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Ho 

Die Athyreosis, 
unter besonderer Berfieksichtigung der dabei anftretenden 
Skelettver/tnderungen, sowie der different ial-diagnost isch 

vornehmlich  in Be t rach t  kommenden  Sti irungen des 
Knochenwachstnms.  ~) 

Untersuchungen fiber T h y r e o a p l a s i e ,  C h o n d r o d y s t r o p h i a  
foe ta l i s  und Os teogenes i s  i m p e r f e c t a .  

(Aus der pathologisch-ana~omischen Anstalt der Universitat Basel.) 
Von 

T h e o p h i l  D ie t e r l e ,  
fr/iherem Assistenten des Kinderspitals und der patholog.-anat. Anstalt 

in Basel. 
(Hierzu 5 Textfiguren and Tafeln II, III, IV.) 

E i n l e i t u n g .  

Seit der Entdeckung der Tatsache, dab  der Ausfall der 
Schilddrfisenfunktion bei jugendlichen Individuen zu schwerer 
Hemmung des Wachstums ffihrt, wird eine Anzahl yon Ent- 
wicklungsanomalien des intra- und extrauterinen Lebens einer 
mangelnden T/ttigkeit der Schilddrfise zug'eschrieben. Da nicht 
nur bei Kindern nach totaler Kropfexstirpation ein Stillstand der 
k6rperlichen und geistigen Entwicklung beobachtet wurde, 
sondern auch bei jungen Tieren durch Thyreoidektomie eine 
Art Zwergwuchs sich erzeugen lieB, der an das Bild des 
Kretinismns erinnerte~ so hatte man allen Grund, diese De- 
generationsform auf eine Insuffizienz der Schilddrtisenfunktion 
zuriickzuffihren. D ie  anatomische Ursache ffir die Hemmung 
des Wachstums land H o f m e i s t e r  bei seinen Tierexperimenten 
in gewissen Veranderungen des Knorpels, die er wegen ihrer 
)[hnlichkeit mit der C h o n d r o d y s t r o p h i a  foe t a l i s  (E. Kanf-  
mann)  als C h o n d r o d y s t r o p h i a  t h y r e o p r i v a  bezeichnete 
und geradezu mit jener identifizierte. Es lag dies um so n~her, 
als bereits 40 Jahre frfiher V i r chow,  allerdings yon ganz 

1) I. Tell einer yon tier medizin. Fakult~t zu Basel preisgekrSnten 
Arbeit. 
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anderen Erwagungen ausgehend~ einen typischen Fall yon sog. 
foetaler Rachitis ftir Kretinismus erklart hatte. 

Mittlerweile kam aus England die Kenntnis des Myx- 
oedems als ether thyreogenen Erkrankung und Kocher  ver- 
schaffte durch seine Theorie des endemischen Kretinismus dem 
Gedanken Eingang, dab auch die Struma oft einen funktions- 
losen Zustand der Schiiddriise darstelle~ was es teilweise er- 
kli~rlich macht, warum oft etwas leiehthin zur Annahme eines 
,funktionellen Schilddriisenausfalls" gegriffen wurde~ auch dann~ 
wenn sich anatomisch das Organ wenig oder gar nicht ver- 
andert zeigte. So treffen wir auch in der nenesten Literatnr 
noch exquisite Beispiele yon foetalen Skeletterkrankungen als 
,foetalen Kretinismus" oder ,foetales Myxoedem" (StSltzner) 
beschrieben nnd einzelne Beobachter stehen sogar~ gestfitzt auf 
ihre Erfolge mit der Organtherapie nicht an~ auch andere 
WachstumsstSrungen~ wie ech ten  Zwergwuchs~ In fan t i l i s -  
mus~ Mongol ismus ,  ja sogar echte Rachitis als eine Folge 
ungeniigender Schilddrtisenfunktion aufzufassen~ obgleich dabei 
niemals eine Veri~nderung der Thyreoidea konstatiert wurde. 

Daneben wurden allerdings immer wieder Stimmen laut~ 
we]ehe auf die Untersehiede zwischen den einzelnen Wachstums- 
anomalien hinwiesen; ganz besonders machten E. K a u f m a n n  
(1892) nnd spi~ter nnter seiner Leitung S e h w e n d e n e r  (1898) 
auf die Unabhi~ngigkeit der foetalen Skeletterl~'ankungen yon 
der Sehilddrtise aufmerksam; doch beweist das Studium der 
Literatur, dal~ diese Stimmen nicht in der wfinschenswerten 
Weise durchgedrungen sind: indem sich gewisse Verweehslungen 
tells infolge i~lterer gewisserma~en durch ihr Alter geheiligter 
Theorien~ teils wegen der immer noch nieht einheitlichen 
5Tomenklatur und nieht zuletzt auch wegen der schluderigen 
Art, in welcher heutzutage viele die Arbeiten anderer zu 
stndieren nnd zu eitieren pflegen, bis in die neuesten Dar- 
stellungen dieses G egenstandes erhalten haben. 

Es scheint daher nicht fiberfliissig, an neuem Material eine 
vergleiehende Untersuehnng derjenigen Wachstumsanomalien 
vorzunehmen, die dutch namhafte Forscher yon mangelnder 
Schilddriisenfnnktion abhangig gemacht werden. Bet der immer- 
hin mOglichen Annahme einer rein fnnktionellen St6rung mtil~te 
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natfirlich das Hauptgewicht weniger auf die anatomische oder 
chemische Untersuchnng der Schilddrfise, als auf den im Orga- 
nismus auftretenden Gesamteffekt, vor allem auf die Verande- 
rungen am Skelett  zu legen sein, d. h. die Entscheidung 
der Frage nach dem Zusammenhang gewisser Entwicklungs- 
stSrungen mit gestSrter Schilddrfisenfunktion ist Sache der 
vergleichenden Pathologie des Knochenwachstums. 

Den ersten Schritt in dieser Richtung hat L a n g h a n s  
1897 getan~ indem er das Skelett eines Kindes, dem die 
Thyreoidea vollkommen fehlte, genau beschrieb und sowohl 
mit Chondrodystrophie als auch mit Kretinismns verglich. Auf 
diesem Wege weiCerzugehen, verlangte offenbar die im Jahre 
1904 ~'on der medizinischen Fakult~t in Basel auf Antrag yon 
Herrn Prof. E. Kau fmann  gestellte Preisaufgabe. 

Den Anstol] zu den folgenden Untersuchungen gab ein im 
Basler Kinderspital yon mir beobachteter und yon Herrn Prof. 
Kaufmann  sezierter Fall yon kongenitalem Myxoedem. 

Die klinische und anatomische Beschreibung desselben schien 
eine geeignete Grnndlage zu vergleichenden Untersuchungen fiber 
die fraglichen Beziehungen der gestSrten Schilddrfisenfunktion 
z u d e n  frfiher als foetale Rachitis (resp. foctalcr Kretinismns) 
beschriebenen foetalen Skelettanomalien und somit zur LSsung 
der gestellten Aufgabe abgeben zu kSnnen. 

Auf Grund der gewonnenen Resultate versuchte ich sodann 
auch die eng damit zusammenh~ngende Lehre yore endemischen 
Kretinismns zu prtifen, nm den gegenwi~rtigen Stand unseres 
tatsachlichen Wissens frei yon theoretischen Spekulationen dar- 
znstellen. Dieser zweite, mehr auf klinischen Untersuchungen 
~grfindete Tell soll an anderer Stelle 1) erscheinen. 

Die vorliegenden Untersnchungen werden sich im 1. Kapitel 
mit der Athyre  o sis~ dem kongenitalen Myxoedem~ beschi~ftigen. 
Im 2. Kapitel werden wir fStMe Skeletterkrankungen und zwar 
A die C h o n d r o d y s t r o p h i a  foe ta l i s  (Kaufmann) und B die 
Os teogenes i s  i m p e r f e c t a  (Vrolik) an der Hand neuen 
Materials mit den durch angeborenen Schilddrtisenmangel be- 
dingten Ver~nderungen vergleichen. 

1) Jahrbach der Kinderheilkunde. 
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I. Kapi te l .  

Die A t h y r e o s i s  ( kongen i t a l e s  ~ y x o e d e m ) .  

Um ein reines Bild derjenigen Krankheit zu erhalten, 
welche die alleinige Folge fehlender Schilddrtisent~tigkeit ist, 
mui~ vor allem in der Wahl der verwertbaren Fi~lle gro~e 
Vorsicht angewandt werden. Fiir unsern Zweck kommen selbst- 
versti~ndlich nut Beobachtungen aus der Wachstumsperiode in 
Betracht und unter diesen wiederum nur die dutch den ana- 
tomischen 5~achweis des Schilddriisenmangels sichergestellten 
Fi~lle. 57ur in nebensi~chlichen Punkten k6nnea die Ansichten 
derjenigen Autoren mitsprechen, welche sich auf den Palpations- 
befund oder auf die Ergebnisse der Therapie stfitzen, und gro6e 
Zuriickhaitung ist bei der Beurteilung der Tierexperimente an- 
gezeigt, die auch hier nicht immer zur Kli~rung der Frage 
beigetragen haben. Bei einem solchen Vorgehen erfgthrt zwar 
die zu verwertende Literatur eine erstaunliche Reduktion, doch 
gewinnt m.E.  die Grundlage unserer Untersuchung dabei an 
Festigkeit, was sie an Breite verliert. 

Da leider bei dem anatomisch am grtindlichsten unter- 
suchten Fall yon L a n g h a n s  1) klinische Daten ~ehlen und 
umgekehrt ffir die ausgezeichneten klinischen Beobachtungen 
yon Kassowi tz  ~) die anatomische Kontrolle mangelt, so l~tl~t 
sich bei der Beschreibung des folgenden Falles yon Athyreosis 
eine gewisse Ausffihrlichkeit wohl rechtfertigen, zumal es sich 
um den jiingsten, mit einiger Vollstlindigkeit beschriebenen Fall 
dieser Art handelt. 

Ohne auf die wenig erspriel~lichen Differenzen i n  der 
5~amengeburtg einzugehen, will ieh reich der hergebrachten 
Bezeichnungen in der Weise bedienen, da6 ich unter A t h y -  
re o s i s i m m e r  nur die anatomische Abwesenheit yon normalem 
Schilddriisengewebe, unter My x o e d e m dagegen die gesamten 
Folgen der A t h y r e  o sis, also das tdinische Krankheitsbild, ver- 
stehe, ohne damit ausschlie~lich die ursprtingliche Vorstellung 
einer schleimigen Durchtri~nkung der Gewebe zu verbinden. 

1) Langhans, Anat. Beitriige zur Kenntn. d. Kretinen. Dieses Archly 
Bd. 149, 1897. 

2) Kassowitz, Infant. Myxoedem, Mongolismus und Mikromelie. Wien. 
reed. Woch., 1902, Nr. 22--25. 
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A. Klinisches.  
K r a n k e n g e s c h i c h t e .  Kind Frenzel Marie, geb. d. 25.2. 1903 in 

Luzern, am 26. 6. 1903 in die Basler Kinderklinik aufgenommen. Beide 
Eltern sind k6rperlich and geistig normal, ohne Kropf. Ein Bruder ist 
wohlgebildet and intelligent, ein Schwes~erchen soll in den ersten Lebens- 
monaten an Darmkatarrh gestorben sein. Patientin zeigte bei der Geburt 

Fig. 1. 

nacl/Aussage der ]~[utter keine Abnormit~t, Gewich~ 4000 g. Yore ersten 
Tage an ausschliel]lich k~instliche Era~hrung mit Kuhmilch und Mehl- 
pr~tparaten, in den ersten Wochen fiel die harm~cldge Obstipation auf. 
Im 2. Monat Bindehauten~zfindang und schuppender Aussch]ag an Kopf 
und Armen; im 3. Monat wnrde wegen h~ufiger Kr~mpfe tier Arz~ zu- 
gezogen. Ihm fielder hochgradige Meteorismus und die eigenttimlich harten, 
,ziegenkot~hnlichen Stfihle" auf~ Olklystiere besserten kaum~ seit 12 Tagen 
sollen die Kr~tmpfe aufgeh~rt haben und das Kind soll sich seither in 
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einem apathischen Zus~ande befinden, bei dem die Erni~hrung wegen der 
Sehwierigkeit des Schluckens fast unmSglich ist. 

Fig. 2. 

S t a t u s  beim Eintritt: Gewicht 3310. Temp. im Rectum 34,8 o. 
Li~nge 50 cm. Den ~u~eren Habitus zeigen Textfig. 1 und 2. Haut kfih] 
und trocken, am Abdomen papierdiinn uad gespannt, sonst fiberall ir~ 
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grol]en Falten abhebbar, am Riicken und 'an den Armen schuppend. 
Paniculus adiposus scheint an den Extremit~ten vSllig zu fehlen; nut in 
beiden Supraclaviculargruben weiche subeutane Wiilste bemerkbar. Augen- 
lider wulstig, bleiben meist geschlossen, leichie Conjunctivitis. Haare 
borstig, trocken. Mund grol], Zunge breit und dick, dx~ngt sigh oft etwas 
zwischen den Lippen vor. _~ul]eres Ohr normal, Ohrknorpel yon gewShn- 
licher Konsistenz. Nasenwurzel erscheint etwas eingezogen, Hals teigig 
verdickt, Schilddriise nicht palpabel. Thorax gut gewSlbt, Umfang 36 cm, 
kein Rosenkranz." Muschli pectorales lest und massif, machen, wie auch 
die fibrige Muskulatur, durch ihr plastisches Vortreten eiuen durchaus ml- 
kindlichen, fast athletenhaften Eindruck. Abdomen aufgetrieben, tympani- 
tisch. Umfang 41 em, Nabel hernienartig vorspringend ohne reponiblen Inhalt, 
keine Bruebpfor~e fiihlbar. Der Nabel liegt 25 cm fiber tier FuBsohte, 
entspricht also ziemlieh genau, wie bei Neugeborenen, dem Halbierungs- 
punkt der gesamten Kfrperlitnge. Das Becken erscheint im Verhiiltnis zu 
dem ballonartig aufgetriebenen Abdomen schmal; die iiul]eren Genitalien 
sind normal, der Anus springt wegen Mangel des paraanalen Fettes und 
wegen der erheblichen Verdickung der Rektalsctfleimhaut kegelfSrmig vor, 
ohne jedoch einen eigentlichen Prolaps zu bilden. Die Extremitiiten er- 
scheinen etwas plump, Epiphysen nicht verdickt, Occiput hart, grot]e 
Fontanelle welt often mit harten Ri~ndern. 

Bei der R S n t g e n a u f n a h m e  der Extremit~ten erweisen sich die 
RShrenknocben schlank und ohne Verbiegungen. Die Epiphysenkerne der 
unteren Femurenden and der oberen Tibiaepiphysen fehlen vollstgndig. 
Talus und Calcaneus haben ungef~hr die GrSl~e wie bei Neugeborenen. 
Die Diaphysen geben sehr intensiven Schatten und sind an den Enden 
scharf k0nturiert , was ganz besonders im Vergleich mit RSntgenbildern 
rachitiskranker Kinder auff~iJlt. 

An den inneren Organen ist nichts Abnormes nachweisbar, Atmung 
~md PLfls sind etwas verlangsamt, abet regelmal~ig. Der Urin reagiert 
sauer, enth~It weder Eiweil~ noch Zucker. 

27.6. Temp. 33,8 ~ Kind liegt apathisch da, 5ffnet selten die 
Augen, fixiert nicht. Sehlucken geht schlecht, Ern~hrung mit Milch und 
Schleim. Ti~glich 1 Thyreoideatablette ~ 0,05. 

28. B. Temp. 33,4 ~ Stuhl weicher. 
29.6. Temp. 34,80 morgens, 34,7 ~ abends. Abdomen etwas kleiner, 

Pat. schluckt besser, Augen werden h~ufiger geSffnet, leises, heiseres 
Wimmern. 

30. 6. Temp. 34,9 o morgens, 34,2 o abends. Extremit~ten werden 
besser bewegt, Stfihle diinn, Gewicht 3510. 

2. 7. Temp. 34,0 ~ morgens, 34,0 ~ abends. Vorstellung in der Klinik 
dm'ch Herrn Prof. H a g e n b a c h - B u r c k h a r d t  mit der Diagnose: kon-  
g e n i t a l e s  Myxoedem. 

3. 7. Temp. 34,1 ~ morgens, 34,0 o abends. Trinkt schleehter, Sttihle 
diinn, etwas blutig. Gewicht 3510. 
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4. 7. 34,00 morgens, 34,00 abends. Zunehmende Kachexie, Brechen 
yon blutig-w~sseriger Fliissigkeit. 

5. 7. Exitus letalis. Bei der Sektion wirer das Fehlen der Schild- 
driise konstatiert. 

Die Symptome sind vollkommen typisch ffir das Krankheits- 
bild des sog. kongenitalen Myxoedems yon Pine les l ) .  Das 
Kind kam zur rechten Zeit und, abgesehen yore Schilddrfisen- 
defekt, wohlentwickelt zur Welt. Die deutllchen Zeichen der 
Krankheit traten erst im dritten Monat auf: nur die hartn~ckige 
O b s t i p a t i o n  erregte schon fr~h die Besorgnis der Mutter. 
Dasselbe wird yon E r d h e i m  2) berichtet, und bei dem Falle 
yon Mare sch  8) ffihrte ein grol~er Rectumprolaps~ der die 
Fo!ge yon jahrelanger 0bstipation war~ das Kind in ~rztliche 
Behandlung. 

Eine sehr regelm~l~ige Erscheinung ist auch die Herab- 
setzung der T e m p e r a t u r  als Ausdruck der yon M a g n u s -  
L e vy ~) nachgewiesenenVerlangsamung des Oxydationsprozesses; 
doch ist sie in unserem Falle gem~l] der schweren Kachexie 
ganz besonders hoehgradig. Wie rasch nach der Geburt die 
Temperaturerniedrigung eingetreten sei~ liel~ sieh nicht eruieren; 
naeh M a g n u s - L e v y  erreicht die Verminderung der Oxydation 
meist erst 2 - -3  Wochen nach Aussetzen der Sehilddrfisen- 
medikation die frt~here niedrige Stufe~ eine Zeit~ die auffallend 
tibereinstimmt mit der~ welche beim kongenitalen Myxoedem 
yon der Geburt his zum Ausbrueh der schweren Symptome 
verstreicht. Interessant ist die Tatsaehe~ dal~ die Temperatur durch 
den Reiz yon Infektionen auch ohne spezifische Therapie m~chtig 
gesteigert werden kann. So erreichte z. B. der berfihmte 
,Paeha" yon B o u r n e v i l l e  5) bei Gelegenheit eines Erysipels 
Temperatm'en yon 39 und 40 ~ Mit der Vermin@rung des 
Verbrennungsprozesses hangt wohl aueh das F e h l e n  der  

1) Pineles, Uber Thyreoaplasie. Wien. klin.Woch., 1902, Hr. 43. 
~) Erdheim, Beitrag z, Ke~mtnis der branchiogenen Organe. Wien. 

klin. Woeh., 1901, Nr. 41. 
3) Maresch, Kongenitaler Defekt der Schilddrfise bei einem 11jghrig. 

M~dehen usw. Zeitsehrift f. I-Ieilkunde, Bd. 19, 1898. 
4) Magnus-Levy, Uber Myxoedem. Ztschr. f, klin. Med., Bd. 52. 
5) Bourneville c~ Briton, De l'idiotie eompliquSe de cachexie 

pachydermique. Archives de neurologie~ XII, 1886. 
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Schweii~sekretion zusammen. Im ganzen zeichnete sich die 
Haut mehr durch Trockenheit und Faltigkeit aus, als durch 
myxoedemat6se Verdickung; diese land sich eigentlich nut in 
den Supraclaviculargruben. Das fast glinzliche Zurficktreten 
des subcutanen Fettgewebes gegeniiber der kraftig entwickelten 
Muskulatur scheint mir die Hauptsache ftir jene eigentiimliche 
Muskelzeichnung zu sein, die auch Langhans  (dieses Archly 
149, ;[897) bei seinem 14monatigen ,Kretinen" besonders 
betonte und die in unserm Fall geradezu an Fseud0hypertrophie 
erinnerte. 

)/[it tier bedeutenden Schwel lung der Schleimhi~ute 
des Verdauungs- und Respirationstraktus dtirfte sowohl die Stuhl- 
trligheit, als anch die Atmungsbehinderung und die den Kindern 
mit Myxoedem eigentiimliche Stimme zusammenhlingen. 

In bezug auf die FunktionsstSrung der 5Tieren, die yon 
einzelnen Autoren angegeben wird, mul~ bemerkt werden, dal] 
beim Menschea die reine Athyreosis, ob angeboren oder durch 
Strumectomie erworben, n iemals  Albuminnr ie  erzeugt; wenn 
solche etwa bei ideopathischem Myxoedem angetroffen wird~ 
so ist sie also nicht die direkte Folge des Funktionsausfalls 
der Schilddrtise, sondern eine zufi~llige Komplikation. 

Eine sehr schwere Schi~digung dagegen erleidet das Blut 
und das Gef~l]system. Aul]er einer bedeutenden, regel- 
mli6ig vorhandenen Vermin@rung der roten BlutkSrperchen 
(de Quervain~ Kassowitz u. a.)macht sich nicht selten eine 
gewisse 5Teigung zu Blutungen geltend, besonders im  Darm~ 
wie in unserm Falle; und v. Eiselsberg!)  sah sogar bei jungen 
thyreoidektomierten Tieren typische Arteriosklerose entstehen. 
Auf den noch wenig aufgekliirten Zusammenhang der Schild- 
driise mit der BlutbiIdung werden wir bei der Beschreibung 
des Knochenmarks zurfickkommen. 

