auBergewShnlicher Dicke. 
Diese StSrung der endochondralen Knochenbildung beruht aller- 
dings zum Teil auf einer mehr oder minder bedeutenden Ver- 
i~nderung des Epiphysenknorpels, vor allem im Sinne einer Ver- 
minderung der pr~paratorischen Wucherungsprozesse. Augerdem 
wird sie auch dureh den in den meisten Fallen vorhandenen 
Perioststreifen in hohem Grade beeinfluBt. Denn bei einer soleh 
mangelhaften 8"der gar fehlenden Knorpelzellenwuchung mnB 
derselbe mitunter zu einer Trennung yon Epi- und Diaphyse 
fiihren. Er sehiebt sieh zwar aueh hier zwisehen der Zone der 
ruhenden und wuchernden Knorpelzellen eiu. Doch letztere ist 
ja des 5fteren nieht vorhanden oder so sp~rlieh, dab CoI lmann s~ 
diesen diaphysenwi~rts yore Perioststreifen gelagerten Knorpel 
fiir eine Bildung dieses Streifens hielt. Bez~iglich der Atiologie 
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dieses Streifens betont K a u f m a n n ,  dab er eine Folge der peri- 
ostalen Hyperplasie sei, verbunden mit aktiver Wucherung, 
welehe Ansieht ieh naeh Untersuchung mehrerer hierher geh6ri- 
gen F';ille nut teilen kann. Diesen Perioststreifen fend iibrigens 
Tseh i s towi t seh  3~ auch bei luetisehen Affektionen, Kassowitz  
besehreibt ihn bei Rar ~. Indem aber nun Kaufmann ,  
wie Virchow sich ausdrfiokte, - -  ,,des gauptgewicht auf die 
Ver~nderungen des Knorpels verlegte und Somit eine einzige 
Lokalaffektion ungebfihrlieh in den Vordergrund stellte und selbst 
das meehanische Moment derselben zu einseitig auf eine Er- 
n~hrungsst5rung zur/ickfiihrte "35, belegte er diese Form der 
fStalen Raehitis mit dem Namen Chondrodystrophie36). Doch 
fal~te er den Begriff Dystrophie nieht in dem weiteren Sinne 
einer ,,EntwicklungsstSrung" auf, sondern in dem ursprfing- 
lichen einer gestSrten Ern~hrung, sodag er  in seinem Falle XIII 
zur Erkl/irung eines vermeintlichen Zustandes yon Dystrophie 
des Knorpels trotz reichlicher Blutversorgung sich noch zur An- 
nahme eines im Blute kreisenden seMdliehen Agens genStigt 
sah. Dieses babe auf die Knorpelwueherung in hemmendem 
Sinne gewirkt, wogegen das Periost kompensatorisch hyper- 
~rophiert sei ([). Ieh glaube, dal? dieser Name verfeht ist, so 
lange wit niehts Genaueres fiber dan Krankheitsprozeg selbst 
kennen. Die Namen Osteogenesis imperfeeta, Mieromelia &ondro- 
malaeiea (Mar ch an d), Osteoselerosis congenita und Osteopsathy- 
rosis sind eben den augenf~lligsten Erscheinungen entnommen 
and pr/ijudizieren niehts, wie der Begriff Chondrodystrophie. 

Beziiglich der At io logie  vermag aueh mein Fall keine 
neuen Anhaltspunkte zu geben. W~hrend bei der Osteoselerosis 
eongenita gleiehzeitig Mil3bildungen des Skeletsystemes wieder- 
holt beobaehtet wurden, wie z. B. Gaumenspalte (Ki rehberg-  
Marchand  aT) und Hyperdaetylie (Sehwarzwgl le r  3s, Lampe 89 
nnd Kaufmann)  fend sich bei den F/illen yon Osteogenesis 
imperfeeta nichts derartiges. Wohl war in 3 F//llen m~giger 
Hydrocephalus vorhanden, doch kann derselbe ebenso gut der 
Ausdruek eines entz/indliehen Vorganges sein. An eine Mig- 
bildung im engeren Sinne ist also woh! kaum zu denken, abge- 
sehen devon, da/~ aueh diese schliel?lich dureh eine Entwicklungs- 
stSrung erkliirt werden mfil3te. F/ir Vererbung bietet die Ann- 
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mnese auch keine Anhaltspunkte. In 6 F/illen wird die Mutter 
gesund genannt, in 4 hatte sie auBerdem vorher gesunde Kinder 
geboren, im Miillerschen Falle sogar gleichzeitig ein gesundes 
Zwillingskind. Lues der Eltern war in 4 F~llen bestimmt nieht 
vorbanden. Im Falle Scheib war die Mutter blSde, der Vater 
Idiot, in meinem der Vater Epileptiker. Die Nachgeburt war 
in dem Falle Harbi tz  und dem meinen normal. 

