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Bireh-Hirsehfeld schuldigt zu dicke Celloidinschnitte und
ungeeignete Konservierungsmethoden an, ebenso erkennt er die
starke Mitfirbung des Celloiding als Ubelstand. In allen diesen
Punkten kann ich ihm beistimmen. Die von ihm empfohlene
Celloidintrockenmethode zur Erzielung diinner Schnitte war mir
zur Zeit meiner Untersuchungen wohlbekannt, aber zu ungelsiufig,
als da ich sie benutzt hitte, dagegen habe ich an diinnen
(6 bis 10 p) Paraffinschnitten stets gute Resultate erzielt. Was
die Farblosung selbst anbelangt, so bin ich zu der Uberzeugung
gelangt, daB sie in ihrer Firbeintensitit niemals ganz gleich
aunsfillt, ohne daff ich imstande wiire, sichere Ursachen hier-
fir anzugeben. Am meisten bin ich dazu geneigt, sie in einer
nicht konstanten Zusammensetzung der Herstellungsmaterialien
(Fuchsin, Resorcin oder Salzsiure) zu suchen. Auffallend bleibt
bei alledem immer noch die verschiedene Iarbbarkeit der
verschiedenen Fasern in ein und demselben Schnitt, von der
ich mich oft iiberzeugt habe. Sie hingt sicher nicht immer
von Linge und Dicke oder ihrem Alter ab. Ob nicht das,
was wir heute mit dem Namen elastische Faser belegen, zum
Teil noch differente Gebilde sind, das miissen noch spitere
Untersuchungen lehren.

Meinem hochverehrten Chef, Herrn Geheimrat Eberth,
erlanbe ich mir, auch fiir das bei dieser Arbeit erwiesene
Interesse und die freundliche Unterstiitznng meinen verbindlichsten
Dank auszusprechen.

XVIIIL

Beitrag zur Histologie des Callus.
(Aus der Pathologischen Anstalt zu StraBburg i. E.).
Von
Dr. med. Theodor Giimbel,

fritherem Assistenten der path. Anstalt zu Strafiburgi. E., jetzt Assistenzarzt
an der chirurg. Universititsklinik zu Greifswald.

Die Untersuchungen iiber die grob-anatomischen und die
histologischen Vorginge bei der Heilung der Knochenbriiche
sind schon so zahlreich, daB es fast unmoglich erscheinen
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diirfte, Neues darither vorzubringen. Wenn ich gleichwohl einen
solchen Versuch wage, so tue ich es in Riicksicht darauf, dafi
trotz der vielfaltigen Tatsachen noch manche Vorgiinge in ihren
Einzelheiten wenig bekannt sein diirften, und daB es mit Hilfe
neuner verfeinerter Untersuchungsmethoden, die den dlteren
Untersuchern nicht zu Gebote standen, maglich ist, diese Einzel-
heiten genauer zu verfolgen. Ich will keineswegs eine Schil-
derung der Vorginge bei der Callusbildung von Anfang an
geben, da diese hinreichend griindlich untersucht sind, viel-
mehr mich im folgenden darauf beschrinken, die Frage der
Metaplasie im Callus einer eingehenden KErdrterung zu unter-
ziehen.

Sowohl bei der normalen (Kolliker, Manasse). als der
pathologischen Ossifikation, insbesondere bei der Rachitis ist
metaplastische Knochenbildung lange bekannt, und auch bei
der Knochenbildung im Callus wird ihr eine Bedeutung von
manchen Autoren (Kassowitz, v. Recklinghausen, Ziegler
u. a.) zugeschrieben. Aber iber den quantitativen Umfang
dieser wmetaplastischen Verinderungen sind meines Wissens
genaue Untersuchungen nicht angestellt. Ich habe mich auf
Veranlassung von Herrn Prof. v. Recklinghausen etwas ein-
gehender mit diesen Vorgéingen beschiftigt und mehrere Knochen
mit Callusbildungen untersucht. Zur Verfiigung standen mir
Frakturen von Rippen und Extremititenknochen von Kindern .
aus dem Material unseres Instituts, ferner experimentell er-
zeugte Briiche derselben Knochen von Kaninchenr und des
Femur und der Tibia von Hunden. Die Frakturen von Hunden
verdanke ich Herrn Privatdozent Dr. Bethe, der den Tieren
zum Zwecke physiologischer Untersuchungen die sensibeln
Wurzeln des IV., V., V1., VIL. Lumbal-, sowie I und II. Sakral-
segmentes auf einer Seite entfernt hatte, wonach auf derselben
Seite spontane Frakturen der Ober- und Unterschenkelknochen
entstanden waren.!) Herrn Dr. Bethe spreche ich auch an
dieser Stelle fiir die lichenswiirdige Uberlassung des Materials
und die giitige Mitteilung seiner Beobachtungen meinen ver-
bindlichsten Dank ans. — Schlieflich habe ich noch ein ossi-

1) Vel. Bethe, Allg. Anatomie und Physiologie des Nervensystems,

1903: Hund Nr. 7 der Tabelle S. 191, ferner S. 208, 209 und 210.

Virchows Arehiv f. pathol. Anat. Bd. 183. Hit. 3. 31
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fizierendes Myxochondrom der Skapula eines 56 Jahre alten
Mannes in den Bereich meiner Untersuchungen gezogen.

Die einfachsten Verhiltnisse bot der Callus der rechten
Ulna eines zwei Jahre alten Knaben, mit dessen Besprechung
ich deshalb beginnen will.

Das Kind wurde wegen eines Perinealabscesses in verschiedenen
klinischen und nichtklinischen Abteilungen des StraBburger Biirger-
spitals hehandelt; es litt auflerdem an hereditdrer Syphilis (papuldses
Exanthem) und an Rachitis. Aufler der Ulna hatte auch der gleichseitige
Radius an der entsprechenden Stelle einen ziemlich stark entwickelten
Callas. Die rachitischen Verinderungen waren nicht hochgradig; nur
ganz geringer Rosenkranz, miBige Verbreiterung der Epiphysenknorpel
mit ziemlieh betrichtlicher Verdickung der Epiphysen, wihrend die Dia-
physen nicht verkiirzt und gekriimmt, auch kaum biegsam waren. Diese
Verdnderungen entsprechen der Form der Rachitis, die Herr Prof. v. Reck-
linghausen als chondromalacische bezeichnet. Diese Fraktur der Ulna
wurde zwn ersten Male am 9. Juni 1902 konstatiert, am 8. Juli starb der
Patient; es diirfte also das Alter des Bruches etwa 5 Wochen betragen.
Uber eine Behandlung des Bruches mit einem Verbande konnte ich nichts
erfahren. Wie ferner aus dem Sektionsprotokolle hervorgeht, waren noch
Kavernen in den Lungen und bronchopneumonische Herde vorhanden.

Eine Dislokation der Bruchenden war nicht erfolgt, wohl aber eine
Verwerfing von Bilkchen der Spongiosa, so zwar, daB dieselben an der
Bruchstelle quer zur Lingsachse des Knochens lagen. Der Callus hat
jederseits eine grioBte Dicke von 2% bis 8 mm, der Knochen selbst ist an
der Bruchstelle 5 mm dick. Die grofite Masse des Callus wird von Balken
jungen Knoechens gebildet, zwischen demen ein zellarmes Mark mit nur
wenigen Gefifen liegt. Nur dicht an der Bruchstelle findet man noch
eine groBe Insel hyalinen Knorpels, die auf dem Lingsschnitt Keilform
hat und breitbasigc der Diaphysencorticalis zu beiden Seiten der Bruch-
stelle anfsitzt. Die Knochenbalken im Callus zeigen die auffallende Er-
scheinung, daB sie nur duBerst spirlich von Osteoblasten umgeben sind,
dagegen kénnen Osteoklasten an ihnen nirgends gefunden werden. Sie
weichen also in dieser Beziehung erheblich von dem Bau des normalen
Knochengewebes ab.

Sucht man die Partien auf, wo noch die Reste des knorpe-
ligen Callus in Gestalt von Inseln hyalinen Knorpels stehen-
- geblieben sind, so findet man charakteristische Bilder, die alle
Ubergangsstadien der hyalinen Knorpelzelle zur fertigen Knochen-
zelle darbieten.