1%ch niemals ist Athyre0sis ohne schwere psych i sche  
S tOrungen  beobachtet worden; sShon bei dem 4monatigen 
Kinde war eiue hochgradige Apathie unverkennbar. Es ist 
leicht begreiflich, dal~ eine so schwere Herabsetzung der 

l) v. E i s e l s b e r g ,  Uber vegetative StSrungen im Wachstnm bei Tieren 
nach ffiihzeitiger Schilddriisene~:stirpation. Langenbecks Archiv~ 
1894~ 49. Band. 
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gesamten Lebensenergie des Organismus sich auch am Zentral- 
nervensystem manifestieren mul~, und zwar ist bei ]ugendlichen 
Individuen das hervorragendste psychische Symptom das Aus-  
b l e iben  der  Sp rache ;  es wlrd in allen sicheren Fi~tlen yon 
Athyreosis angegeben. Allerdings ist ja die Entscheidung, ob 
nut Sprachmangel oder auch Taubstmnmheit vorgelegen habe, 
bei der Durchsicht der Literatur nicht immer leicht; nach der 
Darstellung yon K a s s o w i t z  1) und nach einigen eigenen Er, 
fahrungen bei i~lteren Kindern mit Myxoedem scheint es sich 
einfach um Entwicklungshemmung der Sprache bei gutem 
HSrvermSgen zu handeln. Taubstummheit kann daher, wie ich 
beim endemischen Kretinismus noch genauer begrfinden werde, 
nicht als eine Folge der mangelnden Sehilddrtisent~tigkeit ant 
gesehen werden, e) 

Ziemlich inkonstant scheint das Vorkommen yon Tetanie 
zu sein. Im vorliegenden Falle kSnnte es sich tier Anamnese 
nach wohl um solche gehandelt haben, allein im Spital haben 
wir keine Anfi~lle~ geseheu, was um so bedauerlicher ist, als in 
neuerer Zeit gerade die Frage naeh der Tetanie bei angeborener 
Athyreosis in den Vordergrund geriiekt ist. Dutch das Vor- 
handensein der Epithelk0rperchen soil n~mlieh die Tetanie 
verhindert werden kSnnen und da nun diese Gebilde, wie wir 
sp~ter sehen werden, bei kongenitalem Myxoedem rege!mi~l~ig 
angetroffen werden, so w~re es wichtig, zu wissen, ob jene 
yon der: Mutter als ,Gichter" und •om Hausarzt als ,,Konvul- 
sionen" bezeiehneten Anfi~lle vor  Eintritt des kachektischen 
Stadiums wirkliche Tetanie gewesen seien. ~aehtri~glich ist 
die Entscheidung natfirlieh unmSglich, doch halte ich es auf 
Grund folgender seither gemachter Beobaehtung fiir sehr wahr- 
seheinlieh: 

Bei einem 1�89 M~dchen mit ausgesprochenen Zeichen des 
Myxoedems (Skelett au~ der Stufe eines hSchstens 4monatigen Kindes) 
tra~ an]~l]lich der R0ntgenuntersuchung als unwillkommene St6rung ein 
Anfall yon Tetanio mit Steifigkeit tier Extremit~ten und hochgradiger Cya- 
nose anf: Nach Aussage der sorglos zusehenden Mutter kamen solche 

1) Kassowitz, a. a. O. 1902. Vgl. auch Diskussion zu seinem Vortrag 
im Verein fiir Psych. u. Neurologie in Wien. Wien. klin. Woch., 
Nr. 27, 1902. 

2) Diese Arbeit wird ira Jahrb. f. Kinderhlkde. erscheinen. 
Virchows Archly f. pathol, hnat, Bd. 184. Hft. 1. 5 
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Anf~lle seit den ersten Lebenswochen oft mehrmals t~glich vor. Gegen- 
fiber der Tetanie, wie wir sie bei Rachitis hi~ufig sahen, bestand der 
Unterschied, da6 kein eigentlicher Laryngospasmus vorkam, dal] alas 
C hv o st eksche und Tr o us s e ausehe Ph~nomen nicht auslSsbar waren und 
dal] die H~nde im Anfall gewShnlich zur Faust geballt wurden. Wenige 
Wochen nach Beginn der Schi]ddriisenmedikation verschwanden die An- 
f~lle vollkommen und das Kind entwiekelte sich ordenflich. 

Obgleich nun gerade in diesem Falle der 51achweis der 
Existenz yon EpithelkSrperchen nieht erbracht werden kann, 
s o  ist ihre Anwesenheit naeh dem, was man jetzt fiber ihr 
Verhalten bei der Thyreoaplasie weil~, ziemlich sieher anzn- 
nehmen~ und es la6t diese Beobachtung den Zusammenhang 
zwisehen Tetanie und Epithelk6rperchen recht zweifelhaft er- 
seheinen; jedenfalls steht ftir den 5~ensehen der Beweis noch 
ganzlich ans, und es fehlt somit ffir solche Theorien, wie sie 
I /un db o rg 1) jfingst vorgebracht hate jegliche wissensehaftliche 
Begrtindung. 

Die L e b e n s d a u e r  ist bei Athyreosis sehr besehrankt; 
das alteste Individuum, das bis jetzt ohne Schilddrtise gefunden 
wurde, war 36 Jahre alte). Die yon B e r n a r d  3) und neuer- 
dings wieder yon B a y o n  beschriebene Barbara POhl starb im 
31. Jahre~ der ,Paeha de Bic~tre" im 24. Dabei ist in diesen 
Fallen wegen fehlender histologischer Untersuchung die kon~ 
genitale 5~atur und die Vollstandigkeit des Schilddrtisendefektes 
nicht einmal erwiesen. Unter den ganz einwandsfrei unter- 
suchten Fallen ist das yon M a r e s c h  (a. a. 0.) beschriebene 
Madchen yon 11 Jahren das alteste, dann folgt ein 6jahriges 
yon Muratow4)~ ein 2jahriges yon PeuckerS)~ ein 15mona- 
tiges yon E r d h e i m  (Fall 1) und ein 14monatiges yon K o c h e r -  
L a n g h a n s .  Unter einem Jahr  starben 1 Fall yon Aschoff6) ,  
2 Falle yon E r d h e i m  ~) nnd der vorliegende. ]~ithin ist die 

1) Lundborg, Deutsche Zeitsehr. f. Nervenheilk., 27. Bd, 1904. 
2) B o urneville,  Fin de l'histoire d'un idiot myxoed~mateux. Archives 

de neurologie, 1903. 
u) Bernard, Die Kretine PShl. Inaug.-Diss. Wfirzburg 1892. 
~) Muratow, Zur Path. d. Myxoedems, Nem'ol. Ctrbl.XVIII, S. 930, 1898. 
5) Peucker~ Zeitschr. f. Heilk. 20. Bd. 1899. 
6) Aschoff, Deutsche reed. Wochenschr. V. B. Nr. 33. 1899. 
7) Erdheim, Uber Schilddriisenaplasie. Zieglers Beitr. Bd. 35, II. Heft. 

1904. 
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Prognose betreffs der Lebensdauer bei kongenitalem Myxoedem 
recht ungtinstig, die ~ehrzahl dieser Kinder geht in den ersten 
Lebensjahren zugrunde, selten wird das dritte oder gar das 
vierte Decennium erreicht. Aueh die Erfolge der Organ- 
t h e r a p i e  sind bei ganzlicher Athyreosis bei weitem nicht so 
glanzend, wie beim sog. infantilen Myxoedem, das naeh P ine les  
anf geringen Graden yon Insufficienz der Schilddrtise beruhen 
soll. Es ist auch wohl verstandlich, dal~ tierische Pr@arate 
ein so wichtiges Organ wie die Thyreoidea niemals vSllig ersetzen 
k8nnen, macht man doch auch bei Tierexperimenten haufig 
die Effahrung, dal] thyreoidektomierte Tiere durch Tabletten 
nicht am Leben erhalten werden k~nnen. 

Die g e o g r a p h i s c h e  Verbre i tung  der Athyreosis scheint 
eine ziemlich gleichrnglBige zu sein; die obduzierten F/~lle ver- 
teilen sieh nach der mir zuganglichen Literatur auf die ein- 
zelnen Lander wie folgt: 5 Falle in England, .7 in Frankreich, 
4 in Deutschland, 2 in der Schweiz und I in Rutland (?). 
l~atiirlich ist damit ein genaues Bild yon der Verbreitung der 
Athyreosis nicht gegeben, abet es wird doch klar, da$ die 
Affektion nicht, wie etwa der endemische Kretinismus, an 
bestimmte Bezirke der Erdoberflache gebunden ist und jeden- 
falls mit der Verbreitung des Kropfes niehts zu tun hat. Es 
ist mir auch nicht bekannt, da6 das Leiden je bei Geschwistern 
beobachtet worden ware. Auffallend und unerkl~rlich ist noch 
die Tatsaehe, da6 1Vfadchen 3- bis ~tmal haufiger davon betroffen 
werden als Knaben. 

I3. Ana tomisches .  
1. S e k t i o n s b e r i e h t  mit Ausnahme der Halsorgane und des Ske- 

tettes. (Obduzent: Herr Prof. E. K a u f m a n n . )  Weibliehe Kindesleiche 
�9 ~on 50 cm LUnge. Haut trocken, dilnn, last  sich am R[icken in 3 cm 
hohen Falten abheben; Fettpolster fehlt an tier Brust and am Bauch voll- 
kommen. Kein Oedem der Haut. Muskulatur auffallend bla$. In den 
Supraclaviculargruben rStliches, welches, feuchtes Gewebe. Zwerchfell- 
stand beiderseits 5. Rippe. Lungen sehr voluminSs, bedecken den tterz- 
beutel vollkommen. PleurahShle ohne abnormen Inhalt. gerz  yon ent- 
:spreehender GrSBe, Gewicht 17 g. Basis 3,4 cm breit, Basis bis Spi tze 
3,4 cm. Klappen zart, normal  Herzmuskel b!a$.graurStlich , etwas tr[ibe. 
Umfang des Anfangstefls der Aorta 2,4 cm. 

Linke Lunge auf Druck knisternd, yon rStlieher Farbe, rechte Lunge 
in allen Lappen yon ahnlicher Beschaffenheit. In den Bronchieu etwas 

5* 
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~riibe, gelbliche, mi~ Blasen ~ vermisehte, schleimige Fliissigkeit. tm Bauch 
dr~ngen sich die stark aufgetriebenen Dilnndarmschlingen vor. Der Wurm- 
fortsatz ist frei beweglich. 6.5 cm lang. Die Milz~ ist klein. 4.7 : 2,3 : 1,0 cm : 
Gewicht 7 g; auf dem Schnitt yon br~unlichroter Farbe, ziemlich glatt. 
Follikel eben ' sichfbar: es entleeren sieh mir wenige Bluttropfen vonder  
Schni~tfl~che. Im Diinndarm trfib grauroter, schmntziger' Inhalf. ilr/ Dick= 
darm ~hntiehe Massen. Die Schleimhaut des Jej'unums ist sehr blaS. die '  
Peyersehen tIaufen klein und finch. Diinndarml~nge bis zum Ubergang 
ins Duodenum 230 cm. Dickdarmschleimhaut blal~, glair, einzelne Fol- 
likel vergrSSert, gelblich, nach unten zu tliehter gruppiert, hellgrau. 
Sehleimhaut im ganzen grau und gewulstet. Li~nge des Dickdarms 55 cm. 
Magenschleimhaut pos~mortal angedaut. Aus der Papille entleert sieh hell- 
griine Galle. Pankreas o. B: Leber: Gewicht 87 g, Breite 11 em, r. L: 
in vertikaler Riehtung 7 era. Schnittil~tche bri~unlichrot, mi~Siger Blut- 
reiehtum. Nieren: Gewicht 28 g, gew5hnliches Aussehen, Kapsel gut ab- 
ziehbar. Oberfli~ehe mi~ feinen, injieierten Venensternen. Zeichnung auf 
dem Sehnitt deUtlich. Mark und Rinde blaS. letztere kaum 2 mm breit." 
geringe Fettkapsel: Ureteren normal. Nebennieren o. B. Uterug 3.3 cm fang, 
Fundus 1 cm breit. Ovarien 2 em lang, 4 mm breit. Das Gehirn wiegv 
438 g, is~ ziemlieh bIutreieh, sons~ ohne Besonclerhei~en: die ttypophysis 
ist yon normaler GrSSe und Beschaffenheit. 

2: B e s c h r e i b u n g  d e r  H a l s o r g a n e .  An  der Leiche  

erscheinen der Hals und die Supraclavicularwiilste bedeutend 

weniger  verdickt als am Lebenden. Die W~ilste bestehen aus 

einem rStlichen, feuchten, mit feinen Fet t l~ppchen durchsetzten 

Gewebe~ Die Gegend u n t e r - d e m  Kehlkopf ist eingesunken.  

5~aeh Durch t rennung  der Musculi s ternohyoidei  und sterno- 

thyreoidei  lieg~ die Trachea  in auffallender Weise frei, yon der  

Schilddriise ist nichts zu sehen. Beiderseits zieht sich der  

Luftr6hre entlang ein schmaler  Streifen yon feinlappigem Fet t -  

gewebe, wie es s ich  gewfhnl ich  zwischen Trachea  und sell- 

l ichen Schilddriisenlappen finder. In  der H6he des 11. Tracheal-  
t inges ]iegt f a s t  genau '  in der  Mittellinie ein s tecknadelkopf-  

grol~es, lymphdri isen~hnliches Kn6tchen der ~ V0rderf l~che  der  

Trachea  an, umgeben yon feuchtem, r~tl ichem Fet tgewebe.  
Hier endigt yon unten aufsteigend das schmale,  mi t t l e r e  Horn 

der gering entwickelten T h y m u s .  An  dem frisehen+ in Zu- 
s ammenhang  he rausgenommenen  Halspr~para t  lassen sich fol- 

gende Mal~e feststelleli! 

grsSte Breite der Zun~e . ~ . . . : . . ~ ~. : .  : 3,5~cr~ 
,, Dieke ,, ;, . . . . . . .  ~ . . . . .  . . 2,0'. ,+ 
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Linage yon der Spitze bis zum For. coecum... 4.8 cm 
Durchmesser der Trachea . . . . . . . . . . . . . .  110 .. 
Distanz vom Aditus ]aryngis bis zur Biiurkation 4.5 ,, 

Zum Zwecke der weiteren Untersuchung wurde das Pra- 
parat  in Formol fixiert, nachher an der Basis des Zungenbeins 
quer durchgeschnitten, die beiden ttalften in Celloidin einge- 
better und in Serienschnitte zerlegt. Die D u r c h s u c h u n g  der- 
se lben  nach  Sch i ldd r t i s engewebe  gab ein vollsti~ndig 
nega t i ve s  Resul ta t .  Dabei ist zu bemerken, daB nich~ nur 
an normaler Stelle und da. wo nach S t r ecke i s en  ~) acces- 
sorische Schitddriisen 'vorzukommen pflegen~ jeglicheSpur yon 
solchen fehlm, sondern dab auch nirgends 51arbengewebe anzu- 
treffen war, das etwa auf eine Atrophie oder Schrump~ung 
einer in frtiherer Entwieklungsperiode einmal vorhandenen 
Drtise hingedeutet hatte. Der Gedanke, dab eine Entwicktungs- 
anomalie im Sinne einer eigentliehen Agenes~e des Organes 
Yorliegen kSnnte~ mul~te zun~chst die Aufmerksamkeit auf das 
Verhalten der Gef l i fe  lenkem Zwar unterliegt, wie aus den 
Untersuchungen :~on S tr e ck e i sen hervorgeht, die Ge~tfver- 
@lung auch bei gut ausgebildeten Schilddrtisen vielfachen 
Variationen. doch zeigen wenigstens die vier Hauptartel%n in 
bezug auf Ursprung und Verlauf wohl soviel Konstanz. daf 
eventuelle grOBere Abweichungen im Einzelfalle zu gewissen 
Schliissen berechtigen. Die a]lerdings e~was komplizierte Re- 
konstruktion der Gefa6e aus einer ltickenlosen Schnittserie 
ergab nun folgendes: Im ganzen Verlauf der reehten Carotis 
eommunis findet sich keine Gefal~abzweigung; erst etwa 2 mm 
oberhalb der Teilungsste]le entspringt aus der Carotis externa 
eine ganz feine Arterie. steigt dann nach oben und wendet 
sich direkt gegen die Mittellinie. um sich auf der Vorderflache 
des Schildknorpels zu verteilen. Dasselbe Verhalten findet 
sich rechts. Das Geflif entspringt also genau an der Stelle. 
wo in der Regel die Arteria thyreoidea superior aus der Carotis 
externa abzweigt. Aus seinem geringen Kaliber and aus dem 
Verlauf ist aber leicht ersichtlich, daft es sich nicht um jene. 
sondern nut um die Art. laryngea superior handeln kann~ die 

1) Streckeisen, A.. Beitr~ge zur Morphologie tier Schilddrfise. Dieses 
Archiv Bd. 103, 1886. 
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normalerweise den ersten Ast der Art. thyreoidea superior 
bildet und in diesem Falle wegen Abwesenheit der letzteren 
selbsti~ndig aus der Carotis externa entspringt. Etwa 4 mm 
hSher oben gehen zwei starke Gefgt6e yon der Carotis ext. 
ab, und zwar entspricht das erste, nach innen oben verlaufende. 
der Art. lingualis, das zweif, e, mehr nach vorn ziehende der 
Art. maxillaris externa. Es wird also beiderseits in dem unter- 
suchten Carotisgebiet eine Arterie zu wenig gefunden, zweifel- 
los sind es die oberen  S c h i l d d r f i s e n a r t e r i e n ,  die w i t  ve r -  
missen.  Diese Erscheinung erinnert an die Beobachtungen bei 
Aplasie der Nieren und dtirfte mit eine Reehtfertigung sein f~ir 
die neuerdings yon einzelnen Autoren gebraueht 9 Bezeiehnung 
der ,,Thyreoaplasie", denn sie beweist, dab die S e h i l d d r i i s e  
als Organ n i ema l s  ausgeb i lde t  war.  

Mit etwas weniger Bestimmtheit mtissen wir uns tiber das 
Fehlen der Unteren Schilddrtisenarterien i~ugern, denn die Orien- 
tierung auf den Sehnitten in der Gegend des Truneus thyreo- 
eervicatis bot bedeutend mehr Schwierigkeiten. Immerhin konnte 
auf keiner Seite ein Gefi~l~ entdeckt werden, das an GrSl~e aueh 
nut anniihernd einer Art. thyreoidea entsprochen hlitte: Ein 
winziges Gefi~l]chen, das aus dem Truneus thyreocervic, zu 
kommen sehien, mfindete im ttilus des Epithelk6rperchens IV. 
Ubrigens ist die Abwesenheit der oberen Schilddrtisenarterien 
ffir unsere Auffassung yon grSl~erer Beweiskraft als das Fehlen 
der unteren, weil letztere nicht so konstant vorhanden sind, 
wie die ersteren; so vermil3te S t r e c k e i s e n  bei 56 gut ent- 
wickelten Schilddrtisen 4real eine Art. thyr. inf., wahrend die 
oberen regelm~tl~ig vorhanden waren. 

Entlang der Trachea und besonders an Stelle der fehlen- 
den Sehilddrtise findet ein aus L~ppchen zusammengesetztes 
Gewebe, dessen Zellen ziemlich gro6 und oft epithelahnlich 
aussehen, stellenweise aber dureh Vacuolenbildung im Proto- 
plasma deutliehe Ubergi~nge in Fettzellen erkennen lassen. Im 
Gegensatz zu dem Fettgewebe, das sieh bei normalen Hals- 
praparaten in der Nachbarschaft der Trachea fin@t, herrscht 
hier bei der Thyreoaplasie der embryonale Charakter der 
Zellen in auffallender Weise durchaus vor. In dieses Gewebe 
sind die E p i t h e l k O r p e r c h e n  eingebettet. Diese Gebilde 
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wurden schon 1880 yon S a n d s t r S m  als ,,Glandulae para- 
thyreoideae" beschrieben, 1) erregten abet erst allgemeineres Inter- 
esse, als Gley  auf Grund yon Tierexperimenten dieselben als 
embryonale Schilddrfisenkeime bezeichnete und ihnen die Fi~hig- 
keit zuschrieb, ffir die Schilddrfise vikariierend zu funktionie- 
ten. Seither hat sich eine ansehnliche Literatur fiber die 
Glandulae parath, angesammelt, u n d e s  wurden eine Menge 
Namen ffir sie in Vorschlag gebracht, unter denen die K o h n -  
sche Bezeichnung ,Epithelk6rperchen" mit Recht am gebri~uch- 
lichsten geworden ist. In Anlehnung an die ausgezeichnete 
neuere Darstellung yon E r d h e i m  2) will ich reich der Ab- 
kfirzung ,,Epk." bedienen. 

Die Frage nach dem genetischen Zusammenhang der 
Thyreoidea nnd der EpithelkSrperchen verdankt dem Gedanken 
yon Maresch ,  ~) bei Fallen yon Thyreoaplasie die Epk zu unter- 
suchen, einen bedeutenden Fortschritt. Trotz gi~nzlicher Ab- 
wesenheit der Schilddrtise fand M a r e s c h  in seinem Falle die 
EpithelkSrperchen vor, dasselbe konnte bald darauf P e u c k e r  t) 
in einem zweiten Falle und E r d h e i m  5) an 3 weiteren Fi~llen 
konstatieren. Da E r d h e i m  in vollsti~ndigen Serien sehr exakt 
untersuchte, so sind seine Resultate durchaus einwandsfrei, be- 
sonders auch in bezug auf die Topographie tier Epk., und es 
kann daher der Gang seiner Untersuchung ffir alle weiteren 
Fi~lle als vorbildlich gelten. Die Durchsicht unserer Serien 
besti~tigt im wesentlichen seine Angaben. 