Wegen der s~ellenweise veri~nderten Form tier Knochen- 
kSrperehen hielt S chmid t den ProzeB fiir eine nicht syphilitische 
ehronische parenehymatSse Ostitis. Buday ]eitete die ganze 
Ver/inderung aus der abnormen Beschaffenheit des Markes her. 
Dieses vermSge keine regelrechten Osteoblasten zu bilden, und 
ein Teil dieser erleide dann infolge Niehtverwendung eine Um- 
wandlung seiner physiologischen Funktionen und bride sieh in 
Osteoblasten urn. Doeh die urs/ichlichen Momente fiir diese 
Markverinderung well3 er ebenso wenig anzugeben, wie Gr/~fin 
v. Ge lde rn -Egmond ,  weleho eine iiberm~l~igeWueherung des 
Markes im Sinne eines entzfindliehen Vorganges als Grund 
annahm. Auch Scheib und Harbi tz  konnten fiir die yon 
ihnen gefundene mangelhafte Knoehenbildung und gesteigerto 
Resorption keine Ursaehe angeben. Hi ldebrand  endlieh sah 
sieh durch die vermeintliehen Nekrosen zur Annahme eines 
entziindliehen Agens veranlaBt, das im Blute kreise, die Re- 
sorption des Knorpels verzSgere, die des Knochens steigere und 
an umsehriebenen Stellen dureh stgrkere Einwirkung Nekrosen 
hervorrufe. Doeh das Fehlen dieser Nekrosen in den /ibrigen 
F/illen spricht sehon -- wie bereits Schmorl  betonte - -  zur 
Genfige daffir, daB es sich dabei um accidentelle Prozesse handeln 
miisse, die mit der Grunderkrankung niehts zu tun hgtten. 

Hingegen l/iBt die auffallende Ubereinstimmung, welehe sich 
zwischen den anatomischen Befunden bei Osteogenesis imper- 
fecte und den Angaben Stoeltzners4~ iiber die Vergnderung 
des Knochenskelettes bei Verffitterung mit kalkarmer Nahrung 
an junge Tiere, die er pseudorhaehitische Osteoporose nennt, 
finder, an eine "ghnliehe Atiologie denken. S toe l t zne r  erkl~rt 
den eigent/imliehen Befund damit, dab die Osteoblasten bei 
kalkarmer Ffitterung nut soviel Knochensubstanz apponierten~ 
als sie mit dem zur Verfiigung stehenden Kalke impr~gnieren 
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kgnnten. Doeh weist er selbst bereits darauf hin, dal3 andero 
Sch~idIichkeiten denselben Effekt haben kSnnten. Welcher Natur 
dieselben aber sind, ist vorderhand noch unklar. Da/3 sie nicht 
im mfitterliohen Organismus zu suchen sind, beweist der M ~ l l e r -  
sche Fall mit dem gesundea Zwillingsbruder. Sie m~ssen also 
im kindlichen KSrper selbst produziert werden. Wenngleieh die 
histiologische Untersuehung keine Anhaltspunkte bietet, sind 
trotzdem funktionel]e StSrungen wichtiger Organe, wie Sehild- 
driise, Nebenniere u. dergl, nieht auszusehliegen. 

Die Osteogenesis imperfecta ist demnach ein anatomiseh 
und kliniseh gut abgegrenztes Bild einer fStalen Erkrankung. 
Sie besteht in einer fiber das gesamte Skeletsystem ausgedehnten 
mangelhaften Bildung yon Knochen bei anniihernd normalem 
Verhalten tier vorbereitenden Prozesso im Knorpel. Eiae Folge 
dieser mangelhaften Kn0chenentwieklung sind zahlreiche Frak- 
turen mit dem normalen Heilungsvorgange entspreehendenVer- 
~tnderungen. Die Atiologie der Erkrankung ist unklar, doela 
handelt es sich wohl nieht um eine MiBbildung im engeren Sinne. 

Fig. I. 

Fig. 2. 

Fig. 3. 

Fig. 4. 

E r k l ~ r u n g  der  A b b i l d u n g e n  auf  Taft  I. 