Zuerst verindert sich die Grundsubstanz. War sie im
hyalinen Knorpel noch violett (bei Thionin-Phosphoerwolfram-
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siurebehandlung nach Schmorl) gefirbt, so nimmt sie nun-
mehr einen etwas mehr blanen Farbenton an, der tiefblan
wird an der Grenze g‘egen die Knorpelzellen. Es beruht dieses
Bild auf einer Verdickung der Knorpelkapsel. Neben dem
Grenzsaum bleibt aber noch der zartere, violette Kontur der
Knorpelzelle selbst sichtbar, wie auch an den unverinderten
Knorpelzellen. Dieser Grenzsaum nimmt an Intensitit der
Farbung von der Zelle gegen die Masse der auch im jungen
Knochen noch hyalinen Grundsubstanz allméhlich ab. AuBer-
dem ist gelegentlich zwischen dem stark gefirbten Grenzsaum
und dem Protoplasma der Knorpelzelle ein schmaler farbloser
Hof zu bemerken, dessen Bildung ich mir zunichst noch nicht
erkliren kann, der aber immerhin den Schluf zulaBt, daB —
bis zu diesem Stadium wenigstens — nur die Grundsubstanz
verdndert ist. Die Zellen des hyalinen Knorpels verhalten
sich bis zu diesem Stadium ganz analog denen des Epiphysen-
und Gelenkknorpels, sie nehmen, wie diese, bei den Vorgiingen
der endochondralen Ossifikation an Volumen zu, ihr Proto-
plasma wird zunichst hyalin, dann kornig, der Kern groB,
blasenférmig und die AuBersten Protoplasmateile ziehen sich
zn einem sternformigen Gebilde zusammen, dessen Strahlen die-
Kapsel durchbrechen. ~Sie zeigen aber andererseits auch ein
von den vor der Ossifikation stehenden Epiphysenknorpelzellen
abweichendes Verhalten insofern, als sie keineswegs in Reihen
geordnet sind, auch nicht innerhalb einer Kapsel einem Tei-
lungs- und Vermehrungsvorgang unterliegen, wie es von den
alteren Forschern vielfach beschrieben und in jiingster Zeit
von Cornil und Coudray bei der Beschreibung von Frakturen
des Gelenk- und Epiphysenknorpels besonders ausfiihrlich
geschildert wurde. Vielmehr ist die Lagerung der Zellen
itherall, auch wo sie vor der Ossifikation stehen und die Grund-
substanz schon verkalkt ist, durchaus unregelmifig.

Wihrend dieser Metamorphose des Knorpels wird die
Zelle meist etwas kleiner. Die strahligen Fortsitze, welche
sie bei der Aufgabe ihrer Kugelform bekommt, sind viel kiirzer
und anch plumper und breiter als die Ausldufer der Knochen-
zellen. Sie besitzen auch nicht die regelmifiige Anordnung
wie diese, die in gleichen Abstinden von der Zelle ansstrahlen,

' 31
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und sind viel weniger zahlreich; oft kann man nur 8 bhis 4
solcher Ausliufer erkennen. Diese Bilder entsprechen offenbar
den Anfangsstadien der metaplastischen Knochenbildung. Denn
wenn man Knochenbalken untersucht, die schon etwas weiter
entfernt von den Resten des hyalinen Knorpels liegen, von
denen man also wohl annehmen darf, daB sie #ltere Bildungen
sind, so trifft man Zellen an, deren Fortsitze einmal zahl-
reicher, linger und regelmiBiger angeordnet sind als die bis-
her beschriebenen, und die andererseits auch im tbrigen Habitus
sich den fertigen Knochenzellen nihern: Der runde Kern macht
den groBeren Teil der Zelle aus, wird nur noch von einem
schmalen Protoplasmasaum umgeben, die Zelle selbst grenzt
sich wieder scharf gegen die Grundsubstanz ab durch einen
schmalen, stark gefirbten Saum. SchlieBlich werden die Zellen
ziemlich vollkommen sternférmig und ihre Auslinfer kommu-
nizieren miteinander wie die der fertigen Knochenzellen.

Von diesen unterscheiden sie sich aber doch in mancher
Hinsicht. Die bei normaler Ossifikation aus Osteoblasten ent-
standenen Knochenzellen sind meist regelmifBige Gebilde mit
annshernd gleich vielen und gleich langen Fortsitzen im
Bereich der entsprechenden Abschnitte der Peripherie der Zellen
und mit einer schmalen spindelférmigen Gestalt des Proto-
plasmaleibes. Dagegen besitzen die fritheren Knorpelzellen eine
mehr kreisrunde Gestalt, bei welcher der Lingsdurchmesser den
Querdurchmesser. kaum ibertrifft. Die ¥Form dieser alten
Knorpelzellen ist recht unregelmiBig, oft &dhnlich der einer
Améobe, die eben im Begriffe steht, ein Pseudopodium zu
bilden, oft auch miindet das Protoplasma in eine oder aunch
mehrere Spitzen aus, #hnlich einem Stachel, die Zwischen-
ranme zwischen den Ausldufern sind bald konkav, bald konvex
gegen die Mitte der Zelle begrenzt, so dall eine auBerordent-
lich groBe Mannigfaltigkeit der Zellformen resultiert. Die
Zellen selbst kommunizieren zwar in der Mehrzahl nur durch
ihre strahligen Ausliufer, vielmals liegen sie aber auch mehr
oder weniger breit mit ihrem Protoplasmaleib aneinander, so
daB manchmal Doppelzellen entstehen, in denen zwei Kerne
liegen. Es ergibt sich aber durchaus kein Anhaltspunkt dafiir,
dafl diese Zellen noch nach ihrer Umwandlung zm Knochen-
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zellen sich geteilt hitten, da ich weder direkte noch inditekte
Zellteilung in ihnen wahrnehmen konnte. Sie sind vielmehr
als Zellen aufzufassen, zwischen denen vor oder wihrend der
Ossifikation die Grundsubstanz eingeschmolzen ist. Wenn sie
auch aneinander gelagert waren, hat doch eine jede selbstindig
ihre Umwandlung bewerkstelligt.

Auch weiterhin unterscheiden sich diese auf metaplasti-
schem Wege gebildeten Knochenbalken von denen, die auf
dem gewdhnlichen Wege durch Osteoblasten bei der endochon-
dralen Ossifikation hervorgebracht sind. Regellos wie die Zellen
im hyalinen Knorpel liegen die Zellen in den Knochenbalken,
bald nah, bald weit voneinander, hier zu unregelmifigen Gruppen,
dort zu kurzen Reihen zusammengefiigt. Von lamelloser An-
ordnung 1Bt sich nichts, auch nicht andeutungsweise erkennen.
Die Grundsubstanz ist hyalin geblieben und bietet nur inso-
fern Unterschiede dar, als die Kalkaufnahme nicht gleichmiBig
erfolgt ist. Wir konnen hier dieselbe Beweisfiihrung, die
Cornil und Coudray fir die metaplastische Bildung von
Knochen aus Teilen des Epiphysenknorpels, die bei den Frak-
turen verlagert wurden, fiir die metaplastische Entstehung des
Knochens im Callus anwenden: Dort wurde die Lagerung der
jungen Knochenzellen in regelmiBigen Siulen als Beweis fir
ihre Umwandlung aus Zellen des Epiphysenknorpels angefiihrt,
hier konnen wir die gleicherweise im hyalinen Callusknorpel
und den jungen Knochenbalken bestehende UnregelmiBigkeit
der Zellenanordnung fiir den gleichen Vorgang in Anspruch
nehmen.

Auch beim Callus von Frakturen der Rippen und Vorder-
armknochen von Kaninchen konnten dieselben Vorginge wahr-
genommen werden. Nur waren sie hier noch auf relativ kleine
Bezirke beschrinkt, da die Hauptmasse des Callus — die
Frakturen waren 4, 6, 7 und 18 Tage alt — noch von ‘hya-
linem Knorpel gebildet war. Einen Einflu des Alters der
Tiere, sie waren zum Teil halb (6 Wochen alt), zum Teil voll-
standig erwachsen (9 Monate alt), konnte ich nicht feststellen.