Es finder sich ni~mlich rechts in der HShe des dritten Tracheal- 
tinges in der h. T.E. 6) 2 mm aul~erhalb der r. T.E. ein nieren- 
f6rmiges~ mit bindegewebiger Kapsel umgebenes Kn6tchen, im 
Fettgewebe eingelagert~ yon der GrSl]e yon 1,9:1,2:1~1 ram. 
Ein ~hnliches, mebr kugelig gestaltetes Gebilde liegt links in 
der HShe des zweiten Trachea]rings in der. 1. T.E. 1 mm 

1) Nicht zu verwechseln mit den ,,Glandulae accessoriae" yon S treek- 
eis en, we]che aus echtem Schilddriisengewebe bestehen. 

2) Erdheim, a. a. O. 1904. 
a) Maresch, a. a. O. 1898. 
4) Peucker, a. a. O. 1899. 
5) Erdheim a. a. O. 1904. 
6) T.E. ~ Tangentialebenen, welche man sich vorn, hinten, rechts und 

links an der Trachea gezogen denkt (vg]. Erdheim, a. a. O. 1904). 
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hinter der:h. T.E. und miBt 1,2:1,0:1,5 mm~). Diese beiden 
EpithelkOrperehen bezeiehnen: wir als rechtes und linkes Epk: IV, 
weil'sie; wie aus ihrer Lage ersichtlich ist, aus der 4. Kiementasche 
abstammen, deren Derivate bekanntlich ~m Lauf der Entwicklung 
h6her oben l iegen bleiben als: die der 3. Kiementasehe. I n  
der H6he des  e]ften und Zw6lften Traehealringes treffen wir 
4 mm ve t  der  ~v: T:E. nnd 2 mrn medianwarts yon der r. T:E. 
ein weiteres, etwas grSBeres Epk., ' das 2,6: 2,0:1,0 mm mil]t. 
Dieses ]st offenbar mit der. Thymus aus  der 3. Kiementasche 
ents tanden und naeh unten gewandert, und wird als r. Epk. III 
bezeichnet. :Ein entsprechendes linkes Epk. III, kann nicht auf- 
gefunden werden, dagegen liegt nahe dem :r. Epk: III ein ganz 
kteines aecessoriscties Epk.  Mehrere andere ira peritrachealen 
Gewebe~vorkommend.e Zellenanh/iufungen erweisen sich bei 
genauem Stndium ats~kleine Lymphkn6tchen'; tibere~nstimmend 
epithelialen Charakter zeigen dagegen die beiden oberen, das 
untere, und das aceessorisehe Epk.: Sis sind:von einer Binde- 
gewebskapseI :umgeben, yon: der aus reiehl iehe S e p t a  das 
Kong]omerat yon Epithelzelle~i in grSl]ere und kleinere Fetder 
teilen. Besonders deutlieh wird der gefelderte Ban b6i~ F~rbung 
naeh van  Gie s o n. In den Septen ~erlaufen kleine Gef~l]e, die 
meist an einer hilusartigen'Einbuehtung an der' medialen oder 
Vorderen seite der Epk. :eindringen; auch die Kapsel enth~lt 
Gef/~6e nnd sender solche mi t  den Septen an mehreren Stellen 
ins Inhere des KSrperchen s. !m Zentrum des Epk, III f~llt ein 
besonders reiehlich entwickeltes Kapillarnetz auf, w~hrend im 
1, Epk. IV ein stark erweitertes Gef/tl] zu sehen ist. Bei allen 
3 E p k ,  ist das Zentrum dichter yon Bindegewebsmaschen dureh- 
zogen (Typus I[ nach Kohn), a]s die Randpartie~ welche eine 
mehr zusammenh~ngende Zel]masse darstellt (Typus I) und 
also mehr  embryonalen Charakter 2) zeigt,: ein Verhalten, das 
aueh  bet normalen l~eugeborenen h/~ufig gefunden~ wird. Die 
einzelnen Epithe]zellen sind.polyedrisch, dureh scharfe, rote 

*) Diese Mal]e haben nur re]ativen Wert, weil das .Prgpara~ bei der 
monatelang danernden Celloidineinbe~tung etwas geschrumpft ist. 

~) Vgl. Schreiber, Beitrgge zur Kenntnis der Entwick]ung und des 
Banes de r 'Glandulae parathyreoideae des Menschen. Inaug:-Diss. 
KSnigsberg 1898. 
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Linien (bei Eosinh~tmalaunf~rbung) getrennt, und der dunkel- 
blau tingierte, groBe runde Kern hebt sich deutlich ~om dureh- 
sichtigen Protoplasma ab. Die an die Sep~en angrenzenden 
Epithelzellen Sind regelm~tBiger angeordnet nnd zeigen schSnere 
Kernfgrbung, als die iibrigen. Es besteht nieht die geringste 
Xhnliehkeit mit den Epithelien der Schilddriise. vielmehr l~tBt 
sich eine vollkommene Uberelnstimmung erkennen mit den 
Zellen normaler EpithelkSrperchen. wie sie in neuerer Zeit 
yon Ki i r s t e ine r ,  1) E r d h e i m  P e t e r s e n  2) u. A. ausgebildet 
worden sind. 

Der  h i s t o log i s che  Bau und die GrSBe der E p i t h e l -  
k S r p e r e h e n  en~spreehen in u n s e r e m  F a l l  e d u r c h a n s  
der l~orm u n d e s  liegt kein Gl~und zu der Annahme vieler 
Autoren u dab die EpithelkSrperchen bei mangelnder S~hild- 
drasenfunktion vikariierend eintre~en. Alle bisher in dieser 
Richtung untersuchten F~tlle yon Athyreosis bilden eher einen 
Beweis gegen jene yon Gley aufgestellte nud yon Kishi  s) 
durch erneute Tierversuche wieder verteidigte Hypothese, weil 
niemals eine Hypertrophie der EpithelkSrperchen oder eine 
Umwandlung in Sehilddriisengewebe s~attgefunden hat: selbst 
die grebe Zahl yon EpithelkSrperehen in einer Beobaehtung yon 
E r d h e i m  (a. a. 0.) kalln nicht im Sinne einer kompensatorischen 
Vermehrung gedeutet werden, well im vorliegenden Fall die Zahl 
eher zu klein war und man hieraus n ur schlieBen kann, dab 
auch bei Thyreoaplasie die Menge der Epithelk8rperehen ebenso 
groBen zufglligen Sehwankungen unterliege, wie bei ausgebildeter 
Sehilddrtlse. Sieher  ist  somit  ftir den Menschen  zurze i t  
nu t .  da6 s ich die E p i t h e l k 6 r p e r e h e n  unabh~tnglg yon 
der T h y r e o i d e a  en twieke ln  und  dab sie weder  in Sehi ld-  
d r t i s engewebe  f tbe rgehen ,  noch i rgend  eine Folge-  
e r s c h e i n u n g  der T h y r e o a p l a s i e  v e r h i n d e r n  kSnnen.  

Beilgufig w~re noch zu bemerken; da6 aueh die von Stieda r frfiher 
aus der 4. Kiementasche abgeleiteten Nodt{li carotiei an normaler Stelle 

1) K it r s t e in e r, Die Epithel:k5rp erchen des Menschen in ihrer Beziehung 
zm" Thyreoidea nnd Thymus. Anat. Hefte yon Merkel u. Bonnet. 1898. 

2) a. a, O. 1904. 
3) Kishi, dieses Archiv Bd. 176, H. 2. 1904. 
4) Stieda, Untersuchungen fiber die Entwicklung der Gland. thymus. 

Gland. thyr: ufld Gland. carot. Leipzig 1881. 
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liegen; sie zeigen in ihrem histologischen Bau genau das Aussehen, wie 
es z.B. yon Marchand 1) fiir die Carotidendrfisen der Neugeborenen 
beschrieben wird, g]eichen also in keiner Weise den EpithelkSrperchen. 

Ferner verdienen die sogen. T h y m u s l ~ p p c h e n  Be- 
achtung, weil Erdh 'e im in einem Falle yon Thyreoaplasie das 
beim Menschen sehr seltene Thymusmetamer 1V vorgefunden 
hat. In unsern Pr~paraten findet sich bei keinem Epk. Thymus- 
gewebe in der Nachbarschaft, auch bei Epk. ]]II das ja meistens 
mi t  der Thymus in Yerbindung steht~ finder/ sich nur einige 
kleine tt~ufchen adenoiden Gewebes, das wegen Abwesenheit 
yon t tassa lschen K6rperchen nicht sicher als Thymus erkannt 
werden kann. Also auch das Auftreten yon Thymuslappchen 
bei fehlender Schilddl~ise ist inkonstant. 

Gr56ere Bedeutung kommt zweifellos den C y s t e n  zu, die 
ziemlich symmetrisch oberhalb des rechten und linken Epk. IV 
liegen. Links besteht namlich in der H0he des ersten Tracheal- 
tinges 2 mm vor der Carotis communis ein Komplex dfinn- 
wandiger kommunizierender Cysten mit homogenem~ schwach 
f~rbbarem Inha]t. Durchmesser der ttohlr~ume 0,5 bis 1~5 ram. 
Das untere Ende des Cystenkomplexes reicht in die H6he des 
1. Epk. IV herab nnd ist noch auf 8 Schnitten neben diesem 
verfolgbar, ohne daft irgend ein Zusammenhang besteht. Beide 
Gebilde sind d~; wo sie einander am n~chsten liegen, noch 
durch eine 1,2 mm breite Lage yon Fett und Bindegewebe 
getrennt. Die Wand tier Cysten ist mit platten, epithelialen 
Zellen ausgekleidet. Von oben und yon der Seite mfinden kleine 
tubulSse, mit Zylinderepithel und deutlicher ~embrana propria 
ausgestattete Drfischen in die Cysten ein. Letztere liegen auf 
den obersten Schnitten getrennt, rficken aber nach unten zu 
dichter znsammen, um schliel~lich zu einem gemeinsamen, viel- 
buchtigen Hohlraum zusammen zu fliel~en. 

s sind die Verh~tltnisse rechts: die Cysten liegen 
in der ttShe des zweiten Trachealringes I mm vor der Carotis~ 
reichen abet nicht ganz bis zum Epk. IV herab, sondern endigen 
0,8 mm oberhalb; die folgenden Schnitte zeigen bis zum Er- 
scheinen des r. Epk. IV nut Fett und Bindegewebe an der ent- 
sprechenden Stelle. Der Cystenkomplex hat wie links drfisige 

1) Marchan d, Internat. Beitr~ge, Festschrift f. Virchow, 1891, V., Fig. 9. 
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Anh~ngsel und ist yon einer bindegewebigen, dtinnen KapseI 
umgeben. In der N~he des Epk. III sind keine Cysten auf- 
zufinden, auch im fibrigen yon der Zungenwurzel bis zur 
Bifurkation durchsuchten Gebiete kommt nichts s vor. 

Bei der Pr@aration normaler I-Ialsorgane kleiner Kinder 
gelang es mir nicht, solche Cysten zu entdeeken, wohl aber 
sind solehe bereits in einigen F~llen yon Athyreosis besehrieben 
worden, was nattirlieh nnsere Aufmerksamkeit besonders er- 
regen mu$. Zun~chst kann ja der histologische Ban der Ge- 
bilde mit ihren Driisenanh~ngen wohl keinen Zweifel darfiber 
aufkommen lassen, dal~ es sieh urn Derivate des Entoderms 
handelt, und zwar spricht die symmetrische Lage in tier hTaeh- 
barsehaft der Epithelk5rperehen IV entschieden ffir die Ent- 
stehung aus der 4. Kiementasche. Nun ist bekannt, dab neben 
]edem Epk. (sogar neben accessorischen) aus dem unverbrauehten 
Rest der, Kiementasche eine Cyste sich bilden kann. Ki~r- 
s t e i ne r  1) land solche in den ersten embyronalen Stadien sogar 
ungemein h~ufig, sah sie aber im Lauf der Entwieklung sieh 
zu~ekbilden, so da$ sie naeh der Geburt nut noeh selten an- 
zutreffen waren. Haupts~chlieh kommen sie an den untern 
Epk. vor und zwar am aboralen Pol oder in einer Art ttilus 
gelegen, was dazu ftihrte, sie als rudimentare Ausffihrungs- 
g~nge zu deuten. Ich konnte nun ebenfalls bei Y~eugeborenen 
solehe Cysten an den Epk. finden, ~berzeugte reich jedoeh, 
dal~ sie yon denen bei Athyreosis g~nzlich verschieden sind, 
denn sie liegen den Epk. viel enger an, sind bedeutend kleiner~ 
einkammerig und mit hohem Zylinderepithel ausgekleidet. Mit- 
bin entspreehen die fragliehen Cysten bei Athyreosis nieht 
einfaeh jenen Resten der zu Epk. IV geh~rigen Bueht der 
4. Kiementasehe, sondern mtissen gema$ ihrer selbst~ndigen 
Entstehung aus jener besonderen hinteren Bueht der 4. Kiemen- 
tasche abgeleitet werden, welehe unter normalen Verhaltnissen 
die l a t e r a l e  S e h i l d d r i i s e n a n l a g e  bilfiet, e) Da wir offenbar 
bei Thyreoaplasie eine c y s t i s c h e  U m w a n d l u n g  der  l a t e -  
r a l e n  S e h i l d d r t i s e n a n l a g e  vor uns haben, so erhebt sich 
yon selbst die Frage, ob in diesem Verhalten vielleieht eine 

1) Kiirsteiner, a. a. O. 1898. 
2) Vgl. das Schema yon Grosehuff bei Erdheim, a. a. O. 1901. 
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Erklarung ffir die Aplasie der  Schilddriise zu  erblicken sei. 
Der Gedanke an einen solchen Zusammenhang wird noch :r 
starkt dutch die interessanten Untersuchungen yon E r d h e i m  
(a. a. O. I904) an zwei Fallen yon :hatbseitiger Thyreoaplasie., In 
beiden Fallen waren namlich ~ auf der Seite tier Aplasie die 
Cysten vorhanden~ wahrend sie auf der gesunden Seite fehlten. 
Bei totaler Aplasie sind sie: bis jet:zt gesehen worden yon 
Maresch ,  P e n c k e r ,  Ascho~fl) - und Erdhe~m (Fall 1 und 
3); vermif~t wurden sie bisher nur im Fall. 2 von ,Erdheim.  
Die Tatsaehe, dal] bei 7 genau ~nnters~chten Fallen 6real  an 
Stelle der lateralen Schilddrfisenanlagen Cysten gefunden wurden, 
die an normalen Halsorganen hie beschrieben worden sind, ver- 
dient jedenfalls ~eine besondere AufmerksamkeiQ vorl~,ufig lal~t 
sich erst sagen~ ,dal] Zwischen Aplasie der Schitddriise und 
cystischer Umwandlung der ]ateralen Schilddriisenanlage (des 
sog. postbranchialen K~rpers/ein enger Zusammenhang ex~stiert; 
welche v(~n beiden'Erscheinungen die primate ist, bieibt zur- 
zeit fraglich, 'znmal fiber den Anteil der la'teralen-Schilddrfisen- 
anlage am Aufba~ der Schilddrfise beim ~[enschen noch keine 
sicheren Kenntnisse gewonnen wurden. 

Wenden wir uns :der Untersuchung der m ed ia l en  S c h-ild- 
d r t i s e n a n l a g e  zu. so finden wir im Zungengrund ausgehend 
yore Foramen coecum :einen kleinen~ epi thel ia : fen Tumor .  
der sich etwa 2 mm welt nach hin~en in die Muskulatur der 
Zunge erstreckt; er ist I ram breit, 0.5 mm hoch. Die Epithelien 
liegen stellenweise in k0nzentlcischen ttaufen mit zentra]em 
Zerfall: ttornfarbung nach der Methode yon Erns t  :f~llt negativ 
aus. Der Tumor ist schar~ abgegrenz~ und steht nach hinten 
mit zahlreichen Schleimdrfisen in Verbindung, die in ihn ein- 
mtinden: er enthalt jedoch keinLumen, wie beim normalen 
Kontrollpraparat der ~ e~w,a gteich grol]e Ductus lingualis. Im 
einzelnen erinnert das Bitd so sehr an die Textfigm" 6 bei 
E r d h e i m ,  ~) da6 der Hinweis auf jene treffliche Darstellung 
eine weitere Beschreibung fiberfliissig macht. Von den :kaver- 
n6sen Raumen und den Cysmn mi~ Flimmerzellen uw., wie sie 
in  einigen Fallen E r d h e i m  sah, konnte ich in meinen Pra- 

1) Aschoff. a. a. O. 1899. 
2) Vgl. Meixner, D. Zeitschr. f. Chir. 78~ 1905. 
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paraten nichts finden. Da gr61~ere Zungengrundtumoren bei 
Thyreoaplasie yon Aschof f  und E r d h e i m  beschrieben sind, 
w~thrend im vorliegenden Fall nur e ine  k l e ine  A n d e u t u n g  
da,~ort vorhanden ist~ so gilt, wie ftir die seitlichen, auch far 
die mediale Schilddrfisenanlage, da[~ Cysten- und Tmnorbi[dun-- 
gen ~) auffallend.haufig neben Ap]asie der Thyreoidea vor- 
kommen, keineswegs aber konstant sind. 

Kurz zusammengefal]t w~tre also das Resultat der histo= 
logisehen Untersuchung der Halsorgane: T o t a 1 e r M a n g e 1 yon 
S c h i l d d r f i s e n g e w e b e  b e r u h e n d  auf k o n g e n i t a l e r D e f e k t -  
b i ldung;  V o r h a n  d ens ein der  E p i t h e l k 6 r p  e r c h e n ,  Cyst en -  
b i ldung an Ste l le  :der l a t e r a l e n  S c h i l d d r a s e n a n l a g e n ,  
k l e ine r ,  e p i t h e l i a l e r  t u m o r a r t i g e r  Komplex  im Z u n g e n -  
grund.  

Ffir die folgende Untersuehung ist vor allem der hiermit 
gelieferte Nachweis yon Bedeutung, dal~ der Schilddrfisendefek~ 
kongenital ist~ und dal~ also alas Kind sehon in der  frfihe= 
s~en F o e t a l z e i t  die e igene  Schi lddr f i se  e n t b e h r t e .  

3. B e s c h r e i b u n g  des Ske le t tes .  Es is~ zwar hinreichend 
bekannt, dal~ die Athvreosis zu sehweren StSrungen des Knochen- 
wachstums ffihrt; doch seheinen noch sehr widersprechende 
Meinungen fiber die Art der Waehstumsanomalie zu herrschen, 
zumeist dartiber~ ob alas L~tngenwachstum in h6herem Grade 
gestSrt sei als das Dickenwachstum der Knochen. Eine Ent- 
scheidung dieser Frage kann selbstverstgndlieh nut dutch ge- 
naue Messungen herbeigeffihrt werden und zwar scheint es yon 
Wiehtigkeit, nicht nur das Skelett yon gleichalten, sondern in 
erster Linie auch yon gleichgrol3en normalen Kindern zur 
Vergleiehm!g heranzuziehen. 

Da alas ausgetragene Kind Frenzel im Alter yon ~ Monaten 
nur 50 em lang ws, r, so ist ohne weiteres klar, dal~ das L~ngen- 
wachstura um etwa 8 bis 10 cm im Rfickstand gebieben ist, '~} 
w~thrend fiber die GrSl~e der Verz6gerung im Diekenwachstum 
erst eine genaue ]~fessung der Knochen Aufschlu6 geben kann. 
Ich will daher sowohl bei tier malu'oskopischen, als aueh bei 

1) E r d h e i m ,  a. a. O. 1904, S, 392. 
2) Vgl. die Maf~e yon C a m e r e r :  Das Gewichts~ und Lgngenmal] des 

Menschen usw. Jahrb. f. Kinderheilk. 1901,LIII. S. 381ff. 
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tier mikroskopischen Beschreibung des Skelettes immer Angaben 
~iber Vergleichspr~parate beiffigen~ die yon einem genau 50 cm 
iangen, wohlentwickelten M~dchen stammen, welches unter der 
Geburt an Nabelschnurumschlingung starb. Die MaBe werden 
in Klammern neben die der Athyreosis gestellt. 

a) ) [ a k r o s k o p i s c h e  B e s e h r e i b u n g :  Der S c h a d e l  ist 
dolichocephal gebaut~ symmetrisch~ Stirn etwas niedrig, Nasen- 
wurzel nicht abnorm. Mal3e: 

horizon~aler Umfang . . . . . . . . . .  35,0 cm (34,0) 
fron~ales Ma~ yon Ohr zu Ohr . . . 21,0 ,, (20,0) 
vorderer Querdurchmesser . . . . . .  9~0 ,, (8,0) 
hinterer Qaerdurchmesser . . . . . .  10,0 ,, (9,2) 
Mento- occipital-Durchmesser . . . . .  12,5 ,, (13,5) 
grolte Fontanelle . . . . . . . . . . . .  3,5:4,, (3,0:3,5). 

Occiput und ~ibrige platte Sch~tdelknochen sehr hart. 
Auf dem Sagittalschnitt durch die Sch~tdelbasis sind die 
Knorpellager des Os tribasilare erhalten, (vgl. Fig. 3 im Text) 
es mil~t~ wie beim Neugeborenen~ die Fissura spheno occipitalis 
3~0 ram, die Fissura intersphenoidalis 1~5 ram. 

Die W i r b e ] s ~ u l e  ist gerade; in den obern Brustwirbel- 
kSrpern finden sich scharf umgrenzte, sehr harte Knochenkerne 
yon 5~5 mm HShe und 9 mm Sagittaldurchmesser, nirgends wird 
eine Verschmelzung mit den Kernen der Wirbelb0gen gefunden 
(vg|. Fig. 3A., Tar. It). Der Wirbelkanal ist yon normaler Weite. 