Linkes Femur. L~ngsschnitt (LupenvergrSl3erting). 
Quer durch die Diaphyse zieht ein bei der Pr'~paration ent- 

standener Ril3. Die Diaphyse ist in der Mitte leicht gekniekt un4 
verdiekt. Die helleren Partien entspreehen denen des faserigen, 
kernarmen Markes. An den schwarz hervorgehobenen Stel!en sind 
gelb tingierte seholiige ]gassea lokalisiert. 
Obere rechte Tibia-Epiphyse (Lupen,~ergrSi3erung). 

Bei a und d dringen breite~ gefM~ha]tige Gewebszapfen veto 
Marke aus in den Knorpel ein. Ersterem haben sich auch Periost- 
fasern angeschlossen (e). Infolgedessen zeigt der peripherisehe 
Rand des Korpels (e) keinerlei Wucberungsvorg~inge. Die Knochen- 
b~ilkehen liegen innerhalb eines faserigen 5'[arkes. 
Untere reehte Femur-Epiphyse (LupenvergrSt3erung). 

Bei a der Periostfortsatz. Das Periost ist bei b veto Knorpel 
abgehoben, mit ibm eine Spange yon Knorpelgrundsubstanz. Ia 
tier Epiphyse ein VerknScherungskern. 
Rechte obere Tibia-Epiphyse (Leitz, Oku]. 1, Obj. 3). 

~[an sieht oben den Epiphysenknorpel, unten die sp~irlich 
gebildeten Knochenbfilkehen in einem faserigen Markgewebe. Bei 
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Fig. 5. 

Fig.  6. 

Fig. 7. 

c liegen zwischen den BMkchen gelb gef~rbte schollige Massen, 
ebenso boi a undo .  Das Periost ist bei a veto Knorpel abge- 
hoben. Mit ihm sind Knochenbi~lkchen und Knorpelgrundsubstanz- 
resto disloziert. Bei d finder sieh chondroides Gewebe. Bei h 
oinige Riesonzotlen. 

Aus tier rechton Tibiadiaphyse (Leitz, ~ (}limmersion). H~m- 
a laun-van  Gieson-F~rbung.  

Zwischen frakturierten Knorpelgrundsubstanzresten liegen 
gelbe, schollige Massen. Links ist boiden Knochen aufgelagert, 
rechts werden sie yon Riesenzellen zerstSrt. 

Rippendiaphyse. (Leitz, Okul. O, Obj. 3.) 
Schmale Knoehenbi~lkehen des Periostes sind bei a frakturiert 

und durch gelbe, homogene Massen unterbroehen. Von Seiten 
des Periostes ist peripherw~rts chondroides Gewebe gebildet. In 
der Cambiumschicht reiehlieh frisch orgossenes Blut. 

Rippendiaphyse. (Leitz, Ok. 0, Obj. 3.) 
Quer dureh die Rippo verliiuft eine mit scholligen Massen 

ausgef/illte Fissur. In ihnen vereinzelt Knorpelzellen. Um sie 
ist stellenweiso chondroides und osteoides Gewobe gebildet. Bei a 
stolen an sie unmittelbar Knochenb~lkehen. 
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II.  
Uber die Bedeutung der Blutkiirperchen fiir 

die Blutgerinnung und die Entziindung einiger 
Arthropoden und fiber mechanische Einwir- 

kungen auf das Protoplasma dieser Zellen. 
(Aus dem M~rine Biological Laboratory, Woods Hell, Mass, und dem patho- 

logischen Laboratorium der $lcGill University, Montreal Canada.) 
Von 

L e o  L o e b .  

Im folgenden sollen einige Beobachtungen und Versuche 
fiber die Blutgerinnung und das Verhalten tier Blutk~irperchen 
bei der Entziindung einiger Arthropoden mitgeteil t  werden. 1) Diese 
Versuche wurden an Limulus polyphemus,  Homarus americanus, 
Platyonychu s ocellatus und einigen anderen Tieren ausgeffihrt. 
Bei diesen Tieren liegen drei verschiedene Typen der Blut- 
coagulation vor. Zuerst  sell die makroskopische und mikro- 
skopischo Erscheinungsweise der normalen Koagulation, sodann 

1) Die Versuche wurden Ende Sommer 1901 im Biologisehen Laboratorium 
zu Woods ttoll, Mass. begonnen und diesen Sommer (1902) dort weiter- 
geffihrt und im pathologisehen Laboratorium de~" MeGill University 
abgeschlossen. 
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