SchlieBlich konnte ich auch in einem Chondromyxom
der Skapula vom Menschen Stellen auffinden, an denen Knochen-
bildung stattgefunden hatte, die nur als eine Metaplasie aus
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Knorpel aufgefaBBt werden kann. Der Tumor bestand aus nor-
malem, sehr glykogenreichem hyalinem Knorpel, dazwischen
lag in mehr weniger grofier Aunsdehnung vollkommen schleimig
degenerierter Knorpel und Partien, die eben anfingen, zu dege-
nerieren, und regellos dazwischen auch Knechenbalken. Ganz
normalen Knochen habe ich in den von mir untersuchten
Schnitten nirgends gesehen. Auch wo er noch deutliche La-
mellen besaB, in denen die Knochenkdrperchen in regelmiiBigen
Linien und Abstinden eingelagert waren, so daB er als Uber-
rest normalen Knochens oder mindestens als durch appositio-
nelles Wachstum entstanden anzusehen war, lieBen die Knochen-
koérperchen durch Verlust ihrer Ausliufer, mangelhaftes Farbe-
vermogen oder vollstindigen Kernschwund die regressive
Metamorphose erkennen. Bei diesen Verhiltnissen war es
nicht ganz leicht, festzustellen, wo junger, wo alter Knochen
war, zumal das vollstindige Fehlen von Osteoblasten und
Riesenzellen auch keinen Anhaltspunkt gab. - Ich muBte mich
deshalb darauf beschrinken, nur diejenigen Stellen als meta-
plastisch entstanden anzusehen, in denen neben unverinderten
Knorpelzellen Ubergangsformen lagen, wie ich sie oben vom
periostalen Callus des zwyeijahrigen Kindes beschrieben habe.

In den bisher betrachteten Untersuchungsobjekten, Callus
und Myxochondroosteom, haben wir, wenn auch in verschie-
denem MaBe, so doch fiberall in ziemlich betrichtlicher Aus-
dehnung eine gleicherweise vor sich gehende Metaplasie von
hyalinem Knorpel in Knochen gefunden. Es miissen demnach
in allen Objekten gleiche Bedingungen fiir diesen Vorgang ge-
geben sein. ~

Die normale Ossifikation knorpelig vorgebildeten Knochens
erfolgt derart, dafl der ossifizierende Knorpel durch Eindringen
von Kapillaren in die aufgelockerten weichen Knorpelkapseln
zundchst anfgelost wird; die Knorpelgrundsubstanz bleibt teil-
weise erhalten in Form von langen, durch Querfortsitze ver-
stairkten Balken, die von Calotten begrenzt werden. An die
Knorpelreste wird sodann junger Knochen infolge der Tatigkeit
der Osteoblasten angelagert. Also erst Resorption, dann Appo-
sition. In welcher genetischen Beziehung die jungen Osteo-
blasten zu den alten Knochenzellen stehen, ob sie aus ihnen
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hervorgegangen oder mit den jungen Gefallen eingewanderte
Bindegewebszellen sind, ist fiir unsere Erorterungen zuniichst
belanglos. Festzuhalten haben wir nur, daf die normale
Ossifikation nur nach Vascularisation des ossifizierenden Knor-
pels erfolgt.

Im Gegensatz zu diesen Vorgingen bei der normalen Ossi-
fikation steht das Verhalten der Gefifie bei der metaplasti-
schen Ossifikation des knorpeligen Callus. Diese vollzieht sich
nur in Partien, die arm an Gefiben sind. Demgemil erfolgt
hier die Bildung des jungen Knochens durchweg in Form
breiter, plumper, unregelmiBiger Balken, die nur andeutungs-
weise eine bestimmte Richtung erkennen lassen, so zwar, daB
sie bei der Fraktur ohne Dislokation nach der Bruchstelle hin
konvergieren. Die dicksten Balken liegen an der Bruchstelle,
wo die Entwicklung des knorpeligen Callus auch ihre grofite
Ausdehnung hat. Weiter von der Bruchstelle weg werden sie
mit zunehmender Entfernung dinner. Umgekehrt ist die An-
ordnung des Markgewebes, eines zellarmen, lockeren Binde-
gewebes, das um so reichlicher erscheint, je weiter man sich
von der Bruchstelle entfernt. Diese Entwicklung des Faser-
markes, die ja naturgemiB an das Auftreten von Gefifen ge-
bunden ist, bringt eine Anderung in den jungen Knochenbalken
mit sich. Sofort hort an diesen Stellen die metaplastische
Umwandlung auf, die jungen Koochenbalken erhalten eine
scharfe Grenzlinie und an diese wird der junge Knochen
mittels richtiger Osteoblasten angelagert, die zuerst spirlich,
allméhlich zahlreicher und in vollstéindiger Reihe auftreten. So
erscheint alsdann in dem Balken eine Kittlinie (Pommer), die
den alten vom jungen Callusknochen scharf trennt. In dem
Callus der gebrochenen Ulna eines zweijihrigen Kindes er-
reichten diese Anlagerungen schon eine ziemlich betrichtliche
Ausdehnung. Lakunire Resorption konnte ich dabei in diesem
Objekte nirgends finden, ebensowenig stiell ich auf Osteoblasten.
Ob an diesen jungen Knochenbalken in diesem Stadium iiber-
haupt eine Resorption statt hat, erscheint mir recht zweifel-
haft. Aber sicherlich besteht ein solcher Vorgang in den hicht
metaplastisch verkndchernden Partien des Callusknorpels. Mit
dem Kindringen von Blutgefifien erfahren diese eine teilweise
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Einschmelzung. Die Zellen &ndern ihre Form, sie werden
spindelig, Protoplasma und Kern nehmen weniger intensiv die
Farbe an, die Kapsel schwindet, das Protoplasma ist schlieB-
lich nur noch als eine ringformige Umsiumung des Kernes
von der Grundsubstanz zu unterscheiden. Man mufl daher an-
nehmen, dafi das Protoplasma allmihlich zur Grundsubstanz
umgewandelt wird. Ein Teil dieser Zellen wird wieder zu
Osteoblasten, die sich in griferen Abstinden lings des Randes
der jungen Knochenb#lkchen anlegen und weiterhin eine Art
appositioneller Verstirkung derselben herstellen. Zun#chst
imponieren diese Zellen nicht als Osteoblasten, da sie eben
sehr weit auseinander liegen und dem dichten Epithellager,
das man von den Untersuchungen Gegenbauers und Wal-
deyers her kennt, nur sehr wenig gleichen. Is steht dieser
Vorgang in der Mitte zwischen der direkten metaplastischen
Ossifikation des Knorpels und dem appositionellen Wachstum,
das durch die Osteoblasten erfolgt. An den aus der Kam-
biumsehicht des Periostes anfinglich hervorgegangenen Knor-
pelzellen tritt, nachdem sie fertiggestellt sind, unter dem Ein-
flusse der Vascularisation eine Art regressiver Metamorphose
ein, sie werden zu gewohnlichen Bindegewebszellen, wobei sie
ihr Protoplasma anscheinend vollstindig an die Grundsubstanz
abgeben, um dann wie die normalen Osteoblasten zy Knochen-
korperchen zu werden. Auffillig ist bei diesem Vorgange das
strukturlose Aussehen der jungen osteoiden Schichten, die noch
keineswegs den lamellosen Bau des fertigen Knochens dar-
bieten. Auch die Auslinfer der Osteoblasten sind an den
meisten Zellen noch nicht zu erkennen, nur bei wenigen eben
angedeutet, wilhrend man bei der normalen Ossifikation schon
an den Osteoblasten, die sich eben erst an den Knochenbalken
angelagert haben, die strahlenformigen Ausliufer, welche in
die Knochensubstanz hineingeschickt werden, bei Himatoxylin-
farbung, deutlicher noch bei Thionin-Phosphorwolframséure-
behandlung sicher erkemnen kann.