Die R i p p e n  sind lest, zeigen an der Knochenknopelgrenze 
.eine das physiologische ~al~ nicht fiberschreitende Anschwellung~ 
nut dem Durchschnitt einen leicht zackigen~ gelben Saum. Das 
Mark ist blutreich. Der Kern in M a n u b r i u m  s te rn i  ist 
10fi mm hoch~ 5~3 mm dick. 

Die langen R S h r e n k n o c h e n  sind schlank und gerade; 
die Diaphysen beim Durchs~gen sehr hart; die Epiphysen nicht 
verdickt; der Knorpel ist yon normaler Farbe und Konsistenz, 
yon einer auffallenden Weichheit 1) ist nicht die Rede. Die 
Epiphysenlinie ist scharf and regelm~l~ig; alas Mark yon blab 
rSt]ich-grauer Farbe. Das Periost ist festhaftend. Male: 

1) Kassowitz (a. a. O. 1902) spricht S. 27 yon einer ,,Erweichung des 
Knorpe]s% welche nach se~ner Meinung die Ursache tier Gelenk- 
schlaffheit ist; abgesehen davon, dal~ bei Myxoedem der Knorpel 
fiberhaupt nicht erweicht ist, mull diese Vorstellung schon darmn 
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Linkes Femur: 
L~nge . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . .  10,7 cm (10,6) 
Umfang der Diaphysenmitte . . . . . . . . .  2,5 ,, (2,5) 
(dutch umgelegten Seidenfaden gemessen) 
Breite des unteren Epiphysenknorpe]s . . . 3,2 ,, (3,0) 
Durchmesser des Femurkopfes . . . . . . .  1,7 ,, (1,7) 

Rechter Humerus: 
Lgnge . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . .  9,0 cm (9,0) 
Umfang tier Diaphysenmitte . . . . . . . . . .  2,0 ,, (2,0) 
Umfang des t tumeruskopfes . . . . . . . . . .  5,6 ,, (5,5). 

Die Messung ergibt also, dal] diese Knochen in bezug auf 
L~tnge und Dicke genau denen eines normalen •eugeborenen 
entspreeheu, woraus wit jetzt sehon schliel~en k6nnen, da6 die 
periostale und die endochondrale Ossifikation in gleichem MaBe 
gehemmt worden sind. ~och anschaulicher als dutch obige 
Zahlen wird dieses Verhalten dureh Fig. 1A, Tar. II. dargestellt. 
Die yon Weichteilen freipr/~parierten Oberschenkelknochen yon 
Athyreosis (A) und yon dem normalen ]%ugeborenen (N) sind 
bier gleichzeitig auf die Rfntgenplatte projiziert. Die gewShn- 
lichen Fehlerquellen bei Vergleichungen you Radiogrammen, 
wie Unterschiede in der Dicke der Weiehteile, Schwankungen 
in der Harte der RShre sind dabei ausgeschlossen, und so 
k6nnen wir aus diesen Bildern folgendes lesen: GrSl~e und 
Form yon A und N sind genau gleich. Bei A fehlt, wie schon 
im Leben konstatiert wurde, der untere Epiphysenkern (bei der 
mikroskopischen Untersuchung land sich nut ein kleiner Ver- 
kalkungspunkt im Knorpel ohne eigentliche Knochen- und Mark- 
raumbildung). Der Schatten ist bei A bedeutend dunkler, d. h. 
tier Knochen ist dichter und die MarkhShle enger als bei N. 
Die Struktur der Diaphysenenden ist bei A grobmaschiger und 
an der Grenze gegen den Epiphysenknorpel fgllt eine dunklere, 
schmale Linie auf. D[ese Nerkmale finden sich an allen 
RShrenknochen yon Athyreosis, an der Tibia ist die Sklerose 
noch deutlicher ausgesprochen. 

wenig einleuchten, well ftir die Exknrsions~higkei t  der Gelenke 
weniger der Knorpel als der Tonus der Muskulatur best immend ist. 
Vgl. hiertiber H a g e n b a c h - B u r c k h a r d t ,  Klin. Beob. tiber die Mus- 
kulattLr der RachitischeI1. Jahrb. f. Kinderh. H. 3, 1904. 
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Auch das Becken li~l]t, was die i~ul~ere Form angeht, 
genau die Verh~ltnisse wie beim Neugeborenen erkennen. Da 
das kretinische und chondrodystrophische Becken in der Peliko- 
logic eine gewisse Rolle spielen, so scheint es angezeigt, diese 
Behatiptung dutch genauere Angaben zu begrfinde n. Dabei 
will ich der F e hlin g schen 1)Darsteilung der Beckenform bei Neu- 
geborenen folgen und auger meinem eigenen Vergleichsmaterial 
auch die Normalmal]e jener Fitlle berticksichtigen welche in 
bezug auf die K(irperlgnge unserer Athyreosis entsprechen 
(Fall 41 und 113 jener Abhandrung). Den Ossifikatiouszustand 
des Beckens zeigt Fig. 5 Tar. II. 

Die ttOhe des Beckens betrggt 6,5 cm (6,0). Die Darm- 
beinschaufeln sind 4,8 em (4,6) lang und tragen einen durch- 
sehnittlieh 0,7 cm hohen Knorpelsaum. Die Knorpelfuge zwischen 
Darmbein und horizontalem Schambeinast ist 0,6 cm breit, der 
Y f6rmige Knorpel grol] und fest, die ttiiftgelenkspfanne yon 
normaler Tiefe und Rundung, Durchmesser, 1,7cm (1,7). 

HShe der  Symphyse  . . . . . . . . . . . . . . . .  1,3 cm (1,26) 

Breite de r  Symphyse  . . . . . . . . . . . . . . . . .  1.6 (1,58) 

Breite des  1. Kreuzwirbe lkSrpers  . . . . . . . . . .  t .9  ,, (1,75) 

Breite des  2. Kreuzwirbe lkSrpers  . . . . . . . . . .  1.3 ,, (1,25) 

H6he  des  5. Lendenwirbe l s  an  tier Vordersei te  . 0,6 .. (0,60). 

Das Promontorium lieg~ 0,9 (1,0)em fiber der Becken- 
eingangsebene. Die L~tngskrfimmung und Querstreckung des 
0s sacrum sind genau ebenso ausgesprochen, wie beim normalen 
Neugeborenen. 

Li~nge der  Pars  sacra l is  flei . . . . .  2,1 cm (2,1) 

Li~nge der  Pars  pelvina ilei . . . . . .  1,6 ,, (1,5) 

Di s t an t i a  spin.  il. ant. sup  . . . . . . .  7.2 ,, (7,2) 

Di s t an t i a  spin. il. pos t  . . . . . . . . . .  2.6 ,, (2,6) 
Di s t an t i a  spin. os ischii . . . . . . . . .  2,5 (2,5). 

Der Umfang des Beckeneingangs betrggt 10,4 cm (11,1); 
daran beteiligen sich: 

das  Os s ac rum mit  3,2 . . . . . . . .  3,2 em (3,5) 

jedes  Os i leum mi t  1.6 . . . . . . . .  3.2 ,, (2,8) 
jedes  Os pubis  mii 2,0 . . . . . . .  4,0 .. (4,8) 

1o,4 ,, (i~,~) 

1) F e h l i ~ g ,  Die Fl?rm des  Beckens  beim F oe t u s  und  Neugebo renen  
und  ihre Bez iehung  zu  der beim Erwachsenen ,  Archiv f. Gyn~k. ,X,  1876. 
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Durchmesser des Beckeneingangs: 
Coniugata vera . . . . . . . . . . . . . . .  3,0 (3,25) 
Coniugata t ransversa . . . . . . . . . . . .  3,4 (3,5) 

Das QuerspannungsverhMtnis ist somit 1 : 1~13 (1 : 1,19). 
Durchmesser in der Beekenmitte: 

Diameter rectus . . . . . . . . . . . . . . .  3,2 (2,9) 
Diameter  transversus . . . . . . . . . . . .  3,2 (3,0) 
Distantia  spin. ischii . . . . . . . . . . . . .  2,5 (2,5) 

Durchmesser des Beckenausgangs: 
Diameter  rectus . . . . . . . . . . . . . . . .  2,7 (2,7) 
Dist. tub. ischii . . . . . . . . . . . . . . . .  3,1 (22).  

Die Unterschiede zwischen dem Becken bei Athyreosis und 
beim normalen Neugeborenen sind so klein, dal~ sie entweder 
in die Grenze des Messungsfehlers oder der individuelien 
physiologischen Schwankung fallen. Das Becken entspricht 
also, wie auch das tibrige Skelett, nach GrSl~e und Form dem 
eines wohlentwickelten neugeborenen Mi~dchens, d. h. die 
Waehstumshemmung hat offenbar zur Zeit der Gebm-t ein- 
gesetzt und si~mtliche Teile des Ske le t t es  ~n g le icher  
Weise bet roffen .  Ob nun der erste Beginn der StSrung 
gieieh nach der Geburt, oder, wie L a n g h a n s  1) annimmt, am 
Ende des Foeta]]ebens sich bemerkbar maeht~ kann nattiriich 
auch an diesem Falle nieht mit Sicherheit entschieden werden; 
denn die Abwesenheit des untern Femurkernes ist ja bei ~eifen 
Kindern, wie schon H a r t m a n n  '2) gefunden hat, keineswegs 
eine enorme Seltenheit. Auch yon der histologisehen Unter- 
suchung k6nnen wir in unserem Falle eine Entscheidung dieser 
fiir die Schilddriisenphysiologie nicht unwichtigen Frage kaum 
erwarten, vielmehr bleibt sie demjenigen Forseher vorbeha]ten, 
der zuerst in die Lage kommen wird, einen noch jiingeren 
Fail, womOgiich gieich nach der Geburt anatomiseh zu nnter- 
suchen. Ailerdings wird diese Beobachtung bei der ungeheuren 
Seltenheit yon totaier Thyreoaplasie vielleicht noch lange auf 
sich warten lassen. Immerhin geniigt uns ftir den voriiegenden 

1) L a n g h a n s ,  a. a. O. 1897, S. 164. 
2) H a r t m a n n ,  Beitr~ge zur Osteologie der Neugeborenen. Inaug.- 

Diss., Tiibingen 1869, S. 19. 
u Arehiv f. pattlol. Anat. Bd. 18~. Hf?,. 1. 6 
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Zweek die Gewil]heit, dal~ der  B e g i n n  der  S k e l e t t v e r ~ n d e -  
rung under k e i n e n  U m s t ~ n d e n  in der e r s t en  F o e t a l -  
pe r iode  zu suehen  ist ,  wie etwa bei der sog. foetalen 
Raehltis (Ctiondrodystrophia foetalis, Kau fmann) .  

b) M i k r o s k o p i s e h e  B e s e h r e i b u n g .  Nethode: Die 
meisten Knoehen wurden in alkoholischer Salpeters~ture ent- 
kalkt und in Celloidin eingebettet. Die Farbung gesehah in 
H~malaun-Eosin, daneben fanden Verwendung die v an Gie s o n- 
F~trbung, die gersilberungsmethode yon Salge  und StSl tzner  1) 
und Sudanf~trbnng an Gefriersehnitten nach Entkalkung in 
w~ssriger Pikrins~turelSsung. Ft~r das Studium der Verkalkungs- 
verh~tltnisse wurde naeh dem yon P o m m e r  ffir die Rachitis 
empfohlenen Verfahren in Nfill  e r scher Flt~ssigkeit teilweise ent- 
kalkt, da wegen der erhebliehen Osteosklerose nieht unentkalkt 
geschnitten werden konnte. An Ste]le yon Knochenschliffen 
dienten Sehnitte mit der Pr~zisionss~ge yon Arndt~ 2) dem ich 
an dieser Stelle ft~r die pers6nliche Anleitung meinen besten 
Dank ausspreehe. Sie gaben in Glyzerin wertvolle Bi]der yon 
der Knochenstruktur. ,Nit diesen Methoden wurden unmr- 
sucht: Stfieke aus den Epiphysen yon Humerus. Femur, Tibia 
und Rippen. und aus den Diaphysen yon Humerus und Femur; 
yon den kurzen Knoehen einzelne ~VirbelkSrper, das Manubrium 
sterni und das Os tribasilare. In genau gleieher Weise Wurden 
Prapara~e hergestellt aus korrespondierenden Knochen yon 
Chondrodystrophie, Osteogenesis imperfeeta und normalen neu- 
geborenen Kindern: im Lauf der Untersuehung wurde es not- 
wendig, normale Epiphysen aus versehiedenen Altersperioden 
bis zum Absehlul~ des Knoehenwachstums zu vergleiehen. 

Beginnen wit mit der Beschreibung des H u m e r u s  welcher 
in (Fig. 1 und 2 Tar. III) dargestellt ist. Der Knorpel zeigt 
ungef~hr normalen Gefal~reiehtum~ die Zellen sind gut f~rbbar, 
die hyaline Grundsubstanz ist dicht nnd homogen, in der N~the des 
Periehondriums etwas ,fibrillftr gestreift. Die Zellen im ruhen -  

1) Salge und StSltzner, Ber]iner klin. Wochenschr. 1900, Nr. 14. 
2) Arndt~ Pr~zisionss~ge zur Herstellung mikroskop. Pr~parate har~er 

Substanzen. Zeitschr. 2. wissenschaffl. Mikroskopie 1901, und Bei- 
tr~ge zur Technik und Methodik der mikroskop. Doppels~ge. Ebenda 
1905, Bd. XXII, S. 104 113. 
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den. Knorpe l  sind etwas sp~rlicher, bei Z~hlung ungef~hr 
u m  114 vermindert :trod haben,h~ufig mehr, rundliche Gestalt 
als beim: normalen Neugeborenen. Die Zellmembran ist deut- 
lich, der Durchmesser der Zelle 10 bis 13 ~, der .Kern intensiv 
gef~rbt, ziemlich selten liegen 2 und mehr Zellen in einer 
Kapsel. Entsprechend der geringeren Zahl yon Knol-peizellen er- 
scheint die Grundsubstanz vermehrt. 

Die K n o r p e l w u c h e r u n g s z o n e  ist .halb so ~breit wie 
in der :5lorm, d i e  Zellen stehen: weniger dicht und lassen 
seltener Teilungsfiguren erkennen, s ie  sind meist quer zm" 
L~tngsaehse des Knochens orientiert. Die Richtungszone ist 
ebenfalls verschm~lert, die Kapseln haben mehr rundliehe oder 
elliptisehe Gestalt und enthalten weniger Zellen als in der 
normalen Richtungszone. Noch grSl~er ist der Untersehied in 
tier Zone der h y p e r p l a s t i s c h e n  Zel tea;  sie ist nut 70 
brei t  (230 ~l nnd ihre vermehrte Grundsubstanz i s t  an der 
Diaphysengrenze intensiv verkatkt. Dieser Verkalkte Knorpel- 
saum setzt sich yore iibrigen Knorpel dnrch eine seharfe~ 
gerade Linie ab~ die nut yon einzelnen grol~en Knorpelkapseln 
anterbroehen wird. (Fig. 2 Tar. III v. K. S:).  Die hyper- 
plastisehen Zellen sind rundlich, messen durchschnittlich 27,~ 
(25) und besitzen gut fgrbbare Kerne. Sie werden nur an 
wenigen, oft weir auseinander liegemen 8te]len yon Mark- 
sprossen aufgebroehen (in Fig. 1 Taf. III nut zweimal), die 
dann nicht selten durch die ganze Breite des verkalkten Knorpel- 
saumes vordringen, sich aber niemals in den unverkalkten 
Knorpel hineinerstrecken. An diese Zone grenzt die Diaphyse 
mit e~nem lamellar gebauten Querbalken (Fig. 1 und 2 
Taf. IIIQ)i weleher zweifellos jener i m  RSntgenbild sehon be- 
merkten dunklen Linie am Diaphysenende entspricht'(Fig. 1A, 
Tafi [I) und eigentHch den Ouerschnitt einer, die ganze Diaphyse 
gegen den Knorpel abschliel~enden durch die Markpapillen 
siebfSrmig flurehbohrten Kn0ehenplatte darstellt, Gegen die 
Epiphyse hinist er durch unregelm~ige Zaeken, diaphysenwarts 
durch einen glatten, oft mit Osteoblasten besetzten Saran b~ 
grenzt und ~wird nur  in grol~en Abst~nden yon: einzelnen sehr 
plumpen, primitiven Markr~umen durchbrochen. Letztere halten 
s e l t e n  eine axia le  R ich tung  innei sondern verlaufen meis t  

6* 
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schrag ,  oft sogar d i rek t  quer  in dem verkalkten Knorpel- 
saum weiter. H~ufig liegen mitten zwisehen den hyperplasti- 
schen Knorpelzellen innerhalb dieses Saumes einzelne Knochen- 
kiirperehen, als ob sie durch Metaplasie aus jenen entstanden 
waren; verfolgt man aber solche Stellen auf Serien, so lal~t sich 
regelm~Big ein Zusammenhang mit schrag oder quer ver- 
laufenden primitiven Markraumen erkennen, deren meist mit 
ziemlich dickem Knoehenbelag besetzte Kuppen dureh den 
Sehnitt gekappt wurden. Auf Grund solcher Bilder mul~ ge- 
folgert werden, da] bei Athyreosis keine echte Metaplasie vor- 
kommt; wo der endochondrale 0ssifikationsprozeB tiberhaupt 
noeh fortsehreitet, vollzieht er sich naeh dem n e o p l a s t i s c h e n  
Typus. 

Die an den Querbaiken angrenzenden Markr~nme sind 
auffallend welt, sie haben ungefahr die Breite yon 4 bis 5 
normalen und werden dureh dieke K n o e h e n b M k e h e n  ge- 
trennt. Diese enthalten im Zentrum Reste verkatkter Knorpel- 
grundsubstanz und bestehen i m  fibrigen aus sch~n lamell~r 
gebauter Knochensubstanz. Knorpelreste im Innern der Balk- 
chert lassen sieh~ wie beim Neugeborenen bis in die Mitre der 
Diaphyse verfolgen, aber nut die der Ossifikationsgrenze zu_ 
naehst gelegenen enthalten ab und zn Einsehlfisse yon unver- 
brauehten Knorpelzellen. Die Obel~aehe der Knochenb~lkehen 
ist meist glatt, mit spindelfSrmigen Osteoblasten besetzt~ nut 
sehr selten werden Lakunen mit Osteoklasten angetroffen. In 
den ~lteren Teilen der Diaphyse k6nnen oft an den Knochen= 
bMkchen zwei Schichten yon Knochengewebe nntersehiede~ 
werden~ eine ~u~ere, allseitig glatt begrenzte mit lamell~rer 
Struktur nnd eine innere, mehr gefleehtartige, welehe yon der 
~nl~ern, also jiingern Schieht durch deutliehe l a k u n a r e  Kit t -  
l in ien  getrennt ist. Es ist dies ein sicherer Beweis, dal~ i1~ 
einer frfiheren Entwicklungszeit eine lebhafte laknn~re Resorp- 
tion stattgefunden haben mu~, die nun in der letzten Waehs- 
tumsperiode fast ganz anfgeh6rt hat. Daffir spricht auch der 
Umstand, dal] die verkalkten Knorpe!reste bei Athyreosis viel 
mehr im Zentrum der Knochenbalkehen liegen, als beim nor- 
malen Vergleichsobjekt, wo sie oft dureh die  T~tigkeit der 
Osteoklasten auf der einen, nnd die der Osteoblasten auf der 
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entgegengesetzten Seite ganz an die Peripherie des Knochen- 
bi~lkchens rticken~ um schliel~lich freigelegt und selbt resorbiert 
zu werden. 

Diese nach ganz bestimmten Gesetzen 1) sich vollziehende 
Umlagerung des Knochengewebes hat bei Athyreosis fast voll- 
kommen aufgehSrt, was bei der Vergleichung mit Prliparaten 
eines ~ermonatigen normalen Kindes besonders in die Augen 
flillt. Hier finden sich z. B. im Humerus nur innerhalb der 
vordersten Knochenblilkchen noch Knorpeleinschliisse und schon 
5 mm hinter der Ossifikationslinie sind sie verschwnnden und 
durch kompakten~ lamelli~ren Knochen ersetzt. Auch die 
Appositionsvorgi~nge sind bei Athyreosis verringert, jedoch 
nicht in demselben Ma~e wie die Resorption, woraus ein ge- 
wisser Grad yon O s t e o s k l e r o s e  resultiert. Auf Querschnitten 
durch die Diaphysenmitte (Fig. 3, Tar. In-) i~u~ert sich dieselbe 
durch eine erhebliche Einengung der MarkhShle im Vergleich 
mit entsprechenden Stellen des normalen, neugeborenen Knochens; 
offenbar ist die Markh6hle nicht etwa nur yon frfiher her eng 
geblieben~ sondern seit dem Bestehen der Athyreosis infolge 
tier gleichmi~l~igen. Anlagerung neuer Lamellen an die bei der 
Geburt schon vorhandenen Knochenbiilkchen aktiv eingeengt 
worden, denn die ~asse des endochondral gebildeten Knochens 
ist auf dem Querschnitt breiter als beim normalen Neugeborenen. 
AuffaUend scharf ist sie yore periostalen Knochen abgegrenzt~ 
welcher ebenfalls etwas breiter ist. In der Mitte der Humerus= 
diaphyse mifit die Cortiealis an der dicksten Stelle 2,0 mm 
(1,3). Das Periost ist durchschnittlich 0~3 mm (0,25) diek, 
doch maeht dabei die Cambiumschicht nur 1/5 statt der Halite 
der ganzen Dicke aus und ist sehl- zellarm gegenfiber der 
Norm. Eine Ausnahme hiervon machen die Muskelansatz- 
stellen~ wo sowohl das Periost mit der Cambiumsehicht als 
auch die Cortiealis bedeutend breiter sind; trotz der Athyreosis 
scheint der Reiz des Muskelzuges eine gewisse T~tigkeit des 
Periosts angeregt zu haben. Dal~ tibrigens auch sonst in der 

1) Vgl. hieriiber Matsch insky :  Uber das normale Wachstum der 
RShrenknochen des Menschen, sowie einige Tatsachen betreffend 
den normalen Bau des Knochengewebes. Archiv f. mikr. Anat. Bd. 
39, 1892 S. 182ff. 
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tetzten Zeit :noch;eine geringftigige periostale Knoehenneubildung 
stattgefunden hat~ zeigt eine: schmale Knochenschicht : yon 
0.03 mm unter dem Periost~ die sich yon der alteren Corticalis 
dutch eine wellige Linie .absetzt und etwas kompakter aus- 
sieht; sie enthalt :spiirlichere. und kfirz ere S h a r p e y sche Fasern+ 
als die i~brige Corticalis nnd ~ihre Haversischen Kanale sind 
enger; V o lk m ann sche Kani~]e werden ~ nut in der i~lteren Schichi 
beobaehtet. Die Knochenk(irperchen zeigen normale Gestalt 
und GrSl]e, die Straktur :des Knochengewebes ist exquisit 
lamell~r. Mit Ansnahme der i~ul~ersten Zone v~erhalt sich also 
die Corticalis genau, wie beam nOrmalen Neugeborenen; der 
seit der Geburt nengebildete Periostknochen dagegen :ist aul~er= 
ordentlich sp~tr!ich und tragt alle Zeichen einer sehr langsamell 
Entstehung an sich~ indem seine Struktur an die der erwachsenen 
Knochen. erinnert. 