Diese ganzen bisher geschilderten Vorginge spielen sich
in der Hauptsache in geringer Entfernung von der Bruchstelle
an dem der Corticalis auffliegenden Teile ab, wihrend sie an
dem Intermedisir- und Markeallus, sowie dicht unter dem Perioste
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fehlen. Diese Stellen haben eben das gemeinsam, daB sie sehr
reichlich mit GefaBen versorgt sind. Insbesondere im Inter-
medidr- und im Markeallus ist, offenbar infolge der Gefifiver-
teilung, die Knorpelbildung sehr gering, der Knorpel erlangt
kaum die Hohe seiner Entwicklung, wie wir sie an dem
Epiphysenknorpel und auch im periostalen Callus kennen. Fiir
diese Annahme, daf metaplastische Ossifikation des Knorpels
nur bei einer gewissen Gefifarmut erfolgt, spricht auch das
Verhalten eines Teiles des periostalen Callus, indem bei reich-
licher Gefifbildung von dem Perioste aus die Ossifikation eben
durchaus nach dem endochondralen Typus mit Verkalkung der
Grundsubstanz bei Zugrundegehen der Knorpelzellen statifindet.

Ferner 146t sich mit den gemachten Ausfiihrungen die
Metaplasie des Knorpels in dem Myxochondrom in guten Ein-
klang bringen. Auch hier findet man die entsprechenden Bilder
nur dort, wo gar keine oder nur sehr wenige Gefifle verlaufen,
an Stellen die vollstéindig von schleimigen Massen umgeben
sind, also ausgesprochen einem Zustande regressiver Metamor-
phose unterliegen.

Waren die bisher besprochenen Vorginge ziemlich einfach,
so sind die jetzt zu erdrternden Verhiiltnisse von Frakturen der
Schenkelknochen von Hunden komplizierter.

Diese Objekte stammen von Tieren, die im Alter von 32 Tagen
bzw. 3 Wochen zwecks anderwirts mitgeteilter Untersuchungen von Herrn
Dr. Bethe in der oben geschilderten Weise operiert waren, so da8 also
bei beiden Tieren vollkommene sensible Lihmung bestand. Bei beiden
Tieren wurde eine nach wenigen Tagen auftretende Schwellung der Gegend
des Kniegelenks beobachtet, verbunden mit allméhlich stirker werdender
Einwirtsrotation des Unterschenkels. Beide Tiere wurden 5'/2 Monate nach
der Operation getotet. Die Erscheinungen am Skelette hatten bis zum
Tode, also etwa 5 Monate lang bestanden.

Beider Sektion stellte sich nun heraus, daB die erwéhnte Verdickung
in der Gegend der Kniegelenke bedingt war durch eine geradezu enorme
Callusentwickelung. In einem Falle war das Femur an'der Grenze von
mittlerem und unterem Drittel und die Tibia an der Grenze von oberem
und mittleren Drittel gebrochen, in dem anderen Tibia und Fibula in der
Mitte. Das Femur, schridg gebrochen und nur wenig ad latus et ad axin
disloziert, wird in der ganzen Linge der Diaphyse von einem periostalen
Callus -eingehiillt, dessen groBte Dicke jederseits 16 mm betrigt (bei einem
Durchmesser der Diaphyse von 10 mm und ganzen Linge des Knochens von
127 mm), so daB der Durchmesser an der Bruchstelle 86 mm betrigt. Die
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zugehﬁrigé Tibia ist ziemlich stark ad axin disloziert, so daf} die Bruchenden
einen offenen Winkel von etwa 1309 bilden, und zeigt einen annihernd
ebenso voluminidsen Callus. Die Muskulatur und die stark verdickte Ge-
lenkkapsel sind derart mit dem Callus verwachsen, daB sich der Callus
des Femur kontinuierlich in den der Tibia fortzusetzen scheint und die
Beweglichkeit im Kniegelenk so gut wie ganz aufgehoben ist. Analog sind
die Veranderungen in dem andern Unterschenkel.

Der periostale Callus besteht zum weitaus gréferen Teile
aus hyalinem Knorpel. Nur der Corticalis des Knochens ist
eine Schicht spongiosen Knochens aufgelagert und annihernd
in der Mitte des Knorpels sitzt ein Kern, der schon makrosko-
piseh als spongitser Knochen zu erkennen ist und auf dem
Lingsschnitt eine Ausdehnung von 11:4 mm hat. Auch mikro-
skopisch bietet dieser Kern durchaus die Verhéltnisse der
Spongiosa und man kann hier am Callns gewissermaBen den
normalen Vorgang der Verknocherung einer Epiphyse studieren.
In dem Knorpel treten in verkalkten Partien Gefale auf, der
Knorpel wird aufgelost und an seine Stelle tritt Knochen mit
Markrdumen. So ist offenbar der grofle Knochenkern entstanden,
in gleicher Weise kann man die Bildung zahlreicher anderer
junger Knochenkerne verfolgen. Auch die der Rinde aufgelagerte
Knochenschicht zeigt durchaus die Verhiltnisse endochondral
gebildeten Knochens und erinnert an die eigentiimlichen Vor-
giinge bei einer Rachitis maBigen Grades. Denn die Zellsdulen
des ossifizierenden verkalkten Knorpels werden keineswegs alle
erdffnet, es bleiben hinfig einige Saulen stehen, die dann von
den angebildeten jungen Knochenschichten als Reste des ver-
kalkten Knorpels eingeschlossen werden. An diesen jungen
Knochenbiilkehen findet man zahlreiche Osteoblasten angelagert.
Auffallend reichlich sind daselbst aber auch Osteoklasten zu
sehen. Die Markriume sind im Gegensatz zu den schlanken
Knochenbilkehen durchweg sehr weit und ebenso die strotzend
mit Blut gefiillten Gefie, zumeist nur mit einfachem Endothel-
lager ausgestattete Kapillaren.

An diesen Knochen vom Hunde ist, im Gegensatz zu den
frither beschriebenen Menschen- und Kaninchenknochen, ein
deutlicher, sogar ein ziemlich voluminéser Markeallus vorhanden.
Nur zum kleinsten Teile besteht er aus hyalinem Knorpel, in
der Hauptsache wird er von einem Faserknorpel gebildet, der
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sich an manchen Stellen wohl dem Bau des hyalinen Knorpels
nihert, aber im fibrigen doch viele Abweichungen aunfweist,
die namentlich in dem Ubergang zu Bindegewebe und in seiner
Umwandlung zu Knochengewebe zum Ausdruck kommen.

In dem regellos angeordneten undifferenzierten Bindegewebe
der Markhohle ordnen sich zunichst Zellen zn parallelen Zigen.
Der urspriinglich kreisrunde Kern verdndert seine Stellung in
der Zelle, indem er breiter und mit seinem Langsdurchmesser
senkrecht zur Lingsachse der Zelle gestellt wird. Die Zellen
selbst dndern ebenfalls ihre Gestalt, aus den spindeliormigen
Bindegewebszellen werden annihernd kugelige, auch polyedrische
Zellen, die sich bei der Farbung mit Himatoxylin (van Gieson)
blau firben, bei Thionin-Phosphorwolframsiurebehandlung mit
ihrer rotvioletten Protoplasmafarbe von dem umgebenden blau-
violett gefirbten Gewebe scharf abheben.

In diesen rotvioletten Stellen ist die Anordnung der Zellen
in Reihen noch erhalten. Sie bilden Gewebsbalken, in ihrer
Breite 3 bis 20 Zellreihen enthaltend, die schon von ihrer ersten
Anlage an eine bestimmte Richtung innehalten. Und zwar ist
diese Richtung keineswegs iibereinstimmend mit der Richtung
der Zellenziige des Faserknorpels. Wenn man auch hiufig
derartige Balken antrifft, welche die Richtung jener Rethen bei-
behalten haben, so finden sich ebenso oft auch andere, die in
einem mehr oder weniger grofen, bis zum rechten Winkel zur
Richtung der primiren Zellreihen stehen und andere wieder,
die, noch ganz jung oder vielleicht auch im Schnitte quer
getroffen, iitberhaupt keine bestimmte Beziehung zur Umgebung
zeigen.

Es sind non in diesem Markecallus zwei Balkensysteme zu
unterscheiden, die zwar genetisch gleichwertig sind, aber auf
verschiedener Entwicklungsstufe stehen. Das erste System wird
gebildet von dem im Bereiche des Fasermarkes und jungen
Netzknorpels liegenden  Balken, das zweite System stellt den
Teil des vascularisierten Callus dar, an dem auch schon
appositionelles Wachstum durch Osteoblasten und lakunire
Resorption durch Osteoklasten wahrnehmbar sind. Diese beiden
Systeme von osteoiden Balken zeigen eine bemerkenswerte
Ubereinstimmung insofern, als sie ein Netz bilden von mehr oder
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weniger parallelen langen Ziigen, die untereinander durch meist
senkrecht, gelegentlich anch in gréferem oder kleinerem Winkel
sich absetzende kurze Querbalken verbunden sind.

Die Umwandlung des Netzknorpels in die osteoide Substanz
erfolgt in der Weise, daB die einzelnen Zellen zuniichst an
Volumen zunehmen. Die Grundsubstanz wird vermindert aunf
Kosten der Zellen, und diese selbst mitsamt ihrem Kern nehmen
eine durchaus unregelmiBige Gestalt an, so daB sich ein aunf
den ersten Anblick undeutliches, fast unentwirrbares Bild dar-
stellt, zumal da die einzelnen Zellen verhiltnismaBig klein sind,
sehr dicht nebeneinander liegen und von einer Zellkapsel —
im Gegensatz zu den Verhiltnissen bei der endochondralen
Ossifikation — keine Rede sein kann. Nur eine bei starker
Vergriofierung erkennbare undeutliche Grenzlinie um den hellen
Protoplasmasaum deutet die Zellgrenze an. Bald wird diese
Grenze deutlicher. Das nichste Stadium wird von Zellen ge-
bildet, um deren zuniichst noch etwas undeutlich konturierten
Kern ein heller Protoplasmahof liegt, der eine scharf umrissene
Gestalt hat, die h#ufig eine Raute, auch ein Fiinfeck oder
andere Formen darstellt, an welchen die immer in etwas spitzem
Winkel gegen die Ecken zulaufenden Konturen charakteristisch
sind. Hier bietet fiir die Deutung die Thionin-Phosphorwolfram-
sduremethode eine groBe FErleichterung. An den damit her-
gestellten Priparaten kann man erkennen, dal von den im
genannten Stadiumn befindlichen polygonalen Zellen unregelmifBige
Linien ausgehen, die, ein kompliziertes Netz darstellend, Anasto-
mosen bilden und in ihrem tinktoriellen Verhalten sowie in
ibrer Ausbreitung genau den Ausliufern der Knochenzellen
entsprechen. In diesem Stadium ist das Zellprotoplasma rot-
violett, der Kern blaBblau geférbt.

Es hat sich also aus dem Fasermark auf dem Umwege
fiber den Netzknorpel ein Gewebe gebildet, das nur als ein
osteoides Gewebe aufgefalBt werden kann, ein Vorgang, der der
direkten " Bindegewebsverkndcherung (Virehow, Gegenbaur)
zwar nicht vollkommen analog, aber doch sehr &dhnlich ist.
Diese osteoiden Balken bilden den Grundstock fiir die nunmehr
nach erfolgterVascularisation sich etablierende Knochenapposition.
Sie unterliegen aber auch, soweit sie iiberfliissig geworden sind,
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der lakuniiren Resorption, die stellenweise sehr sichtbar durch
zahlreiche Osteoklasten besorgt wird.

Bei der kritischen Besprechung unserer Befunde konnen
wir zuniichst davon ausgehen, daB sowohl der periostale als
der Markecallus von demselben Gewebe abstammen, nimlich
von der osteogenetischen Schicht des Periostes (Cambiumsechicht,
Billroth): Denn auch die Matrix des Markeallus, das Endost
(Proliferationsschicht, Virchow; periostales Mark, Ranvier;
proliferierte innere Knochenhaut, Fujinami) stammt ja in letzter
Linie von der Cambiumschicht der duBeren Knochenhaut ab.
Die beiden Gewebe, duBeres und inneres Periost, verhalten sich
bei der Fraktur nicht grundsitzlich verschieden, wenn auch
das innere Periost nur selten (bei Méusen, Fujinami) Knorpel,
hiufiger direkt osteoides Gewebe (Végel, Fujinami) hervor-
bringt. Es ist allerdings zu beachten, daf bei Frakturen mit
erheblicher Dislokation auch in der Markhohle Callus entstehen
kann, der von dem #uBeren Periost abstammt, sei es, dal er
von aullen direkt in die Markhohle hineinwichst (Rigal und
Vignal), oder daB er von Teilen des Periostes abstammt, die
bei der Fraktur isoliert und in die Markhohle verlagert wurden,
ebenso wie man ja aunch Muskulatur und Teile von Epiphysen-
knorpel an der Bruchstelle eingesprengt finden kann (Cornil
und Coudray). Auch besteht kein Unterschied beziiglich der
Produktion von knorpeligem Callus zwischen den knorpelig vor-
gebildeten Knochen und den Bindegewebsknochen, sofern nur die
Bedingungen fiir die Bildung von Knorpel gegeben sind (Koller,
Hanau). Diese Bedingungen sind in erster Linie mechanischer
Art: Anhaltender Druck (Virchow), hiufige Verschiebung der
Bruchflichen (Hanau und Koller, Cornil und Ranvier,
Kassowitz, Giani), Abscheerung, das heifit Druck und Flachen-
verschiebung (Roux). Diese die Entwicklung des Knorpels be-
giinstigenden Momente sind natiirlich abhéngig von der Art der
Fraktur, derart, daB bei einfacher Infraktion die Callusmenge
geringer ist als bei totalem queren oder gar schiefen, disloziertem
Bruche und auch bei gut adaptierten, fixierten Bruchenden geringer
als bei unbehandelten, allerlei Insulten ausgesetzten Briichen.

Es ist demnach nicht verwunderlich, wenn in Fillen, in
denen jene die rasche Heilung schidigenden und dabei trotzdem:
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die Callusbildung begiinstigenden Momente in erhohtem Mafe
einwirken, sich gelegentlich eine enorme Produktion von Callus,
ein ausgesprochener Callus luxurians, entwickelt. Als solche
Momente miissen auch die nach Durchschneidung von Nerven
eintretenden Storungen der Sensibilitit und Motilitit angesehen
werden.

Zwar sind Experimente iiber den Einfluf von Nervendurch-
schneidung auf das Knochenwachstum im allgemeinen und die
Bildung von Callus im besonderen noch nicht in groBer Zahl
angestellt, und haben bisher, ebenso wie die einschligigen
klinischen Beobachtungen keineswegs iibereinstimmende Dentung
gefunden. Befunden, in denen bei sonst gesunden Knochen
" nach Nervendurchschneidung ein stirkeres Wachstum statt-
gefunden hat als es der entsprechende Knochen der gesunden
Seite zeigte (Kassowitz), stehen andere gegeniiber, die keine
Zunahme des Wachstums ergaben (Kapsammer) oder nur eine
unwesentliche Vermehrung des Lingenwachstums (Nasse, Kap-
sammet), von der nicht sicher entschieden ist, ob sie nicht
in die physiologischen Grenzen fallt. Andererseits konnte ich
bei Hunden, die von Herrn Dr. Bethe in der Weise operiert
waren, dafl beiderseits der Ischiadicus nebst 6. und 7. Lumbal-
ganglion ausgerissen war, noch intra vitam eine deutliche Auf-
treibung der Gelenkenden feststellen, und zwar war diese
Auftreibung schon bald, wenige Tage nach der Operation zu
bemerken. Es steht diese Beobachtung im Einklang mit solchen
von Fischer, Schiff und Nasse. Aber es erscheint mir doch
sehr fraglich, ob diese Erscheinung tatsichlich eine Folge der
Nervenverletzung allein ist, um so mehr, als auch Beobachtungen
vorliegen, die ein gegenteiliges Verhalten erkennen lassen:
Verkiirzung (Forster, Nagse, Fischer), Verdiinnung (Nasse).
Jedenfalls waren die Verhiltnisse bei den Tieren derart, daB
viel eher, trotz der offenbaren partiellen Verdickung, an atrophische
Vorgéinge gedacht werden mulite, und dal auch andere Momente
zur Erklirung dieser Schwellung der Gelenkenden herangezogen
werden konnten. Denn es bestand auBerdem eine gewisse
Degeneration der ihrer Innervation beraubten Muskulatur, derart,
daB sie zwar galvanisch gut, aber faradisch nur gering erregbar
waren. (Versuche von Herrn Dr. Bethe). AuBerdem rutschten
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die* Tiere bestindig auf ihren hinteren Extremititen herum,
die starr nach vorne gehalten wurden, da einige Zeit nach der
Nervendurchschneidung auch passiv eine Bewegung in dem
betreffenden Kniegelenk nicht auszufiihren war (auch nicht in
Narkose und post mortem). Es ist also die Erklirung fir die
Auftreibung der Gelenkenden keineswegs einfach, zum mindesten
konnen auch allerlei mechanische Insulte dieselbe verursacht
haben und sie als rein entziindliche Anschwellung, die unab-
hingig von der Lision der Nerven war, erscheinen lassen.?)