Das K n o c h e n m a r k  fiillt, durch seinen reichen Fettgehalt 
auf. In einem faserigen Maschenwerk liegen massenhaft gr61~ere 
und kleinere Fettkugeln, ,und zwar hi~ufen, sie sich gegen die 
Ossifikationsgrenze and die Peripherie des Schaftes, wiihrend 
sie gegen die Diaphysenmitte hin einem mehr lymphoiden 
Mark Platz machen. Beim Neugeborenen finden: .sich nnr in 
den iilteren Markri~umen der~Diaphyse einzelne Fettkiigelehen~ 
in der N~he der Epiphyse lassen sieh ~.uch mit Sudanfi~rbung 
keine solehe naehweisen, vielmehr sind hier die MarkhShlen 
so dicht mit Zellen erftillt, da~ nur die dtinnsten Schnitte ftir 
das Sfudium des ~arkes : verwendbar sind: Diesen Bilderr~ 
gegeniiber sehen ~ nun die Markranme bei Athyreosis wie ver- 
5det ans; neben einzelnen dickwandigen Gefi~l]en liegen kleine 
tt~nfchen von Myelocyteni und den Wanden entlang : ziehen oft 
Ztige yon zellarlnem~ fibrillarem Fasermark, ,so dal~ der Unter- 
sehied zwisehen dem eigentlichen ,splenoiden'! )/[ark und dem 
;,Endost" (inneren Periost)~ worauf Z ieg le r  1) gelegcntlich auf= 
merksam gemaeht hat+ ~ dentticher, wird, ~ ~als beim : normalen 
5Tengeborenen.: Die Trennnng dieserbeiden Anteile des Knochen- 
marks ist zwar in den Praparaten des viermonatigen Knochens 
zweffeil0s defitlicher siehtbar, ' doch fi~llt bei  Athyi:eosis die 

1) Ziegler, Osteotabes infantum. Zentralblatt/f.: Allg. Path. Bd. XII. 



87 

Zellarmut des  splenoiden Markes, das in kleinen oft anastomo- 
sierenden Haufchen im fibrill/~ren Gewebe iiberall verteil t  ist, 
und oft direkt art die  Bglkehen anstS~t, auf, und viel seltener 
trif~t man darin freie rote Blutk/~rperchen oder Hgmatoblasten. 
Auch .Riesenzellen sind /iul~erst sp~rlich und enthalten selten 
mehl" .als 5 b i s  10 Kerne; sie liegen frei im Mark, und nut 
an der  Peripherie der Diaphysenenden, wo ja gem~6 der 
fortw/ihrenden Verjangung des Knochens aueh unter normalen 
Verh/~ltnissen die lebhafteste Resorption stattfindet, ]iegen in 
eigentlichen Lakunen vielkernige Myeloplaxen. Am meisten 
sind neben den Myeloeyten einkernige Leukoeyten und granu- 
lierte, eosinophile Zellen mit kleinen.gut tingierten Kernen ver- 
treten. Bei gewissen Einstellungen sieht man um den Kern 
einen hellen Hof. der die gekSrnte Zone des Protoplasmas yore 
Kerne trennt. :Die Osteoblasten bilden nirgends epithel~hnliche 
Bel~ge, sondern zeigen Spindelform; man sieht auch bier, da6 
Fasermark, wie M, B. Sehmid t  1) bei anderer �9 Gelegenheit 
hervorgehoben hat,  unter Umstgnden ein gnter Knoehenbildner 
sein kann. Soviel fiber die histologischen Verhaltnisse des 
Humerus, 

Die fibrigen RShrenknoehen bieten ganz ~hnliche Bilder. 
l~ur im F e m u r  finder an der distalen Ossifikationszone etwas 
lebhaftere Wucherung yon ~[arksprossen start; der Querbalken 
ist zwar auch ziemlieh breit, abet doch etwas hgufiger yon 
breiten, meist schr/~g gestellten primitiven Markr/~umen unter- 
brochen. Das Mark ist ebenfalls stark fetthaltig. A n  Stelle 
des unteren Epiphysenkernes befindet sich ein Verkalkungs- 
punkt, in dessen Bereich die Knorpelkapseln aufgetrieben sind. 

~n den Kernen der W i r b e l k S r p e r ,  des S t e r n u m s ,  des 
Z u n g e n b e i n s  and des Os t r i b a s i l a r e  sind die Knochenb~dk- 
ehen ebenfalls viel plumper als in den Vergteiehsprgparaten; 
die Kerne sind Yon einem intensiv verkalkten Knochensaum 
umgeben, was auch in den RSntgenbildern (z. B. Taf .  II, 
Fig. 3A:) dutch die seharfe Grenzlinie zum Ausdruek kommt. 

Das Mark ist viel zellreicher als in den RShrenknoehen, 
und die: Di:[ferenziernng einer lamellaren , den Bglkchen 

1) M. B. Schmidt, Ref. fiber Knochenpathologie, Ergebn. tier allg. Path. 
v. Lubarsch nnd 0stertag 1896, S, 616 . . . .  
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aufliegenden Schicht yon Endost gegeniiber dem lymphoiden 
Anteil vielfach dentlicher. 

Einige Abweichungen bieten die Rippen dar. Zuniichst 
sieht der Kuorpel fast ganz normal aus. Die Knorpelwuche- 
rungszone ist deutlich yore ruhenden Knorpel abgesetzt. Die 
Richtnugszone und die Zone der hyperplastischen Zellen be- 
stehen aus fast normal langen Reihen; der Querbalken ist 
nicht ausgebildet, nut stellenw0ise lagert sich in den vordersten 
Kuppen der primitiven Markri~ume osteoide Substanz und 
Knochen an, so da]] zwischen den ziemlich unregelmi~l~ig vor- 
dringenden Marksprosseu quer- und sehr~ggestellte, gebogene 
Knochenbi~lkchen erscheinen. Daneben sind oft ziemlich breite 
I(norpelmassen saint unerer0ffueten Knorpelkapseln ausgespart. 

Im allgemeinen sind die Knochenblilkehen schlanker als in 
den laugeu RShrcnknochen, jedoch immer noah dicker als beim 
5Teugeborenen. Das Mark ist sehr zellreich und ohne Fett- 
tropfen. Dieser Befund erinnert an die Verh~ltnisse bei Er- 
wachsenen, wo bekanntlich auch Lymphoidmark in den Rippen 
persistiert~ wenu in den Extremiti~tenknochen li~ngst Fettmark 
gebildet ist. Besonders im Gegensatz zur Rachitis ist inter- 
essant, da~ bei Athyreosis die Rippen die geringfiigigsten mikro- 
skopischen Veranderungen zeigen. 

W~hrend bei der makroskopischen Betrachtung das Skelett 
genau dem eines gleichgrol]en, gestmden Kindes zu entsprechen 
schien, haben sich bei der mikroskopischen Untersuchung so 
erhebliche Abweichungen herausgestellt, dal] sich daraus viel- 
leicht einige Anhaltspunkte ffir das Verstandnis der myxoede- 
mat6sen WachstumsstSrung gewinnen lassen. 

Uber das Zustandekommen dieser Art yon Zwergwuchs 
herrschen zurzeit noch recht verschiedenartige und wider- 
sprechende Vorstellnngen: 

Kassowitz  1) glaubt~ dal~ die ,Hemmung uur auf einem 
]angsameren Tempo der normalen Wachstumsvorglinge" beruhe: 
weil ihn die Geringffigigkeit der histologischen Veranderungen 
iiberraschte, hTach unserer Untersuchung kann es sieh abet 
nicht einfach um eine quantitative Veriinderung des physio- 

1) K a s s o w i t z ,  a. a. O. 11902, S. 23.  
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togischen Wachstumsprozesses handeln, weil der Knochen eine 
derartige Umwandlung seiner Struktur erflihrt, da6 er mit keinem 
normalen, aus irgend einer Entwicklungsperiode stammenden 
verwechselt werden kann; (nebenbei bemerkt ein Umstand, der 
vielleiclit auch einmal gerichts~rztliche Bedeutung haben kSnnte). 

v. E i se l sb  erg  1) spricht yon einer ,Knochenquellung" und 
,Festigkeitsabnahme", was sich am voriiegenden Falle durch- 
aus nicht besti~tigen l~l~t, der im Gegenteil eine Festigkeits= 
zunahme~ eine deutliche Osteosklerose aufweist; auch yon einer 
Quellung des Knorpels kann keine Rede sein. 

Bay o n ~) nimmt e ine ,  Stoffwechselerkrankung" mit wesent- 
licher Anderung des Kalkumsatzes" an; in letzter Zeit haben 
H o u g a r d y  und L a n g s t e i n  ~) dutch Stoffwechselversuche an 
einem Fall yon infantilem Myxoedem nachgewiesen, dab die 
Zahl des retinierten Kalkes nur 1/~ der Norm resp. der Thyreoi- 
dinfiitterungsperiode betragt, was also ein ,Darniederliegen 
des Kalkstoffwechsels" bedeutet. Nattirlich kann diese Ande- 
rung der Kalkretention nicht als die direkte Ursache der Wachs- 
tumshemmung angesehen werden, denn es ist ja bekannt, daI~ 
dutch kalkarme Fiitterung im Gegenteil eine gewisse Osteo- 
porose ~) zustande kommt; viel eher ist sie eine Fo lge  des 
verlangsamten Knochenaufbaus und kommt daher auch bei 
einer Krankheit vor, die dem Myxoedem ihrem ganzen Wesen 
nach geradezu diametral entgegengesetzt erscheint, ni~mlich bei 
der Rachitis. Bei beiden Affektionen ist der Kalkverbrauch 
herabgesetzt~ doch ist der Grund daffir ein gi~nzlich verschiede- 
net: bei der Rachitis ist es die Unf~higkeit des neuapponierten 
osteoiden Gewebes, sich mit Kalksalzen zu impragnieren, bei 
der Athyreosis dagegen die Verlangsamung des gesamten Ossi- 
fikationsprozesses; was bei letzterem an neuem Knochengewebe 

1) v. Eiselsberg, Deutsche Chir. Lief. 38, 1901. 
2) Bayon, Erneute Versuche fiber den Einfiu]~ des Schilddriisenver- 

lustes auf d. Heilg. v. Knochenbriichen. Verhandlg. v. Wfirzburg N. 
F. 34, 35, 1903. 

3) Hougardy und Langstein: Jahrb. f. Kinderh. Bd. 61, H. 4; 1905. 
a) Mira und Sr Uber die bei jungen Hunden durch kalk- 

arme Ffitterung entstehende Knochenerkrankung. Zieglers Beitr. z. 
path. Anatomie und allg. Pathologie Bd. 24, 1898. 
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noeh gebildet wird~ verkalkt sogar sehr vollstgmdig, Die Herab- 
setzung des Kalkstoffwechsels ist offenbar n u t t i e r  rohe Aus- 
druck fiir irgend eine schwere Hemmung des Knochenwachs- 
turns u n d  kann daher kaum zur Erkl~trung der athyreotischen 
Wachstumsver~nderung ~herangezogen werden. 

H o f m e i s te r 1) konnte b ei seinen thyre oidektomierten Tieren 
Ver~tnderungen in der. Zone der hyperplastischen Zellen beob- 
achten, die ihn a n  die Chondrodystrophia foetalis erinnerten~ 
u n d e r  schrieb daher die Verz6gerung des  Li~ngenwachstums 
einer mangelhaften Knorpelbildung zu. Seither:begegmet man 
in der Literatur n ich t  selten der Vorstel!ung~ da~ dem Schild- 
drtisensekret eine besondere Wichtigkeit fiir die, Proliferation 
des Knorpels zukomme+ und dal~ die Thyreoidea gleiehsam die 
Vorsteherin des endochondralen Ossifikationsprozesses sei. 

Zweifel an der Riehtigkei t  dieser Auffassung mul~ vor 
al]em die zur Geniige hervorgehobene Tatsache erweeken~ dal~ 
die periostale Knochenbildung ebenso sehr darniederliegt, vcie 
die endochondrale. Im folgenden, Kapitel werden wit aul~er- 
dem sehen, dab die athyreotisehe Knorpelver~nderung mit 
der chondrodystrophisehen n i e h t  das g e r i n g s t e  gemein hat. 
Weder die blasige Auftreibung der' Zellen, die H o f m e i s t e r  
betont~ noch die Veranderungen der Knorpelgrundsubstanz, auf 
die K a s s o w i t z  e) das Hauptgewicht legt, kSnnen das Anhalten 
der Marksprossung erkl~tren, weii sie im B e g i n n  der StSrung, 
wie die Rippen zeigen und wie  wit noch beim Tierexperiment 
sehen werden~ gar nieht vorhanden sind; m a n  raul~ sie daher 
als secundi~re Yeri~nderungen infolge des unvollsti~ndigen Ver- 
brauchs der  zur Ossifikation vorbereiteten Zone ansehen. 

D a  letztere durch einen ,Querbalken" yon der Diaphyse 
oft weithin abgesperrt ist, so  erhebt  Sich die Frage~ ob viel- 
leicht dadurch das Vordringen der 1VIarkkapillaren verhindert 
werde. Auf das regelma6ige Vorkommen desselben bei Kreti- 
nismus hat zuerst L a n g h a n s  8) aufmerksam, gemaeht und zwar 
fiihrte er ihn auf die maligelnde B ewegung der Glieder zuriiek. 

1) ttofmeister, Brans Bei~r, z. klin. Chit, 11. Bd. 1894~ 
~) Kassowitz a. a, 0.,1902, S, 27. 
3) a. a. O. S. 158~ 
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Bei thyreoidektomierten Tieren sah S t e in l in  l} ebenfalls eine 
~,Knochenptatte an de r  Epiphysengrenze persistieren,. 

D a  der  Balken im RSntgenbild leicht erkennbar ist, so 
kann ich nach Durchsicht unseres: Plattenmaterials sagen, dal~ 
er beim infantilen Myxoedem und bei der Caehexia thyreopriva 
regelm~l~ig vorhanden ist, aber aueh beim Pa l taufsehen  Zwerg- 
wuchs, worauf wit an anderer Stelle zuriickkommen werden, 
sowie~mehr oder weniger deutlieh aucb bei ' normalen Individuen 
gege1"~ Ende  der Waehstumspe~%de beobaehtet wird. In d e n  
gut reproduzierten Radiogrammen yon infantilem Myxoedem 
der Literatur traf ieh ihn ebenfalls an und zwar ist eine Beob- 
aehtung aus der Brunsschen Klinik in diesem Punkte yon 
ganz besonderem:Interesse, well sie zeigt, da~ dieser Quer-  
b a l k e n  ft~r die Wiederaufnahme des L~ngenwachstums durch- 
aus kein Hindernis ist, sondern hSchstens als ein S y m p t o m  
des W a c h s t u m s t i l l s t a n d e s  angesehen werden kann. In 
dem RSntgenbild des Falles Marta Mayer e) sieht man n~mlich 
eine dunkle Linie 1 cm hinter tier Ossifikationsgrenze quer 
dutch das untere Femurende ziehen; sie ist anch Hofm e i s t e r  
aufgefallen und auf der Originalplatte war offenbar auch am 
unteren Ende der Tibia eine Andeutung davon vorhanden (a. a. O. 
S. 6). Der Querbalken liegt i n  diesem Fa l l e  merkwfirdiger: 
weise hinter der Epiphysenlinie, was erst erkl~rlieh erscheint, 
wenn man im Text erf~hrt, dal~ die RSntgenaufnahme vier 
Monate �9 Beginn der Sehilddrfisentherapie stattgefunden 
hat, w~hrend welcher Zeit das Kind ~m fast ~ cm gewachsen 
war ,  Offenbar braucht als0 der Knochenbalken gar nicht erst 
resorbiert zu werden, damit das L~ngenwachstum wieder einsetzen 
kann, und folglieh kann er ebenso wenig wie die Knorpelver- 
hnderung am Stillstand der ~arksprossung nnmittelbar Schnld 
sein. 

:Nun bleibt uns nur noch /~brig, im ~fark  die prim~re 
StSrung iZu: v~rmutem Dieses zeig( ja/zweifellos sehr afif- 
fallende Veranderungen, die wohl nicht zufallig sein k6nnen, 

~i st~i~l i~ ,  E i ~  d~ S ~ h ~ l d d r ~ l ~ s t e ~  ~ di~ H + ~  ~o~ 
Knoehenbriichen+ Archiv f.~ klin. Chit. Bd. 60,,~ 1900, S. 257. 

~) : H o 2meister: Uber St~rnngen des Knochenwachstums hei Cretinis- 
mus. Fortschrit~e an~ dem Gebiet derR6ntgenstr. Bd, 1,: 1897. 
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wei l  sic bereits yon L a n g h a n s ,  Mareseh  und Asehof f  ge- 
sehen wurden; die Umwandlung in Fettmark bedeutet ja zu- 
n~tehst nichts anderes, als eine Abnahme tier Markt~tigkeit; 
ob dieselbe abet die nt~ehste Folge der Athyreosis sei oder 
erst dutch die mangelhafte Knorpelwueherung bedingt werde, 
kann vorlttufig nicht entsehieden werden. Vorausgreifend muff 
ieh nur darauf hinweisen~ daf~ bei Chondrodystrophie~ we die 
Proliferationszone oft vollstt~ndig fehlt oder doch stark ver- 
~ndert ist, das Mark niemals in Verfettung fibergeht, sondern 
vielmehr eine lebhafte Tatigkeit in Form yon Resorption und 
Apposition entfaltet, Es ist daher a priori wahrscheinlich, dal] 
bei Athyreosis das Mark ebenso direkt~ viel]eicht sogar noeh 
frfiher unter der allgemeinen Sch~tdliehkeit leidet, als der 
Knorpel. Selbstverstiindlieh kann diese Frage nur durch das 
Studium der allerersten Anfttnge der thyreopriven Waehstums- 
stSrung erledigt werden, da unser viermonat, congen. Myxoedem 
bereits in einem zu welt vorgesehrittenen Stadium zur [Inter= 
suehung gelangtei nm in dieser Frage entscheiden zu k0nnen. 
Da uns also menschliches Material vorl~ufig fehlt~ so suchten 
wir die Ltieke durch das Tie  r e xp e r i m  e nt  auszufiillen. 
Nun konnte ieh in der Literatur, obgleich sic schon fiber mehr 
als 2000 Thyreoidektomien berichtet, durchaus keine Angaben 
fiber die friihesten histologischen Ver~inderungen des Skelettes 
auffinden und so scheir/t es am Piatz, fiber einen eigenen Ver- 
such kurz zu berichten, der zu dem unerwarteten Resultat filhrte, 
dal] schon in den e r s t e n  T a g e n  nach der Totalexstirpation 
tier Thyreoidea bei der Katze  erhebliche StOrungen in der 
Epiphysenlinie sichtbar werden. I) 

Tierexperiment. 
Weibliehe Katze am dl.-itten Lebenstag in Chloroformnarkose thyreoi- 

dektomiert (wobei die in der Drfise eingesehlossenen Epithe]kSrperchen 
mit entfernt werden). Die exstirpierten Lappen lassen bei der mikro- 
skopischen Untersuchung typisches Schilddrfisengewebe erkennen. Am 
zweiten Tag nach der Operation deufliehe Zeichen der Kaehexie, troekene 
Sehleimh~ute, struppiges ttaar, Abmagerung; zugleich fallt ein eigentiim- 
]iches Zittern am ganzen K5rper auf (Tetanie ?). Am fiinften! Tage ist 

1) Das interessante Ergebnis forderte den Unterzeiehneten auf, im 
Verein mit Prof. Enderlen diese Versuche fortzusetzen, worfiber 
sparer beriehtet werden wird. E. Kaulmann. 
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tier Unterschied gegenfiber dem normalen Kontrolltier vom gleichen Wurf un= 
verkennbar. Die Augen sind geschlossen, die Lider dutch eitriges Sekret 
verklebt, die Eckz~hne noch nicht durchgestol~en, die Temperatur im 
Rektum 35 ~ (36,8 ~ beim Normalen). 

Im RSntgenbild, das am sechsten Tag nach der Thyreoidektomie yon 
beiden Tieren in Chloro~ormnarkose angefertigt wurde, ist beim normalen 
K~tzchen bereits ein deutlicher Kern in der oberen Tibiaepiphyse sicht- 
bar, der beim operierten Tier noch ~ehlt, auch der Kern der unteren 
Femurepiphyse ist betdichtlich gr56er. Am siebenten Tag wird das 
kranke Tierchen, das noch raehr Zuckungen zeigt, yon der Alten aus dem 
Nest verschleppt und tot au~gefunden. Die Unte  r s u c h u n g  der  Kn o c h e a  
ergab nun folgendes: 

Beim Herauspr~parieren f~l]t auf, dal] der Epiphysenknorpel sich 
au~erordenflich leicht yon der Diaphyse ablSst, was beim Kontrolltier 
nicht im selben Mal~e der Fall ist. Die mlkroskopische Untersuchung~ 
nach denselben Methoden wie beim Myxoedem durchgeffihrt, zeigte voll- 
kommen normalen Epiphysenknorpel. Die Zellreihen der Richtungszone 
sind parallel zur Knochenachse gerichtet, die hyperplastischen Knorpel- 
zellen stehen ebenso dicht und regelm~ig, wie beim normalen Vergleichs- 
pr~parat. GrSl]e und Gestalt der Zellen, Knorpelgrundsubstanz nnd 
pr~paratorische Verkalkung zeigen nnr geringe Abweichungen indem 
einzelne Knorpelkapseln wie plattgedrilckt anssehen. Dabei hat das Vor- 
dringen der primitiven Markr~ume Halt gemacht; an der Ossifikationslinie 
etabliert sich ein deutlicher querer Streifen yon osteoidem, tefls schon i~ 
echten Knochen fibergehendem Gewebe nach Art des oben beschriebenen 
Querbalkens (Fig. 4 a, Tar. III) der die vordersten Markr~ume von den vor- 
bereiteten Knorpelkapseln ~rennt. Die primitiven Markr~ume sind mit 
gro~en knochen~hnlichen Zellen ausgekleidet, ja sogar stellenweise ganz 
verstopft. Man gewinnt den Eindruck~ als ob sich die Osteoblasten an 
der Ossifikationsgrenze anstauten, weil keine nenen Knorpelgebiete er- 
5finer werden. Weiter r[ickw~rts zeigt das Mark noch keine erheblichen 
Ver~nderungen, da und dort finden sich einige Spindelzellen, aber kein 
Fettmark. Die Verh~ltnisse in den Enden der Diaphysen kehren an allen 
langen RShrenknochen in so charakteristischer Weise wiede~, dal~ es tm- 
mSglich w~re, Pr~parate yore thyreoidektomierten Tier mit denen des ge- 
sunden (Fig. 4b; Tar. III) zu verwechseln. 

K o m m e n  wir  nun auf die oben geste l l te  F r a g e  zurfick~ so 

]~6t s ich fiber das  Z u s t a n d e k o m m e n  des t hy reop r iven  Zwerg-  

wuchses  folgendes sagen :  Die  ers ten  Yer~nde rungen  a m  wach= 

senden Knochen  nach  Aufh6ren  der  Schilddr~isenfunktion t re te~ 

1) S t e i n l i n ,  a. a. 0., 1900. 
3) Ygl. Fig. 51 bei BShm u. Dav idof f ,  Lehrb. d. Histologie des Men- 

schen, Wiesbaden 1898. 
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an den = Enden der Diaphysen in Form, eines gegen den~Knorpel 
zu gleiehsam den AbsohlUl3 bildenden Sau:meS Yon Osteob]asten 
auf, der dann zu einem kn/~chernen Querbalken sich ausbildet. 
Dieses erste Symptom de s Wachstumsstillstandes erscheint v o r 
jenen Knorpelver/~nderungen, welehe t tofmeis ter  bei seinen 
Kaninchen als ,,Chondrodystrophia thyreopriva" bezeichnet hat, 
a n d  h/~ngt m i t  dem AufhSren der Marksprossung zusammen. 

Als n~chste Ursache daffir kann daher weniger die erst 
sp/~ter siehtbare Versehm/~lerung der hyperpiastischen Knorpel: 
zone als eine schwere Seh/~digung der Markzel len selbst 
angenommen werden, die sich zuerst in der Unf~higkeit, neue 
Knorpelkapseln aufzubreehen und in der L~ngsriehtung vorzu- 
dringen,/~ul~ert. 

Dal3 sich die allgemeine Herabsetzung der Lebensenergie 
bei der Athyreoris im Mark frfiher bemerkbar macht als im 
Knorpel, h~ngt vie]leicht mit der h6heren physiologisehen Wer- 
tigkeit des ersteren, die wir aueh aus  den Erfahrungen der 
Knoehentransplan~ion kennen, zusammen. Ubrigens seheinen 
mir die Beobachtungen yon Steinl in 1) fiber die Frakturheilung 
bei thyreopriven Tieren eberffalls daffir zu sprechen, dab die 
Knorpelproliferation yon dem u der  Sehilddrfise 
weir weniger abhangig ist, als die T/~tigkeit des Markes; denn 
in den ersten 14 Tagen nach der Knoehenverletzung bildete 
sieh beim thyreoidektomierten Tier ein: knorpe!iger Callus wie 
beim gesunden mit durehaus normalen Knorpelzellen aus, mid 
erst die RfiCkbildung des Callus, d .h .  das Vordringen der 
Narkzellen erlitt eine erhebliehe StSrung. Also nieht das 
Substrat des OsSifikationsprozeSsesl der KnorpeI, sondern die 
aktiven Tr~ger desselben,~ die s0g. osteogenen Zellen, welche 
ursprfinglich mit den Blutgef/~l]en vom Periost her eingewandert 
sind e) und als Hauptinhalt der primitive n Narkr/~ume sieh zu 
Osteoblasten und Osteoklasten differenzieren, werden haupt• 
s/~chlieh v0n der athyreotisehen Sehadliehkeit betroffen. Dabei 
!/~gt zuerst die, reso~bierende T g t i g k e i t  naeh~ was sieh 
natiirlich da, wo sie physiologischerweise den hSchsten Grad 
erreieht, ngmlich an den Epiphysentinien der !angen. RShren- 
knochen, zuerst dureh ein Anhalten tier Marksprossung bemerk- 
bar maehen mu6. 
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Etwas weniger schwer liegt der Apposi t ionsprozel3  
danieder, woraus be i  u n g e s t S r t e r  Verka lkung ,  wie wir 
sahen, eine gewisse Osteosklerose resnltiert. .Dag die Yerkal- 
kung des neuapponierten Gewebes sieh in auffallend vollkom- 
mener ~u vollzieht, h~ngt vielleicht gerade mit der Ver- 
langsamung des Knocl~enumbaues zusammen, sehen wir doch 
auch auf andern Gebieten der Pathologie, dal~ der Verkalkungs, 
prozeB an eine gewisse Abnahme der Lebensenergie der Gewebe 
gebunden erscheint, ~hntich etwa wie die Verfet tnng.  

Aueh diese ~ nimmt ja  im athyreofischen Knoehenmark 
einen Umfang an, wie er bei gleich altem normalem l~{ark 
niemals angetroffen wird. Diese zuerst yon L a n g h a n s  1) 
gemaehte Beobaehtung spricht wie die Abnahme des Ossifika- 
tionsprozesses ffir eine Herabsetzung cler Zelltgtigkeit im Igno- 
chenmark; ob sich aber hieraus die Angmie der Thyreopriven 
erklaren l~l~t, wie L a n g h a n s  glanbt, erseheint schon darum 
fraglieh, wel l  aueh beim= physiologisehen WaehStumsstillstand 
eine Umwandlung in Fettmark stattfindet, ohne dal~ dort eine 
so schwere Blutveranderung hervorgerufen wird und well tibri: 
gens diese Umwandlung nut in den langen R6hrenknochen 
stattfindet. Man k6nnte vielleicht mit ebenso grol~em Reehte 
die Fettmarkbilder und damit die Sistierung des Knoehen- 
waehstums ats eine Folge der myxoedematSsen Blutbesehaffen- 
heit ansehen, und letztere nieht erst yon der Markvergnderung, 
sondern direkt yon der Athyreosis abhgngig machen. - - W i e  
dem auch sei - -  interessant und ffir weitere Untersuchungen 
tiberaus wichtig erseheint jedenfalls die Tatsache, dab sieh 
beim Myxoedem eine sehr nahe Beziehung zwischen Blut- 
bildnng und Knoehenwaehstum offenbart, die vielleicht aueh 
unter physiologisehen Verh~tltnissen eine gr86ere Rolle spielt, 
als wit vorlaufig wissen. 

Was endlieh die Auffassung des gesamten dutch den 
totalen Schilddrtisenmangel erzeugten Krankheitsbildes betrifft, 
so st56t man in der Literatur nieht selten (Her toghe ,  Bayon  
u.a.) auf die Definition eines ,,mit Sehwaehsinn verbundenen 
Infantilismus". Allerdings behalt das Skelett infantile GrSl~e 

i) Langhans, a. a. 0.~ 1897. 



96 

und Proportionen bei, fassen wir aber das Verhalten der ein- 
zelnen Zellen ins Auge, so werden wir viel eher an eine ge- 
wisse Senilitiit der Gewebe erinnert. Vom physiologischen 
Standpunkt erscheint ja als die wichtigste kindliche Eigenschaft 
die Fiihigkeit der Entwicklung, die in k6rperlicher Beziehung 
im Langenwaehstum ihren hOehsten (auch histologisch an der 
Epiphysengrenze sichtbaren) Ausdruck findet. Beim Myxoedem 
vermissen wit abet gerade dieses wichtigste kindliche lgerkma.l: 
das Wachstum. Beim echten Infantilismus dagegem der auf 
einer Hypoplasie der Keimdriisen beruht, bleibt die Wachstums- 
energie erhalten, ja dehnt sich sogar nieht selten tiber die 
normale Zeit aus, so da~ der sog. , t tochwachstypus der Ka- 
straten" entsteht. ~) 

In solchen Fallen persistiert der Intermediarknorpel aller- 
dings auch fiber die 'gewShnliche Wachstumsperiode hinaus, 
allein mikroskopisch findet sich dann gegen die Epiphyse zu 
kein Abschlul] dureh einen Knochenbalken~ wie bei Athyreosis~ 
sondern die Marksprossung ist in normalem, wenn aueh quanti- 
tativ vermindertem Fortschreiten begriffen. Man mul~ sich 
daher hfiten~ den echten Infantilismus mit dem Myxoedem zu 
verwechseln, wie das neuerdings bei Sp iege lbe rg -Her togheU) .  
und H e g a r  ~) geschieht. Will man tiberhaupt den athyreoti- 
schen Symptomenkomptex mit einem bekannten Allgemein- 
zustand vergleichen, so ist noeh eher die vor 30 Jahren schon 
von Klebs ~) gebrauchte Bezeichnung einer ,,pr~maturen Sene- 
scenz" am Platze. Zu ~hnlicher Auffassung ist auch v. E i se l s -  
berg  gelangt, wenn er bei seinen thyreoidektomierten Tieren 
yon einem ,friihzeitigen senilen ~arasmus" sprieht. 

Keineswegs soll natiirlich damit gesagt werden, dal~ seniler 
Marasmus und Athyreosis verwandte Zusti~nde seien~ es soll 

1) Vgl. Kaufmann. Lehrb. d. spez. path. Anatomie, 190J, S. 620. 
2) Spiegelberg-Hertoghe, Die Rolle der Schilddrfise bei Stillstan(l 

und Hemmung d. Wachstnms u. d. Entwicklung u. d. chronische 
gutart;ige Hypothyreoidismus. Mfinchen 1900. 

3) H e g a r, EntwicklungsstSrungen, Foetalismus u. Infantilismus, Miinch. 
reed. Wochenschr. 1905, Nr. 16. 

~) Klebs, Beobachmngen u. Versuche fiber Kretinismus. Archly f. 
exp. Path. Bd. 2. 
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eben nur im Gegensatz zum ,,Infantilismus" speziell far die 
Art der WaehstumsstOrnng angedeutet werden, dab die Hem- 
mung des Knochenwachstums auf einer allgemeinen Abnahme 
der Lebensenergie samtlicher Teile beruhe und sich unter ghn- 
lichen histologischen Ver~nderungen vollziehe, wie etwa beim 
physiologischen Altern des Organismus. 

Damit ist eben auch der wesentliche Gegensatz zu den im fol- 
genden Kapitel zu beschreibenden WachstumsstSrungen gegeben. 

Z u s a m m e n f a s s u n g  des I. Kapitels .  
1. Die kindliche Schilddrtise ist fiir die Entwicklung des 

Skeletts w~hrend des Foetallebens entbehrlich. 
2. Die Folgen des angeborenen Schildd~senmangels far 

das Knochenwachstum treten ungefghr zur Zeit der Geburt auf 
und kOnnen durch die Anwesenheit ddr EpithelkSrperchen nicht 
verhindert werden. 

3. Die Wachstumshemmung beruht auf einer gleichmgBigen 
Verz6gerung der endochondralen und periosta]en Ossifikation 
und ftihrt zu proportioniertem Zwergwuchs. 

4. Die Form- und GrOSenverh~tltnisse des Skeletts ent- 
sprechen ungefghr denen eines gleich langen, normalen Kindes; die 
feinere Struktur dagegen n~hert sich der des erwachsenen Skeletts. 

5. Die Stfrung des Knochenwachstums ist eine der ersten 
und regelma$igsten Teilerscheinungen der athyreotischen 
Kachexie, d.h.  einer dem ,,senilen Marasmus" ~thnliehen all- 
gemeinen Ern~hrungsst~rung und beruht auf einem ~achlassen 
der blut- und knochenbildenden Tatigkeit des Markes. 

6. Die Knorpelvergnderungen sind nicht pr~valierend, son- 
dern nur mit ein Ausdruck der Sehadigung s~mtlicher am 
Knochenwachstum beteiligter Gewebe; sie spielen also nicht 
die maSgebende Rolle bei der Wachstumshemmung, die ihnen 
die Hofmeis tersche  Theorie zuschreibt. 

I[. Kapitel .  
Die foe ta len  S k e l e t t e r k r a n k n n g e n .  

(Foetale Rachitis, foetaler Kretinismus der Autoren.) 

W~hrend die Kinder mit kongenitalem Defekt der Schild- 
driise bei der Geburt noch keine Zeichen einer Wachstums- 
stSrung erkennen lassen, kommen die frtiher allgemein als 

u Archiv f. pathol, Anat. Bd. 18~. t i l t .  1. 7 
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,foetale Raehitis" resp. ,foetaler Kretinismus" bezeiehneten 
F~lle mit ausgesprochenem Zwergwuchs znrWelt, den man wegen 
der auffallenden Kiirze der Extremit~ten a]s Mi k r o m eli e bezeich- 
net. 1) Trotz einer gewissen Gleichf6rmigkeit des ttabitus liegt 
nicht immer derselbe pathologiseh-anatomisehe Proze]~ zugrnnde 
nnd man unterscheidet danach zwei Hauptgruppen: die Chon- 
d r o d y s t r o p h i a  foeta l i s  e) ( K a u f m a n n )  und die Osteo- 
genes is  i m p e r f e e t a  a) (Vrolik). Beide Affektionen sind in 
den letzten Jahren Gegenstand grfindlicher anatomischer Unter- 
suehungen gewesen und es gentigt daher knrz diejenigen Merk- 
male anzuftihren und zu vergleiehen, die bis in die j~ingste 
Zeit zu Verwechslungen mit Myxoedem und auch Kretinismus 
Anlal] gegeben haben, also vor allem die histologischen 
Knoehenveranderungen. :.Eine solche Vergleichung ist nieht 
nur ffir die Aufstellung der Differenzialdiagnose wiehtig, son- 
dern erSffnet auch manehen Einblick in die physiologisehe 
Bedeutung jener komplizierten Vorg~nge, als deren Resultat 
die definitive Form des Skeletts anzusehen ist. 

A. C h o n d r o d y s t r o p h i a  foetal is .  

Uber die k l i n i s c h e n  Erseheinungen der Chondrodystro- 
phie in den ersten Lebensmonaten sind die Berichte sparlieh, 
well die Affektion in der Regel nut in den leichteren Graden 
mit dem Leben vereinbar ist; die meisten Falle k'ommen tot 
zur Welt. Die wertvollste Krankengesehiehte eines dnreh die 
Autopsie sichergestellten Falles yon Chondrodystrophie ver- 
danken wir Johannes sen .  4) Das M~dchen blieb einen Monat 
am Leben und wnrde mit schwerer Enteritis, Tetanie und 

1) Beobachtungen fiber das Vorkommen unproporfionierter, kurzgliedriger 
Zwerge wurden schon im Altertum gemaeht, so weis~ P e rn e t (The Anti- 
quity oi Achondroplasia, British Joarnal of the Diseases of Children, 
April 1904) wieder darattf hin, dal] der egyptisehe Gott ,,Phtha" eine 
Nachbfldung typiseher Mikromelie sei, eine An~fassang, der wir in 
der franz. Literatnr fibrigens l~ngst begegnen. 

2) Kaufmann ,  E., Untersuchungen fiber die sog. foetale Rachitis 
(Chondrodystrophia foet.), Berlin 1892 u. Zieg]. Beitr. Bd. 13. 

3) Vrolik, Tabulae ad illustrandam embryogenesin etc. Amsterdam 1849. 
4) J o h a n n e s s e n ,  Chondrodyst. feet. hyperplast. Zieglers Beitr~ge, 

Bd. 23 H. 2 1898. 
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Laryngospasmus in die Klinik gebracht. Der au6ere Habitus 
(a. a. O. Tar. );IV) hat nicht die geringste Ahnliehkeit mit 
unserer Fig. i u. 2 des Textes. Die Temperatur hielt sich 
meist tiber 36 ~ und sank nie au[ die niedrigen Werte, wie 
beim Nyxoedem; auch das Verhalten der Haut und Seh]eim- 
haute ist ein ganz anderes und es fehlt die ftir das kongeni- 
tale Myxoedem so typische, hartnackige Obstipation. Die 
Sektion ergab alle Merkmale der Choiidrodystrophia hyper- 
plastica; die Schilddrtise war vorhanden, die chemische Unter- 
suehung liel~ das Jod vermissen: was abet auch bei normalen 
Sehilddrfisen Neugeborener vorkommt. 

Ein ansehauliches, klinisches Bild der Nikromelie habeii 
an Hand eines grOgeren Beobaehtnngsmaterials Kassowi tz  1) 
und N a t h a n  2) entworfen, und es sind hOchstwahrscheinlich 
alle diese Falle mit der Chondrodystrophie identisch, obgleieh 
der histologische Nachweis nicht geliefert ist. Dasselbe gilt 
fiir die in Frankreieh als ,,Aehondroplasie" durch Pa r ro t ,  
P o r a k ,  Marie ,  Aper t ,  Ces tau ,  Pe loqu in  u. a. besehriebene 
Form des Zwergwuehses. Aus all dieseii Besehreibungeii geht 
tibereinstimmend hervor, dal~ die langen Rtihrenknoehen ~Tiel 
starker verktirzt sind als das Rumpfskelett, ~) dag die Intelli- 
genz ungestSrt und das Temperament dieser Zwerge ein leb- 
haftes ist, nnd dal3 die kSrperliehe Entwieklung, abgesehen yore 
Knoehensystem, ihren normalen Gang geht, indem die Gesehleehts- 
reife mit den seeund~tren Sexualeharakteren zur normaleii Zeit 
eintritt. Darin liegt aueh der Grund, warum das ehondrodystro- 
phisehe Zwergbeeken bei den Geburtshelfern eine Rolle spielt. 

Die kliniseheI1 Untersehiede gegentiber der Athyreosis 
aim also grog genug, um den Gedanken an eine Identitat 
beider Prozesse ,,'on der Hand zu weisen. 

Naeh den a n a t o m i s e h e n  Merkmalen pflegt man seit 
K a u f m a n n  im Hinbliek auf die versehiedenen Knorpelver- 

1) Kassowitz, 1902 a. a. O. 
~) Nathan, Chondrodystrophia Foetalis. The American Journal o~ the 

Medical Sciences, April 1904. 
3) Vgl. die instruktive Fig. 2 bei Swoboda, Ein Fall von chondro- 

dystrophischem Zwergwuchs (Achondroplasie). Wien. klin. Wochen- 
schri~t, Nr. 23, 1903. 

7* 
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iinderungen eine Chondrodystrophia hypoplastiea, malaciea 
und hyperplastica zu unterscheiden. Ffir die Vergleichung mit 
Athyreosis kommt jedoch hauptsachlieh, wie sehon L a n g -  
hai ls  1) bemerkte, die hypoplastische Form in Betraeht, weil 
sie weitaus die hliufigste ist und jetzt noch yon H o f m e i s t e r ,  
S tS l t zne r ,  S i e g e r t  ~) u. a. mit dem ~yxoedem identifiziert 
wird. Ich gehe daher zur Besehreibung eines exquisiten Falles 
yon Chondrodystrophia hypoplastica fiber und will die ent- 
spreehenden Befunde bei Athyreosis jeweilen in Klammern 
beiffigen. Die genaue itul~ere Besehreibung finder sich in der 
unter E. K a u f m a n n s  Leitung verfal3ten Dissertation yon 
S e h w e n d e n e r  3) S. 7. Ffir den mikromelen (Fig. 3 des Textes) 
ttabitus bezeiehnend ist vor allem die Angabe, daI~ der 5Tabel 
7 cm unterhalb des KSrpermittelpnnktes liegt, withrend er bei 
Athyreosis wie beim normalen Neugeborenen m i t  ibm zusam- 
menfi~llt. 