Es diirfte die stindige Bewegung, der die Bruchenden bei
den ersterwihnten Hunden unterworfen waren, das heilit genauer
ausgedriickt, die stindige Verschiebung und Reibung vollanf
geniigen, um das Zustandekommen des Callus luxurians zu
erklaren. Ich sehe deshalb davon ab, wegen der Neurektomie
die Befunde in dem Callus vom Hunde fiir sich zu diskutieren
und werde sie im Zusammenhang mit den Vorgéngen in den
anderen, vom Menschen und Kaninchen stammenden Objekten
besprechen. Die Einzelheiten bei der metaplastischen Ossifikation
des Knorpels habe ich, soweit ich sie an meinen Objekten
erkennen konnte, oben geschildert. Es bleibt mir nur noch
die Aufgabe, festzustellen, wieweit meine Untersuchungen mit
denen der fritheren Forscher iibereinstimmen.

Wihrend die alten Autoren (Bidder u. a.) es als selbst-
verstindlich angesehen hatten,.dal die Knorpelzellen nur Vor-
laufer, nur ein Jugendstadium der Knochenzellen darstellten, war
mit der Erkenntnis des appositionellen Wachstums (H. Miiller,
Gegenbaur, Waldeyer) die Metaplasie allmihblich ins Hinter-
treffen geraten und schliefflich ganz verlassen worden, bis
Strelzoff und Kassowitz fanden, daB auch beim normalen
.Wachstum direkte metaplastische Ossifikation des Knorpels vor-
kommt. Bald darauf nahm Ziegler die Gelegenheit wahr,
zu betonen, daB bei pathologischen Vorgingen, nimlich Ent-
wicklungsstorungen, nach Traumen, in Geschwiilsten und bei
der Ossifikation der Gelenkknorpel im hoheren Lebensalter die

1) Es liegt nahe, an eine Ahnlichkeit dieser Vorginge mit denen bei
Tabes dorsalis zu denken; da mir zurzeit kein geeignetes Untes-
suchungsmaterial zur Verfiigung steht, mufl ich ein abschlieBendes
Urteil dariiber mir fiir spiter versparen.
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Metaplasie keineswegs selten ist und dafl namentlich im letzten
Falle Mark- und Knochengewebe oft ausschlieBlich durch meta-
plasierendes Knorpelgewebe gebildet wird. Strelzoff wies
schon darauf hin, daf} es zwei verschiedene Typen metaplastischer
Ossifikation gibt, die bindegewebige (Gegenbaur, an Schidel-
deckknochen des Hiihnchens) und die cartilagindse. Soweit
die normale Ossifikation in Betracht kommt, steht Stohr diesen
Anschauungen ablehnend gegeniiber, indem er u. a. eine Metaplasie
am Unterkiefer leugnet und die Anschauung vertritt, daB es
sich hier um Leistungen indifferenter Knochenbildungszellen des
Periostes handelt, nicht um Umwandlung ausgebildeter Knorpel-
zellen in Knochenzellen. Dagegen erkennt Kolliker meta-
plastische Knochenbildung als normalen Vorgang an. Auch
fir die pathologischen Vorgéinge heben zahlreiche Forscher
(Gurlt, Bruns, v. Recklinghaunsen, Sehmidt, Cornil und
Coudray, Cornil und Ranvier u. a.) die Bedeutung der
metaplastischen Ossifikation ausdriicklich hervor.

Es fragt sich nun, von welchen Momenten es abhingt,
daB bei der Umwandlung des knorpeligen Callus die Metaplasie
mitunter so stark auftritt, wie ich es geschildert habe. Schon
bei der Beschreibung meiner Praparate wies ich darauf hin,
dall die metaplastischen Vorginge sich vorzugsweise an Orten
finden, die keine reichliche GefaBversorgung besitzen. Daraus
darf die Folgerung abgeleitet werden, daB den GefaBverhiltnissen
ein grofer Kinfluf zuzuschreiben ist. Wir wissen seit Spinas
Untersuchungen, daf der hyaline Knorpel von einem Netz
auberordentlich zahlreicher anastomosierender Spalten durch-
zogen ist, eine Tatsache, die erklirt, warum der Knorpel trotz
seiner im Vergleich zu anderen Geweben hochst mangelhaften
Vascularisation immer proliferationsfahig bleibt, und nicht,
selbst bei sehneller und nmfangreicher Neubildung, der regressiven
Metamorphose in gleichem MaBe verfallt, wie wir es beispiels-
weise von rasch wachsenden heterologen Tumoren her kennen. ')
Bei den giinstigen Bedingungen fiir die Circulation der Lymphe

1) DaB in mikroskopischen Dimensionen auch im Callusknorpel regressive
z. B. schleimige Metamorphose vorkommt, konnte ich in meinen Pré-
paraten vom Hunde beobachten.
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ist es daher keineswegs verwunderlich, wenn auch in dem mit
Blutgefifien schlecht versorgten Knorpel Zellen und Grundsubstanz
bis zu einem gewissen Stadium, dem der Kalkaufnahme, sich
weiter entwickeln; zumal da bei der Grundsubstanz des fertigen
Knorpels eine ausgesprochene Neigung zur Verkalkung besteht.
DaBl weiterhin die endochondrale Verkniécherung an diesem
Knorpel nicht in normaler Weise sich entfalten kann, ist eben
die Folge der mangelhaften Gefifversorgung.

Andererseits bestehen aber noch andere Faktoren, - die
trotzdem eine weitergehende Festigung des Knorpels erfordern.
Mit der Verkalkung entstehen Stellen, welche die Verteilung
von Druck nnd Zug im Callus in bestimmter Weise modifizieren.
In dem jungen Knorpel verteilen sich die mechanischen Mo-
mente zunichst gleichmaBig nach allen Seiten, den hydrauli-
schen Gesetzen folgend. DemgemiB sind hier auch Zellen und
Grundsubstanz nicht in Stringen und Balken angeordnet und
die runde Form der Zellen ist eine Folge des von allen Seiten
gleichen Druckes. Das wird anders, wenn die Grundsubstanz
verkalkt ist. Diese festeren, kalkhaltigen Partien setzen dem
Druck (und Zug) groferen Widerstand entgegen, in den Richtun-
gen, in welchen diese Krifte noch wirken konnen, werden die
Zellen abgeplattet. Was fiir die einzelne Zelle gilt, muf mu-
tatis mutandis fiir den ganzen Komplex gelten. Es erfolgt
daher dort, wo die statischen Verhiiltnisse sich geéndert haben,
eine weitergehende Umwandlung, die- ihr Ende damit erreicht,
daBl das Gewebe entsteht, welches als das zweckmiBigste
erscheint, in unserem Falle also das Knochengewebe. Diese
Verhiltnisse, die unter normalen Umstéinden mit Hilfe der endo-
chondralen Ossifikation am zweckméaBigsten ablaufen, erleiden
bei den pathologischen Vorgéingen mancherlei Abweichungen.
Aber auch fiir sie mufl das Gesetz Geltung haben, daff die Natur
bestrebt ist, unter Aufwand von méglichst wenig Material und
Zeit das zweckmiBigste hervorzubringen. Die Anwendung
dieser Prinzipien, ganz allgemein von Roux und fiir den fertigen
Callus zuerst von Julins Wolff aufgestellt, muB wohl auch
schon fiir den noch in der Umwandlung begriffenen Knorpel
Geltung -haben, wenigstens kann die Berechtigung, sie auch
auf diesen anzuwenden, nicht bestritten werden.

Virchows Archiv f pathol. Anat. Bd. 183. Hit. 3. . 32



488

Kehren wir nach diesen theoretischen Erwigungen zu unse-
rem Thema zuriick.

Die mangelhafte Vasculamsatlon des Callus bedingt es,
dal die Ossifikation nicht nach normalem endochondralen Typus
erfolgen kann. Es tritt dafiir ein Modus ein, der, wenigstens
voriibergehend, einen Ersatz bietet — die Metaplasie.

Es ist mir allerdings zurzeit nicht moglich, auch fir
diese metaplastischen Knochenbalken die Forderung J. Wolffs
zu erfiillen und nachzuweisen, dall sie genau den (zesetzen der
Statik entsprechend angeordnet sind, wie es Wolff im grofen
ganzen fiir seine Objekte und Roux fiir eine kndcherne Anky-
lose des Kniegelenks getan hat. Ganz abgesehen davon, daf
ein solcher Nachweis iiber den Rahmen dieser Arbeit hinaus
ginge, sind die Verhiltnisse bei meinen Objekten so kompli-
ziert und stellen sich der praktischen Ausfithrung solcher Unter-
suchungen so viele Schwierigkeiten, auch rein technischer Art,
entgegen, daB ich vorliufig von genaueren Beobachtungen in
dieser Richtung absehen mufl. Immerhin li6t auch eine ober-
flichliche Betrachtung der Priparate, zumal derjenigen von der
6 Wochen alten Fraktur der Ulna, erkennen, dal auch diese
-jungen Knochenbalken durchaus in einer bestimmten Regel-
mifigkeit angeordnet sind.

Das bisher Gesagte gilt fiir die Metaplasm des hyalinen
Knorpels, und zwar sowohl fiir die Objekte mit erhaltener In-
nervation als auch fiir 'diejenigen, bei denen die Innervation
aufgehoben war. In den letzteren, den Callis vom Hunde,
finden wir aber im Markeallus noch einen Typus, der von
dem geschilderten abweicht und noch -einer gesonderten Be-
sprechung bedarf.

Teh habe oben schon auseinandergesetzt, daB die Ossifika-
tion hier keineswegs einheitlich verlduft, sondern daB wir neben
normaler endochondraler Ossifikation noch Stellen finden, in
denen die verkalkten Knorpelzellen in die jungen Knochen-
balken teilweise aufgenommen werden, also Vorgiinge, die im
normalen Knochen des Labyrinthes Manasse beschrieben hat
und die von der Rachitis hinreichend bekannt sind. - Daneben
finden wir noch den anderen Typus der Bildung osteciden Ge-
webes durch direkte Umwandlung von Netzknorpel. Auch
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hier ist die Verteilung der GefiiBe derart, daB die in unregel-
miBigen, bald dicken, bald - diinnen Balken auftretende osteoide
Substanz arm an GefiBien oder auch ganz frei von Geffiien ist.
Aus der Richtung dieser Balkenziige Schliisse zu ziehen auf
die Ursachen ihrer Bildung erseheint ganz unmiglich. Jeden-
falls sind es nicht dieselben Faktoren, die eine Anordnung der
Zellen des Netzknorpels in Reihen bewirken. Denn wenn auch
in den osteoiden Balken die alte Reihenordnung der Knorpel-
zellen noch zu erkennen ist, so ist doch die Anordnung derart,
daf von den Knorpelzellenreihen nur ein Teil, bald die Mitte,
bald die Enden, zu osteoidem Gewebe wird, so dal die eine
Zelle schon in osteoider Grundsubstanz, die niichste noch im
unveridnderten Knorpel liegt. Und die Richtung der osteoiden
Balken bildet mit der Achse der Knorpelzellreihen die ver-
schiedensten Winkel.

Mit dem Auftreten der Gefifle hort diese ganze meta-
plastische Umwandlung auf. An die junge Osteoidsubstanz
lagern sich Osteoblasten an, die groBtenteils umgewandelte
Zellen des nicht zu Osteoid gewordenen Netzknorpels sind, oder
man trifft Riesenzellen an, welche das Osteoidgewebe wieder
abbauen. Die Balken nehmen allmahlich ein gleichmiBiges
Gefiige an, aus dem vorher regellosen Durcheinander entwiekelt
sich ein geordnetes System von Knochenbalken und Markkanilen,
genau wie in dem normal gebildeten Knochen, von diesem nur
dadurch unterschieden, daf wiberall noch die Reste des meta-
plastischen Knochens auf die Art der Entstehung hindeuten.

Ieh muB hier auf eine.AuBerung von Thoma etwas niher
eingehen. In dem Abschnitt iiber metaplastische Knoehen-
bildung im Callus sagt Thoma: ,In dem Mafle, in welchem
der Knorpel vascularisiert wird, wandelt er sich zuerst in
osteoides und dann in Knochengewebe um.“ Zum mindesten in
seiner allgemeinen Fassung kann ich diesen Satz nicht gelten
lagsen. Die appositionelle Knochenbildung ist auch beim Callus
nur bei reichlicher Vascularisation moglich. Aber die meta-
plastische Knochenbildung tritt eben, soweit ich aus meinen
Praparaten erkennen kann, nur dort ein, wo die Gefile fehlen
und hort sofort auf, wenn GefiBsprossen erscheinen. Dieselbe
Anschanung wie Thoma vertritt iibrigens auch Fujinami.

32*
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Es kann aber nicht der ganze Markeallus nur durch Meta-
plasie aus dem Markgewebe gebildet sein. Zum kleinen Teile
ist er sicher durch Wucherung vom Perioste aus entstanden,
was einmal deswegen angenommen werden darf, weil das
Periost total zerrissen war an der Bruchstelle und bei der erheb-
lichen Dislokation. der Bruchstiicke eine Versprengung von
Periostteilchen leicht stattfinden konnte. Einen direkten Beweis
fiir eine solehe Periostversprengung scheint mir der folgende
Befund zu liefern. Nahe der Bruchlinie einer Tibia, die in.
ihrem gezackten Verlaufe sehr gut zn erkennen war, liegen,
schon makroskopisch auffallend, drei kleine Knorpelinseln von
je 2 bis 3 mm Durchmesser, die sich von der tbrigen rot-
lichen Substanz des Markes durch ihre fast weie Farbe scharf
abheben. Diese Inseln bestehen aus hyalinem Knorpel, dessen
Zellen zumeist in Nestern von 30 und mehr zusammen liegen
und ganz den Bildern von Cornil und Coudray entsprechen,
welche von diesen Autoren als intracapsulire Vermehrung von
Knorpelzellen gedeutet werden. Nur an einer Seite sind die
Knorpelzellen in Reihen angeordnet, wie bei den Gelenk- und
Epiphysenknorpeln, und ossifizieren nach dem endrochondralen
Typus. Wir haben demnach hier ein selbstindiges System
jungen Knochens, produziert von den Knorpelinseln. Weiterhin
kennzeichnen sich diese Systeme als. selbstindige dadurch, daf
sie durchaus anders angeordnet sind als die sie umgebenden
alten Bilkchen der Spongiosa. Als ich das Bild zum ersten
Male sah, glaubte ich, abgesprengte Teile des Epiphysen- oder
Gelenkknorpels vor mir zu haben. Bei wiederholter Unter-
suchung iiberzeugte ich mich aber, daB dieselben vollstindig
unverletzt sind. Da diese Inseln aber ringsum vollstindig ab-
gegrenzt sind, kann ihnen nur ein unerheblicher Teil an der
Callusbildung zugeschrieben werden.