Die att~erordentliche Verktirzung der R6hrenknochen driiekt 
sieh in folgenden Mailen aus: 

L i n k e s  F e m u r :  
L g n g e . . .  . . . . . . . . . . . . . . . . .  4,3 cm (10,7) 
Um~ang tier Mitte tier Diaphyse . . . .  2,6 ,, (2,5) 
Durchmesser des Femurkopfes . . . . .  1,4 ,, (1,7) 
Breite des distalen Epiphysenknorpeis . 2~4 ,, (3,2) 

R e c h t e r  H u m e r u s :  
Li~nge . . . . . . . . . . . . . . . . . . . .  3,9 ,, (9,0) 
Diaphysenumfang . . . . . . . . . . . . .  2~i ,, (2,0) 
Umfang des Kopfes . . . . . . . . . . . .  5,2 ,, (5,6). 

Wahrend also die Dieke der Diaphyse ungefahr normal 
ist~ bleibt das Litngenwachstum um mehr-als die Halfte zuriick 
und es resultiert hieraus die plumpe Gestalt der Knoehen, die 
in Fig. l e Tar. II besonders ansehaulieh ist. Dieses RSntgen- 

1) Langhans~ i897 a. a. O. S. 170. 
2) Siegert,  Le pr~tendu rachitisme duns l'idiotie myxoed~mabeuse. Ar- 

chives de M~decine des En~ants, 1900 Nr. 12, pug. 737: ,Les l~sions 
osseuses de l'idiotie myxoed~muteuse sont de natur e specifique, dues 

la chondrodystrophie hypoplastique." 
s) Schwendener, Untersuchungen tiber Chondrodystr. foet. Inaug.- 

Diss., Basel 1899. 
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Fig. 3. Chondrodystrophia foetalis. (Samml. d. pat h.-anat. Anstalt Basel.) 
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bild zeigt auch das zackenartige Herausragen des Periost- 
knochens,(• wie es K a u f m a n n  1) beschreibt; ferner ist die 
Struktur der Spongiosa bedeutend grobmaschiger als bei A und 
N; in der distalen Femurepiphyse fehlt der Knochenkern noch, 
die Epiphysenlinie ist sehr verwischt, was zum Teil daher 
rfihrt~ daI] infolge der starken Krfimmung der Diaphyse nach 
hinten die Epiphysenebene schief und nicht wie bei A und N 
senkrecht znr photographischen Platte zu stehen kam. (Die 

Fig. 4. 

Einkerbung bei •215 auf dem RSntgenbild ist Kunstprodukt~ weil 
zum Zweck der mikroskopischen Untersuchung ein Probesffick 
herausges~gt worden war.) 

Die fibrigen RShrenknochen zeigen ~hnliche Verkfirzungen 
und Verkrfimmungen; nur die Clavicula ist gracil und normal 
geschweift. 

Von besonderem Interesse ist die Sch~delbasis. denn es 
finder sich hier die berfihmte~ yon Virchow entdeckte und 
von ihm mit dem Kretinismus in Beziehung gebrachte pr~-  
m a t u r e  Synos tose  des Os t r ibas i l a re .  Sie kommt~ wie 
wir jetzt bestimmt wissen, nur boi dot Chondrodystrophie vor 
und ist anch da. wie K a u f m a n n  gezeigt hat~ nicht die 
alleinige Ursache der ,kretinistischen" Einziehung der Nasen- 
wurzel. Ich gebe in Fig. 4 des Textes die Sagittalschnitte 
durch das Os tribasilare beim normalen 1%ugeborenen (N), bei 

1) Kaufmann 1892, a. a. O. Fig. D d. P. Tar. VI. 
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Athyreosis (A) bei Chondrodystrophie (C) und bei Osteogenesis 
imperfecta (0) in natfirlicher Gr61~e wieder. Man sieht bei C die 
grSl~ere Steilheit des Clivus. die sog. Kyphose des Tribasfiare 
und alas Fehlen der Fissura spheno-occipitalis; Sphenoid 
und Oceipitale haben einen gemeinsamen, unregelm~l~igen 
Knochenkern. 

Breus und Kol isko fanden ein aaaloges u in 
den Wirbeln, wo die Verschmelzung der Kerne des Wirbel- 
bogens und des Wirbelk6rpers zu einer bedeute~den Stenose 
des Rfickenmarkkanals ffihren kann. Dies ist aueh im vor- 
liegenden Fall yon Chondrodystrophie zu beobachten, nicht 
aber beim Myxoedem. Fig. 3 Tar. II zeigt die miteinander 
radiographierten 3. Lendenwirbel yore normalen l~eugeborenen, 
yon Athyreosis und yon Chondrodystrophie. Die Verengerung 
des Wirbelkanals durch den geschlossenen knSchernen Ring 
bei C ist eklatant, w~hrend bei A nut die grobmasehigere 
Struktur und sch~rfere Umgrenzung der Knochenkerne auff~llt 
Die sog. Frontalstenose des Wirbelkanals ist abet, wie die 
Verkfirzung der Sch~delbasis auch bei Chondrodystrophia nicht 
immer dureh premature Synostose bedingt, sondern oft dureh 
einfache Hypoplasie des Knorpels. So sieht man z. B. in 
einem Fall yon L a m p e  1) eine enorme Stenose des Wirbel- 
kanals mit .Abplattung des Rfiekenmarks, obgleich der Wirbe]- 
bogen des Atlas noch ganz knorpelig ist. Es spricht das 
entschieden fftr die Annahme, da~ die chondrodystrophische 
Wachstumsst6rung schon bei der Bildung der ersten knorpeligen 
Skelettanlage und nicht erst beim Auftreten des Ossifikations- 
prozesses eingesetzt habe. 

Weitgehende Formver~nderungen zeigt auch das Beeken; 
da sich sehr ausffihrliehe Beschreibungen bei K a u f m a n n ,  ~) 
Breus  und Kolisko ~) und S immonds  4) finden, so will ich 

I) Lampe, Uber zwei Fglle yon sog. loetaler Rachitis, Inaug.-Diss. 
Marburg 1895. 

2) Kaufmann, Zieglers Beitr~ige Bd. XIII, Tar. II Fig. 8. 
3) Breus und Kolisko, Die path. Beckenformen, I. Bd. 1900. 
4) Simmonds, Untersuchu~gen yon Mil~bildungen mit Hilfe des RSnt- 

genverfahrens. Fortschr. a. d. Gebiet d. RSntg. Bd. IV 1901. 
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die Unterschiede gegeniiber dem Becken yon 
durch die haupts/ichlichsten Mal]e andeuten: 

HShe des chondrodystr. Beckens . . . . .  4,7 cm (6,5) 
L~nge der Darmbeinschaufe] . . . . . . .  3,3 ,, (4,6) 
Durchmesser der Hfiftgelenkspfanne... 1,6 , (1,7) 
Distantia spinarum il. ant . . . . . . . . .  G3 ,, (7,2) 
Umfang des Beckeneingangs . : . . . . .  6,2 ~ (10,4) 
Conjugata vera . . . . . . . . . . . . . . .  1,0 ,, (3,0) 

, transversa . . . . . . . . . . .  2,6 , (3,4). 

Athyreosis nur 

Das Querspannungsverh~ltnis im Beckeneingang betr/~gt 
somit 1 : 2~6 (1 : 1,3). Die zackige Form der Knochenkerne 
zeigt das R6ntgenbild des ausgeschnittenen Beckens: Ein Blick 
auf Fig. 6 Taf. II lehrt alsbald, dab hier wie auch beim fibri- 
gen Skelett eine yon der Athyreosis total verschiedene Wachs- 
tumsanomalie vorliegt. 

Bei der Vergleichung der m i k r o s k o p i s c h e n  Praparate 
erweist sich der Knorpel bedeutend zellreicher und yon mehr 
Gef~t~lficken durchzogen. Die Grundsubstanz ist hyalin, die 
Zellen des ruhenden Knorpels haben durchweg mehr Spindel- 
form und sind oft in langen Ketten angeordnet. Die Knorpel- 
wucherungszone findet sich nut in den axialen Teilen andeu- 
tungsweise und ist gegen die Peripherie durch einen Binde- 
gewebsstreifen, die sog. P e r i o s t l a m e l l e ,  ersetzt. An Stellen; 
w o  eine Richtungszone vorhanden ist, sind die Zellkolonnen 
1/inger als bei Athyreosis und aus mehr rundIichen Zellen zu- 
sammengesetzt. In der Zone der hypertrophischen Knorpel- 
ze]len liegen blasige Knorpelkapseln unregelm/~l~ig umher~ ihr 
Durchmesser betr~gt durchschnittlich 20 ,~ (27)~ doch stehen 
sie etwas dichter und es erscheint die Zwischensubstanz daher 
weniger reichlich als bei Athyreosis (vgl. Fig. 5 Taf. IV). 

Die pr/~paratorische Verkalkungszone ist schm/~ler~ etwa 
50 ,~ (70) und sehr ungleichm~l]ig; dicht an der Ossifikations- 
grenze sind inself~rmig krfimelige Kalkeinschlfisse in der 
Knorpelgrundsubstanz eingestreut. Die W/~nde der Knorpel- 
kapseln und die Kn0rpelzellen selbst sind meist stark verkalkt. 
Stellenweise sieht man ganze Haufen yon groBblasigen Knor- 
pelzellen mit ausgesprochener pr/~paratorischer Verkalkung 
durch den yore Periost her eiudringenden Bindegewebsstreifen 
f6rmlich vonder  Ossifikationslinie abgedr/~ngt werden. 
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Das Vorkommen des Bindegewebsstreifens ist langst be- 
kannt und hat zu versehiedenen Erkl~rungsversuchen Anla6 
gegeben. Naeh der Einklemmungstheorie yon E b e r t h  1) soil 
er Periost darstellen, das in einer frfiheren Entwicklungs- 
periode durch Vorbeiwachsen des Knochens am Knorpel passiv 
in die Ossifikationslinie eingezw~ngt wurde; eine ~hnliehe Auf- 
~assung seheint N a t h a n  e) gewonnen zu haben. Bei Betrachtung 
der Rippen unseres Falles lie6e sich diese Auffassung zwar 
rechtfertigen, indem hier stellenweise nieht nut Periost, son- 
dern sogar Muskulatur eingeklemmt erseheint, an den Extremi- 
t~tenknochen dagegen hat man eher den Eindruck, dab eine 
active Wucherung des Periosts stattfinde, wie sie yon Kauf-  
mann  auf Grund des Verhaltens der Gef~Be angenommen 
wird. Daffir sprieht fernel" der Umstand, dab das Bindegewebe 
ausnahmslos yon der Stelle aus in den Knorpel eindringt, die 
yon R a n v i e r  als ,,encoche d'ossification" bezeiehnet wird, und 
yon der ja auch unter normalen Verhaltnissen eine active 
Zellproliferation stattfindet~ indem yon da aus die Knorpel- 
wuehernngszone best~ndig Zuwachs erh~lt. Es ist nun bei der 
Chondrodystrophie aueh eine Teilerscheinung der mangelhaften 
Differenzierung des Knorpels, wenn diese einwuchernden Zellen 
des Periostperiehondriums, statt sich zur Richtungszone auszu- 
bilden, ihren bindegewebigen Charakter beibehalten und dann 
wie eine Barriere das Fortschreiten der enchondralen Ossi- 
fikation hindern, wodurch dann seeun@r naeh den interessanten 
Ausf~hrungen, die bei K a u f m a n n  3) nachzulesen sind, die vet- �9 
sehiedenen Verbiegungen zustande kommen. 

Bayon4), der neuerdings den alten Virehowschen Fall 
yon sog. foetalen Kretinismus histologisch untersucht hat, ,~ge- 
wann den Eindruck, es handle sich nm einen abgelaufenen 
entzfindlichen ProzeB an den Synchondrosen"~ doch kann ieh 
diese Ansicht schon datum nicht teilen~ well dieser Binde- 

1) Eberth, Die foetale Rachitis und ihre Beziehungen ztl dem Kreti- 
nismus, Festschr. Leipzig 1878. 

2) Nathan, a. a. O. 1904, S. 8. 
3) Kaufmann, a. a. O. 1892. S. 57, s. Fig. D. 
4) Bayon, Uber angebl, verfdihte Synostose bei Kretinen. Zieglers 

Beitr. 1904, Bd. 36, S. 130. 
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gewebsstreifen durehaus nicht narbenartig aussieht, sondern 
stellenweise geradezu eine gewisse knochen- und knorpel- 
bildende T~tigkeit entwickelt, wodureh er. seine Natur als 
Periostperiehondrium offenbart. Wie dem fibrigens auch sei, 
wiehtig ist dabei vor allen Dingen, da6 der Bindegewebs- 
streifen beim Virehowschen ,,Cretin 6tMon" (wie Kirehberg-  
Marehand 1) sich ausdrficken), vorhanden ist, wodurch seine 
Zugeh0rigkeit zur Chondrodystrophia foetalis fast zum Uberflul] 
noeh einmal definitiv festgestellt ist. In meinen Pr~paraten 
finde ich den Bindegewebsstreifen in Humerus, Femur, Tibia 
und Rippen, w~thrend er bei der Athyreosis durchweg ver- 
mil~t wird. Aueh Langhans ,  der auf diesen Punkt seine be- 
son@re Aufmerksamkeit richtete, sagt a.a.O. 1897, S. !72: 
,,In meinen Pr~paraten fehlt er vollst~ndig, sowohl beim Kinde 
wie bei den Erwachsenen". Hofmeis ter  se]bst konnte ihn 
aueh bei thyreoidektomierten Tieren nicht nachweisen nnd griff 
daher zu der Hilfshypothese, dal~ der ,Perioststreifen" nut bei 
gent~gend frtihzeitiger Einwirkung der Athyreosis zustande 
komme. Nun haben wir aber beim eongenitalen Myxoedem 
gerade dieses Postulat, n~mlich einen Ausfall der Schilddrfise 
w~hrend des frfihesten Foetallebens, erfiillt und dennoeh kommt 
es nicht zur Ansbildnng des Perioststreifens, folglich mul~ aueh 
diese ttilfshypothese fallengelassen werden2). Ja, der Periost- 
streifen mSehte sogar, wie die praemature Tribasilarsynotose, 
direkt als ein differential diagnostisches Nerkmal der Chondro- 
dystrophia hypoplastica gegenfiber Myxoedem nnd Kretinismus 
verwendet werden k0nnen. 

Abet nieht nur der Knorpel, sondern auch die feinere 
Struktnr der Diaphysen zeigt bei der Chondrodystrophie ein 
ganz anderes Yerhalten als bei der Athyreosis. Zungehst ist 
die Ossifikationsgrenze ~usserst unregelmN~ig (s. Fig. 5, Taf. IV), 
in den axialen Teilen, wo vorbereitete Knorpelzellen vorhanden 
sind, dringen die Markr~nme in grol]er Zahl vor, die Knochen- 
b~lkchen sind zwar plumper, als normalerweise, verlaufen abet 

1) K i r c h b e r g - M a r c h a n d ,  Uber die sog. ~oe~ale Rachitis (Mikromelia 
chondromalacica). Zieglers Beitr. Bd. 5, 1889, 

2) Vgl. hierzu die durchaus berechtigte Kritik von Bayon a. a. O. 1904, 
S. 125--126. 
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doch in der L~ngsachse des Knoehens und strahlen oft geweih- 
artig gegen den Knorpel aus. nur da, wo dutch den beschrie- 
benen Perioststrei~en das L~ngenwaehstum ganz abgeschnitten 
ist, abet meist in den peripherischen Teilen der Ossifikationszone, 
etabliert sieh eine Andeutung des Querbalkensl)~ indem durch 
Anlagerung yon Osteoblasten yore Mark her lamell~rer Knochen 
gebildet wird~ der vom Perioststreifen dutch eine schmale Ver- 
kalkungszone getrennt ist. Auch bier markiert also ein Quer- 
balken die Sistierung des L~ngenwachstums, nut kommt er 
nicht in jener Ausdehnung zustande, wie bei der Athyreosis, 
weil die l~Iarksprossung bei Chondrodystrophie niemals in der 
ganzen Epiphysenlinie aufh6rt. 

Die Knochenb~lkehen enthalten weniger Einsehlilsse ver- 
kalkter Knorpelgrundsubstanz und zeigen weniger deutlich 
lamell~re Struktur als bei Athyreosis; ihre R~nder sind oft 
dicht mit Resorptionslaeunen und Osteoklasten besetzt, in der 
ganzen Diaphyse scheint ein recht lebha~ter Knochenumbau 
vor sich zu gehen, was am deutlichsten auf Querschnitten 
dutch die Diaphysenmitte zu sehen ist. Diese yon K a u f m a n n  
als Os teoporos i s  i n t e r n a  bezeichnete Struktur zeigt Fig. 6, 
Tar. IV; man vergleiche den Querschnitt des sklerotischen Femur 
bei Athyreosis (Fig. 3~ Tar. HI). Durch reichliche Mark- 
raumbildung und l~euapposition yore Periost her erh~lt der 
Querschnitt des Knochens bei LupenvergrSl~erung ein maschen- 
artiges Aussehen, wobei die Grenze zwischen endochondral 
und periostal gebildetem Knochen ganz verschwindet. Dabei 
ist aber die Diaphyse bei Chondrodystrophie doch sehr harts 
und man darf diese Osteoporosis interna nieht verweehseln mit 
der Osteoporosis congenita Yon Kun dr at~ der darunter die Osteo- 
genesis imperfeeta versteht (s. Fig. 8~ Tar. IV) und im Gegen- 
satz dazu die Chondrodystrophie als 0 s t e o s c 1 er o sis congenita 
bezeichnet. Am besten wird man Yon diesen verwirrenden 
]~ezeichnungen ganz absehen, indem ja die Vergleichung un- 
serer Strukturbilder deutlich zeigt~ dal~ Yon einer echten Skle- 
rose eigentlich nur bei der Athyreosis die Rede sein kann. 

1) Derselbe ist auch sehr schSn' zu sehen in Tafel 3 bei StSltzner 
und Salge: Beitr~ge zur Patho]ogie des Knochenwachstums, Berlin 
1901. Er verl~uft dort etwas schr~g in der Ecke rechts unten. 
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Bei starker VergrSi~erung erweist sich das Periost sehr 
viel zellreicher und die Knochenk6rperchen, besonders in den 
jiingsten Lamellen, reichlicher als bei Athyreosis. Die Bildung 
yon Haversischen Kan~len und Volkmannschen Kanalen 
geht sehr lebbaft vor sich, auch Einschltisse yon Sharpey-  
schen Fasern sind h~tnfig, lauter Erscheinungen also, die ftir 
eine lebhafte periostale Knochenbildung charakteristisch sind. 

Endlich ist auch im Mark der Zellreichtum welt gr56er, 
als bei Athyreosis; nirgends zeigt sich Fettmark. Riesen- 
zellen werden hgufig gesehen, teils frei im Mark, tells in den 
Resorptionslacunen, die Osteoblasten sind im Allgemeinen 
normal, bilden sch~ine, aus kubischen Zellen bestehende, epithel- 
ghnliche Saume and nehmen selten Spinddform an. Coll- 
mann ~) land ebenfalls gew6hnliches lymphoides  Mark und 
nur an der Oberfiiiehe Fasermark. Appositions- und Resorp- 
tionsprozesse spielen sich in solchem Umfange ab, dal~ es be- 
greiflich erscheint, wenn Kaufmann den Eindruck gewann, 
da~ Periost und Endost zu einer Art kompensatorischen Tatig- 
keit ,,in dem wegen der mangelnden Knorpelwucherung eng 
gebliebenen Gebiet" angeregt wiirden, e) Gerade in diesem 
Verhalten liegt der grol]e Gegensatz der Ch0ndrodystrophie 
zur Athyreosis, wo ja das Mark~ wie wir sahen, geradezu der 
Atrophie verfallt; und so kommen wir denn dnrch die ver- 
gleichende Knochenhistologie zu dem Resultat, ~ dal~ die 
W a c h s t u m s h e m m u n g  bei be iden  Affektionen auf ganz- 
lich ve rsch iedenen  Stiirungen der knochenbildenden Ele- 
mente beruht. 

1) C o l l m a n n  B., Bei~rag zur Kenn~nis der Chondrodystrophia foetalis. 
dieses Archiv Bd. 166, 1901. (Diese Arbeit hat einen ~ul]erst 
heftigen Angriff Vi rchows  (d. Archiv Bd. 166, 1901) fiber sieh er- 
gehen ]assert mfissen. Eigentlich hgtte ich darauf antworten mfissen. 
Doch verhinderte mich daran einmal die Rficksicht an/ den ehr- 
wiirdigen Altmeister und eine Aversion gegentiber einem voraus- 
sichtlich doch ganz unfruchtbaren Streit - -  hatte doch V i r c h o w  die 
Arbeit yon S c h w e n d e n e r  , in welcher ich seine in der Zeitschr. ~. 
Ethnologie 1898 gegu6erten Einw~nde mit Tatsachen widerlegte [vgl. 
unten Anhang] offenbar ganz fibersehen - -  und schliel]lich der Vorsa~z, 
bei einer Gelegenheit, die sieh nun in v0riiegender Arbeit bietet, 
sachlich auf die Angelegenheit wieder einzugehen. E. K a u f m a n n ) .  