GroBer diirfte schon der Anteil sein, der dem von auflen
in das Mark einwuchernden Periost zuzuschreiben ist. Ich
glaube aber nicht fehizugehen, wenn ich als diesen Teil nur
den in allernichster Nithe der Bruchstelle vorhandenen hya-
linen Knorpel auffasse, der sich von dem periostalen Callus
gar nicht unterscheidet. Der ganze tibrige Markcallus ist sicher
in der Markhohle selbst aus Zellen des Markes entstanden.
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Inwieweit er von der proliferierten inneren Knochenhaut
Fujinamis herzuleiten ist, vermag ich nicht zu entscheiden.
Sicher nicht angsschlieBlich. Denn er besteht zum grofen Teile
aus dem spindeligen, etwas gefillarmen Gewebe, das wir kurz-
weg als ,Bindegewebe“ zu bezeichnen pflegen, und das ebenso
gut auf rein entziindlichem Wege aus Rundzellen entstanden
sein kann, wie beispielsweise bei der Lebercirrhose, als von
dem Endoste aus. FEs kann dieser Zustand aufgefalt werden
als eine Ostitis oder besser Osteomyelitis fibrosa. Seit v. Reck-
linghausens Untersuchungen ist bekannt, daB bei der Ostitis
deformans und der Osteomalacie neuer faserreicher Knochen
vom Marke aus gebildet wird, nachdem dieses durch einen ent-
ziindlichen ProzeB in ein fibroses Gewebe umgewandelt wurde.
v. Recklinghausen nimmt an, daf-es ,die gewdhnlichen
Reize, die tiglich und stiindlich wiederkehrenden Einwirkungen
auf den Knochen“ sind, welche die hyperplasierende Entziin-
dung hervorrufen und ,daB jene Reize die vasomotorischen
Apparate treffen und stets wiederkehrende Kongestionen im
Knochenmarke veranlassen mit dem Effekte der hyperplasie-
renden Entztindung.“ Diese Haufung der Reize, nicht allein
der physiologischen, die bei jeder Bewegung erfolgen und bei
normaler Konstitution keine krankhafte Veriinderung zur Folge
haben, sondern auch heftiger Reize, hat bei unseren Objekten
in exquisiter Weise bestanden. Reizung der vasomotorischen
Apparate war allerdings, wenigstens in der letzten Zeit, aus-
geschlossen, da die Innervation seit Monaten aufgehoben war.
Aber bei der vollkommenen Lihmung ist trotzdem eine Ein-
wirkung der Reize auf die Blutcirculation deswegen nicht voll-
stindig auszuschlieBen, weil, wiewohl bei Fehlen jeglicher
Innervation schlieBlich auch die GefiBmuskulatur degeneriert,
wie es die Skelettmuskulatur getan hat, auch rein mechanische
Reize eine erhdhte Blutfille zur Folge haben kénnen. Dazu
kommt noch, daB die muskellosen Kapillaren ohnehin der
Innervation entzogen sind und ihr Fillungszustand schon im
gesunden Organismus abhingig ist von dem der Arterien und
Venen. Wenn wir den Zustand des Markeallus in dieser Hin-
sicht priifen, so finden wir, dafl er den gestellten Forderungen
vollkommen entspricht. Denn die lebhafte Entwicklung von
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regelmiBig angeordneter Knochensubstanz findet nur dort statt,
wo sehr reichliche GefiBe angebildet werden. Damit setze
ich mich mit meinen fritheren Auseinandersetzungen beziiglich
der GefaBversorgung in den metaplastischen Teilen keineswegs
in Widersprueh. Denn diese Partien sind anch im Markecallus
mit GefaBen auBerordentlich spérlich versorgt; sie bestehen
hier nur aus osteoidem Gewebe und die Anlagerung von junger
Knochensubstanz, insbesondere die definitive Formbildung dureh
Apposition und lakunire Resorption erfolgt unter dem Einfluf
der Blutcirculation. Die Versorgung dieser Teile mit Blut
scheint recht giinstiz zu sein, wenn es erlaubt ist, aus der
Weite der Kapillaren und ihrer starken Fillung auf die Stirke
der Blutversorgung zu schlieBen.. Wenn aber trotz dieser
geniigenden Vascularisation regressive Vorgéinge an der alten
Knochensubstanz und ungeniigender Ersatz durch neuen Knochen
eingetreten ist, so liegt es nahe, auch nach der Ursache dieser
Vorgéinge zu suchen. Ein Teil der alten Knochensubstanz mag
ja bei dem Trauma seiner Ernahrung direkt durch ZerreiBung
der Gefafle beraubt worden sein. Aber damit allein kann man
nicht- die ziemlich betrachtliche Atrophie der Kompakta er-
klaren, und es diirfte fiir ihre Deutung die Authebung der
Innervation heranzuziehen sein in der Weise, daB man die
Atrophie zum Teil als reine Inaktivititsatrophie auffaBt, zum
anderen, vielleicht groBeren Teil als die Folge der gestérten
Ernihrung erklart. Auch der mangelhafte Ersatz der Knochen-
substanz dureh Fasermark lieBe sich durch diese Annahme
ungezwungen erkliren.

Das Ergebnis meiner Untersuchungen 148t sich in Kiirze
folgendermafien zusammenfassen: Die Metaplasie hat bei patho-
logischer Knochenbildung einen hervorragenden Anteil. Wah-
rend sie bei der normalen Ossifikation nur in untergeordnetem
Mafle zur Geltung kommt, bildet sich bei der Ossifikation des
Callus zu einem grofen Teile die junge Knochensubstanz auf
dem Wege der Metaplasie. Die Ausdehnung der metaplasti-
schen Ossifikation ist direkt abhingig von der GefidBversorsung;
nur wo bei ungeniigender Vascularisation das Bestreben (oder
auch Bediirfnis) zur Ossifikation besteht, tritt metaplastische
Knochenbildung auf, sowohl im periostalen als im Markeallus,
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allerdings mit dem Unterschiede, dall im periostalen Callus
nur hyaliner Knorpel, im Markeallus sowohl hyaliner Knorpel
als auch fibroses Mark ossifiziert. Mit der Bildung von Ge-
fafen hort die Metaplasie auf, statt dessen erfolgt die fernere
Ossifikation nach endochondralem Typus. Ein Einfluf der
Nervendurchschneidung ist bei der Transformation des peri-
ostalen Callus nicht nachgewiesen worden; jedoch scheint die
Bildung von Fasermark im Markcallus durch die Aufhebung
der Innervation begiinstigt zu sein.
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Eine Mischgeschwulst (Osteoidsarkom) der
weiblichen Milchdriise.

Von
Dr. C. Hueter, und Dr. Karrenstein,
Prosektor am Stidtischen Kranken- Oberarzt beim Sanititsamt
‘haus zu Alfona. IX. Armeekorps.

Die weibliche Brust steht hinsichtlich der Hiufigkeit der
am menschlichen Koérper vorkommenden Geschwiilste weit in
erster Linie, etwa ein Finftel siamtlicher Geschwiilste findet sich
in der Mamma. Wie eine Zusammenstellung der Statistiken
(Poulsen. Haeckel, Billroth, Gebele, Gross, Horner)
ergibt, stehen die Karzinome mit 78,8 % an der Spitze aller
Brustgeschwiilste. Betriichtlich seltener ist das Sarkom der
Mamma. Aus der Zusammenstellung von Poulsen, Haeckel,
Gebele, Horner ergibt sich beziiglich der Hiufigkeit des Vor-
kommens von Mammasarkom eine Durchschnittszahl von 7.5 %/o.
Gross?) hat aus Literatur und eigener Beobachtung 156 Fille
von Mammasarkom zusammengestellt, die er einer eingehenden
Besprechung unterzieht. Von diesen waren 68 %/o Spindelzellen-
sarkome, 27 %o Rundzellen- und 5 %o Riesenzellensarkome. Eine
besondere Gruppe prisentieren die Sarkome der Brust mit
kndchernen und knorpeligen Bildungen. Arnold?), der eine

1) Sarcoma of the female breast. Americ. journ. of the medical sciences.
1887.

2) Uber einen knorpel- und knochenhaltigen Tumor der Brustdriise.
Dieses Archiv 1887, Bd. 148.