2) K a n f m a n n  a. a. 0., S. 52. 
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In dem einen Fall tritt eine Verlangsamung des Knochen- 
umbanes (Apposition und Resorption) ein, so dag der Epiphysen- 
knorpel fiber die normale Zeit hinaus unverbraucht liegen 
bleibt (Athyreosis); im andern Falle dagegen sehreitet der 
Ossifikationsprozel~ fort und verbraueht den Knorpel zu frfih, 
well dieser nieht fahig ist, dutch bestandige Regeneration und 
vorbereitende Wueherung sich zu vermehren (Chondrodystrophie). 
Im ersteren Falle trifft die Sch~dliehkeit die a l lgemeine  
E n t w i c k l u n g s e n e r g i e  der Gewebe, yon der wit vorl~tufig 
nichts wissen, als da6 sie an eine gewisse Jugendlichkeit des 
Organismus gebunden ist; im zweiten Falle dagegen trifft die 
StOrung eine bestimmte Gewebsart, den Knorpel ;  wahrsehein- 
lich handelt es sich dabei um eine embryona]e Migbildung 
dieses Gewebes, die sich schon im 2. Foetalmonat (Kaufmann 
a. a. O) oder noch frtiher (Lampe a: a. 0.) bemerkbar maehen 
kann, und daher auch zu viel hochgradigeren Skelettverande- 
rungen ffihrt, als die Athyreosis. 

Fa~t man die Chondrodystrophie gleiehsam a]s ein ,,vitium 
primae formationis '~ des Knorpel auf, dann hat aueh die Tat- 
saehe niehts Befremdendes, dal~ dabei nicht selten an@re 
Bildungsanomalien vorkommen, wie Polydaetylie, Situs inversus, 
Septumdefekte, Cystenniere, Sacklunge usw., worauf schon u. a. 
yon K a u f m a n n  hingewiesen wurde. Zu diesen gelegentlichen 
Begleiterscheinungen mOehte ieh auch die S t rnma  congen i ta  
reehnen, die frfihere Autoren zu der irrigen Annahme verleitet 
hat, da6 eine ,,prim~tre Verniehtung 1) oder doeh hochgradige 
Beeintrachtigung der Schilddrfisenfunktion" an dieser Waehs- 
tumsstSrung sehuld sei. 

Ft~r den eben untersuchten Fall, wie ffir die iibrigen 
Chondrodystrophien der Basler Sammlung, hat S chw e n d e n e r 2) 
den mikroskopischen Nachweis der I n t e g r i t g t  der Sehi ld-  
drfise erbraeht; nnter den franzSsisehen Autoren bemerkt 
nenerdings Peloquin3): ,,toujours 18 corps thyroide est sain". 
In der deutsehen Literatur geben Kaufmann ,  S immonds ,  

1) H o f m e i s t e r ,  a.a.O., S. 517. 
2) S c h w e n d e n e r ,  a.a.O. 
3) Pe loqu in ,  De l'Achondroplasie chez l'homme et les animaux. Th~se 

de Lyon 1902, S. 6. 
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B a y o n und viele andere makroskopisch und mikroskopiseh 
normales Verhalten der Schilddrtise an, ja bei genauem Zu- 
sehen ist auch bei den Fi~llen, wo Abnormitaten der Thyreo- 
dea beschrieben werden, nieht der geringste Beweis far eine 
Funktionsst(irung erbracht worden. So ist die Abwesenheit 
yon Jod, die i m  Falle yon J o h a n n e s s e n  1) konstatiert wurde, 
auch bei normalen Sehilddrtisen Neugeborener niehts Seltenes. 

Der ,,desquamative Katarrh" im Fall yon S y m i n g t o n  
und Thomson2)  ist wohl nur eine postmortale Ver~nderung 
der Sehilddriise, da das Pri~parat erst sehr spi~t in die Hi~nde 
der Untersueher kam. Noeh weniger Gewieht kSnnen wir den 
Argumenten yon StOltzner  ~) zuerkennen, der bei seinem 
Fall I eine um das 6faehe vergrSl~erte Thyreoidea fand und 
daraus den Beweis fiir die thyreogene Natur der Chondrodys- 
trophie ableitete. 

Durch die eben durehgefiihrte vergleiehend-anatomisehe 
Untersuchung erweist sieh nicht nur dieser Schlu6, sondern 
alle spater won S tS l t zne r  darauf gegriindeten Anschauungen 
fiber die Wichtigkeit der foetalen Schilddriise 4) als unriehtig 
und es hat somit die yon ibm eingeftihrte Bezeiehnung ,,foe- 
tales ~yxoedem", die bereits in die Lehrbiieher 5) fiberzugehen 
droht, ebensowenig Bereehtigung, wie der alte Name ,,foetale 
Rachitis". 

A n h a n g .  Nachdem V i r e h o w ,  dureh den bekanntlieh 
die Frage nach den Beziehungen der sog. foetalen Raehitis 
zum Kretinismus ins Leben gerufen worden war, erkannt hatte, 
dalil bei tier Chondrodystrophie eine eigentliehe MiSbildung rot- 
liege, stellte er sie in eine Reihe mit der P h o k o m e l i e ,  in- 
dem er diese, dureh Defektzusti~nde ganzer Extremitaten oder 

1) J o h a n n e s s e n ,  a. a. 0., S. 361. 
2) Johnson S y m i n g t o n  & H. A. T h o m s o n ,  A ease of Defective En- 

dochondra] ossification in a Human Foetus, so called Cretinoid. 
Proceedings of the royal Society of Edinburg 1891, S. 273. 

3) S t S l t z n e r ,  Jahrb. f. Kinderheflkunde 1899, S. 107. 
4) S t S l t z n e r  u. S a l g e ,  1901, a . a . O ,  S. 26. 
5) H e e k e r  u. T r u m p p ,  Atlas u. GrundriB der Kinderbeilkunde. 

Mfinchen 1905. 
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einzelner Segmente eharakterisierten Miggeburten als die 
sehwersten Formen yon Mikromelie, speziell Chondrodystrophie 
ansah. 1) 

Es seheint wenig bekannt geworden zu sein, dal] diese 
Frage in der auf die Anregung und nnter der speziellen 
Leitung, yon K a u f m a n n  entstandenen Arbeit yon Sehwen-  
d e n e r  (a. a. 0., S. 46ff.) dureh die histologisehe Untersuehung 
zweier F~tlle yon Phokomelie aus der hiesigen Sammlung er- 
ledigt worden ist. Er land n~tmlieh iiberall normales Ver- 
halten des Knorpels und des Ossifikationsprozesses. In einem 
Falle kam die Verkt~rzung der Extremit~ten dureh einfaehes 
Kleinbleiben der ersten Anlage ohne pathologisehe Knoehen- 
ver~nderungen zustande, im andern dagegen dutch Fehlen 
eines Zwisehensegmentes, wie es V r o l i k  sehon frt~her abge- 
bildet ~) und als ,,formatio imperfeeta extremitatum" bezeiehnet 
hatte. Von einem der Chondrodystrophie aueh nut ~hnliehen 
Proze6 l a n d  s ieh  abe r  k e i n e  Spur .  

Daraus geht wiederum hervor, wie wenig sieh aus der 
s des ~iugern I-Iabitus, auf welehe V i r e h o w s  Argu- 
mente sieh offenbar besehr~tnkten, auf Gleiehheit des patho- 
logiseh-anatomisehen Verhaltens der Knoehen sehlie6en l~gt. 

Jede ttemmnng des Knoehenwaehstums kann eben einen 
mikromelen Habitus hervorbringen, falls sie in die fri~heste 
Embryonalzeit f~illt, we ja physiologiseherweise der Habitus 
ein mikromeler ist. Aueh der allen jenen F~llen gemeinsame, 
-con V i r e h o w ,  Klebs ,  K a s s o w i t z  usw. als e r e t i n o i d  be- 
zeiehnete Gesiehtsausdruek mit der eingezogenen Nasenwurzel 
e r i n n e r t  m i n d e s t e n s  so seh r  an die P h y s i o g n o m i e  der  
E m b r y o n e n ,  als an die der  Kre t inen .  

B. O s t e o g e n e s i s  i m p e r f e e t a .  
(0steopsathyrosis, Mikromelia annularis, 0steoporosis eongenita.) 

Eine zweite Gruppe von foetalen Skelettanomalien, die 
ebenfalls in der ~lteren Literatur unter dem Namen foetale 
Raehitis aufgeftihl~ werden, ist dureh eine augerordentliehe 

1) Verhandlungen d. Berliner =~knthropolog. Gesellschaf~ 15, I, 1898. 
u) Vrolik a. a. O. 1849, Fig. 1 u. 2, Tar. LXXII. 
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Brfichigkeit der Knochen ansgezeichnet. Man hat sich glfick- 
licherweise in den letzten Jahren ziemlich allgemein ffir die 
Bezeichnung , 0  s teogen  e sis imp e r fec t a"  entschieden, welche 
meines Wissens zuerst bei Vro l ik  1) in den ,,Tabulae ad illu- 
strandam embryogenesin usw." vorkommt, wo es -con einem in 
der 91. Tafel abgebildeten Fall yon ,gebrekkige Beenwording" 
hell't: ,,sine ullo dubio singularis haec sceleti conditio est 
derivanda ex impe.r fec ta  o s t e o g e n e s i ,  et quoad formam et 
quoad contextum osseum". Ein Zusammenhang mit gest6rter 
Schilddrfisenfunktion ist erst spi~ter yon solchen Autoren an- 
genommen worden, welche diese Affektion mit der Chondro- 
dystrophie in eine Reihe gestellt nnd damit in den Bereich 
der Hofmeis te rschen  Hypothese gezogen haben. ~aehdem 
wir die Unrichtigkeit derselben oben dargetan haben, kann die 
Verg]eichnng mit Athyreosis und Chondrodystrophie ziemlieh 
kurz gefa6t werden. 

K l i n i sche  Erfahrungen fiber die Osteogenesis imp effecta 
sind bis jetzt aul~erst sparlich. Buday  2) beschrieb einen Fall, 
der sechs Wochen alt wurde, Scheib  8) sah einen, der sogar 
drei Monate am Leben blieb; aus der Krankengeschiehte eines 
ffinf Wochen alten Falles yon S. Mtiller 4) ist die Angabe 
interessant, dal~ die Temperatur sieh durchsehnittlieh auf 
36,5 o hielt; t t o h l f e l d  5) beschreibt neuerdings ein sechs Tage 
altes Kind mit 0steog. impeffeeta als zappelig und lebhaft 
mit  r o s i g e r  G e s i c h t s f a r b e ,  lauter Momente, die nicht ffir 
eine StSrung der Schilddriisenfunktion sprechen. M.B. Schmid t  6) 
machte 1897 die Bemerkung, dal~ mSglicherweise die idiopathi- 
sche 0steopsathyrosis auf Osteogenesis imperfecta zurfickzuftihren 

1) Vrolik, a. a. O. 1849. 
~) Buday, Beitrgge z. Lehre v. d. Osteog. imp. Wiener Sitzungsb. 

Bd. 104, 1895. 
3) Scheib, Bruns Beitrage, Bd. 26, 1900. 
~) Sigfried Miiller, Periostale Aplasie mit Osteopsathyrosis unter d. 

Bilde d. sog. foetalen Raehitis. Miinch. reed. Abt., II. Reihe, 7. Heft 
1893. 

5) Hohlfeld, Mtineh. meal. Woch. Febr. 1905. 
6) M.B. Schmidt, Allg. Pathologie u. patholog. Anatomie der Knoehen. 

In Lubarsch & Ostertag Ergebnisse 1897, IV, Jahrgang, S. 576. 
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sei 1); N a t h  a n e) glaubt neuerdings zwei Beobachtungen yon Osteo- 
psathyrosis aus dem ,Hospital  for the Ruptared and Crippled" 
in New York zur Osteogenesis imperfecta rechnen zu mtissen, 
weft in beiden Fallen schon bei der Geburt eine gewisse 
Br~ichigkeit der Knochen bestanden hatte. Da jedoeh in diesen 
F~llen weder radiographische, noch anatomische Untersuchungen 
des Skeletts vorliegen~ so kSnnen vorlaufig keine sicheren 
Schlfisse fiber die Beziehungen yon Osteopsathyrosis und Osteo- 
gesis imperfecta gezogen werden, zumal durch E n d e r l e n  3) 
nachgewiesen ist, dal30steopsathyrosis  auch ohne sichtbare 
anatomische Ver~nderung des Skeletts vorkommen kann. 

Die a n a t o m i s e h e n  N[erkmale der Osteogenesis imperfeeta 
sind sehr eharakteristiseh. Es soll dies an einem exquisiten 
Falle gezeigt werden~ der im Sommer 1904 dem hiesigen In- 
stitut yon Dr. Giesler in Basel eingeliefert wurde und der mir 
damn]s, als ich eben mit der vergleichenden Knochenhistologie 
besch~ftigt ware wie gerufen kam. Ieh bin daher Herrn Prof. 
K a u f m a n n  zu ganz besonderem Dank verpflichtet, dal~ er 
mir die Untersuchung auch dieses Falles iiberliel~4). 

Neugeborenes  Madchen mit Osteogenesis  imperfecta.  
Anamnese:  Das Kind soil etwa 3 Wochen zu frfih in Ftt~lage ge- 

boren worden sein. Die Matter ist 35 Jahr alt und gesund, Vater und 
seehs Geschwister sind ebenfalls gesund and yon normalem Wachs. Das 
Kind hat etwa 1 Stunde lung gelebt und starb an Asphyxie. 

Beschreibung:  Der ~al~ere Habitus l~ t  auf den ersten Blick den 
mikromelen Typus erkennen (s. Textfig. 5). Die Haut ist in grot]en 
Falten abhebbar; die Nasenwarze] ]eicht eingezogen, jedoch nieht mehr 
als gewShnlich bei Neugeborenen. Die Zunge dr~ngt sich etwas zum 
Munde heraus. Der ~ul~ere GehSrgang ist versehlossen and eingezogen. 
Der Sch~del stellt einen schlaffen Sack vor, der sich der Unterlage wie 

1) Eine naeh Abschlul] vorliegender Arbeit erschienene Mitteilung yon 
L o o s e r (Mitt. a. d. Grenzgeb. 1905) identifiziert g]eichfalls die Osteo- 
psathyrosis and Osteogenesis imperfecta. Auf Emze]heiten dieser 
Arbeit konnten wir nicht mehr eingehen. 

2) Nathan: Osteogenesis imperfecta (so called Fragilites ossium) The 
american journal of the medical sciences Jan. 1905. 

3) Ender len  dieses Archly Bd. 131~ 1893. 
~) Ein ~ihnlicher, kurz vorher yon Herrn Prof. Kaufmann beobachteter 

Fall ist in Fig. 364 der III. Auflage des Lehrbachs d. spez. path. 
Anatomie v. Kaufmann 1904 abgebildet. 

Virchows Archly f. pathol. Anat. Bd. 184. lift.  1. 8 
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ein mit Flfissigkeit unvoll- 
st~ndig gefiillter Gummi- 
bal]on anschmiegt. Der 
Umfang des Kopfes be- 
tr~gt 28 cm, die iibr~gen 
Ma6e lassen sich bei der 
wechselnden Form des 
Sch~dels nichtbesfimmen. 
Gesamtl~nge ~ 40 cm, 
der Nabel liegt 5 cm anter 
dem Mi~telpunkt, die Ver- 
kiirzung der Extremit~ten 
ist also nicht so hoch- 
gradig wie bei der Chon- 
drodystrophie (vgl. Fig. 3). 

Lgnge der oberen 
Extremit~ten 10 cm 

Lgnge der unteren 
Extremitgten 10 , 

Brnstum~ang . . . 23 , 
Bauchumfang. �9 . 25 ,, 

Arme und Beine sind sehr 
schlaff and krepitieren bei 
jeder Bewegung. Die Sek- 
tion der inneren Organe 
ergab nichts Abnormes, 
insonderheit war die 
S c h i l d d r f i s e  an GrS$e, 
Lage und mikroskopi- 
schem Ban durchaus nor- 
mal. Die Untersuchung 
des S k e l e t t s  zeigte zu- 
n~chst, dal~ der Sch~del 
aus unzghligen papier- 
dtinnen Pl~tchen besteht~ 
die bei ]eder Beriihrtmg 
fast wie angebranntes 
Papier welter zerfallen. 
Die Knochenkerne des Os 
tribasilare sind dutch 
breite KnorpeHager ge- 

Fig. 5. trennt (vgl. Textfigur 4 O) 
and zerbrScketn beim 

Durchschneiden; der Clivus ist auffallend flach, man kiinnte fast von einer 
Lordose des Tribasilare sprechen. In den WirbelkSrpern sind die Knochen- 
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kerne ebenfalls brSckelig, ]deiner als normal, zeigen aber nirgends eine Ver- 
schmelzung mit den Kernen der Wirbelb5gen. Die Rippen sind so biegsam, 
als ob sie nur aus Knorpel best~nden, auch der knorpelige Tell ist bedeu- 
tend weicher als bei Neugeborenen. Die langen RShrenknoehen lassen 
sieh trotz aller Vorsicht nicht ohne zahlreiehe Infraktionen herausprg- 
parieren; sie sehen plump aus und zeigen in der Diaphyse abwechselnd 
Auftl"eibungen und Einschnfirungen, wie a u s  dem Radiogramm des reehten 
Femur deut]ich hervorgeht (vgl. Fig. 2, Taf. II). In der distalen Femur- 
epiphyse ist bereits ein Knoehenkern sichtbar. Die Struktur der Diaphyse 
hat nicht die geringste Xhnliehkeit mit der bei Athyreosis oder Chondro- 
dystrophie (Fig. 1, Taf. :[I) und auch das Verhgltnis zwischen Lgnge mid 
Umfang der RShrenknoehen ist ein ganz eigenartiges, ngmlich: 

F e m u r :  Lgnge . . . . . . . . . . . . .  5,4 cm 
Umfang der Diaphysenmitte 3,8 ,, 

H u m e r u s :  Lgnge . . . . . . . . . . . . .  4,2 em 
Umfang der Diaphyse . . . .  2,5 ,, 

Die Herausnahme des Beckens verlangte wegen der grol~en Bgichigkeit 
~uSers~e Vorsicht, doch gelang es, dasselbe naeh l~ngerem Aufenthalt in 
Formol ohne wesentliehe Schgdigung seiner Form zu pr~parieren. Den 
Ossifikationszustand zeigt das R5ntgenbild (Fig. 7, Taf. II). Seinen Halt 
verdankt das Becken einzig dem Umstand, dal~ es gr56tenteils aus Knorpel 
besteht; so bilden vor allem die knorpeligen Kgmme und die beiden 
Y-f5rmigen Knorpellager f~r das weiehe, fast fluetuierende Darmbein eine 
Stfitze. 

Die GrSSe des Beckens ist wei~ hinter der Norm zurtiek, auch die 
Form stimmt mit keinem der bisher besehriebenen Beeken iiberein. Die 
Ma6e sind im u zmu athyreotisehen Becken folgende: 

HShe des Beekens . . . . . . . . . . .  4,9 (6,5) 
L~nge der Darmbeinschaufel . . . . .  3,5 (4,6) 
Durehmesser der Hfiftgelenkspfanne . 1,0 (1,7) 
HShe der Symphyse . . . . . . . . . .  0,9 (1,3) 
Breite . . . .  . . . . . . . . . .  1,0 (1,6) 

des 1. KreuzbeinwirbelkSrpers . 1,1 (1,9) ,I  

HShe des 5. LendenwirbelkSrpers . . 0,6 (0,6) 
Promontorium fiber den Beekeneingang 0,5 (0~9) 
Lgngskriimmung des Saerums . . . .  (fehlt) 
Lgnge des Pars saeralis ilei . . . . .  1,4 (2,1) 

. . . . . .  peNina ,, . . . . . .  1,3 (1,6) 
Distantia spinarum il. ant. sup . . . .  5,6 (7,2) 

. . . . . .  post . . . . . . .  1,6 (2,6) 
. . . .  os. ischii . . . . .  2,5 (2,5) 

Umfang des Beckeneingangs . . . . .  7,5 (10,4) 
Coniug. vera . . . . . . . . . . . . . . .  2,0 (3,0) 

1, transversa . . . . . . . . . . .  2,5 (3,4). 

8* 
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Das Querspannungsverh~ltnis des Beckeneingangs ist somit 1:1,25 
(1:1,3). Im Gegensatz zu den RShrenknochen ist also das Becken sehr 
schlank gebant, was auch im Vergleieh mit dem ehondrodystrophischen 
auffallt, von welchem es sieh au6erdem durch das normale Querspannungs- 
verh~l~nis unterscheidet. 

Der m i k r o s k o p i s c h e n  U n t e r s u c h u n g  warden dieselben Tei]e 
des Skeletts anterzogen, wie bei de~ anderon WachstumsstSrungen. Dabei 
finder sieh der r ahende  Knorp el bedentend zellreicher and die einzelnen 
Zellen mehr spindelfSrmig als bei Athyreosis. Im Gegensatz zur Chondro- 
dystrophie fehlt der Perioststreifen, die Wueherungszone is~ fast normal 
breit, in der Richtungszone verlaufen parallel der Liingsachse dichte 
Kolonnen mit regelm~l~igen Knorpelzellen. Auch die Zone tier hyper- 
plastischen Zellen ist gut ausgebildet and l~l]t in krassem Gegensatz 
zur Chondrodystrophie die gewShnlichen V0rbereitungserscheinangen er- 
kennen; die pr~paratorische Verkalkung ist sogar sehr intensiv vorhanden 
and die Zellen dieser etwa 180 9 breiten Zone enthalten selbst oft Kalk- 
ablagerungen. 

Der Einbruch der Markkapillaren in die Knorpelkapseln erfolgt sehr 
regelmgl]ig, So dg] die Epiphysenlinie fast ganz gerade verl~uft, w~hrend 
sie bei Athyreosis leieht, bei Chondrodystrophie Stark nach vorn konvex 
ist (vgl=Fig. 7, Tar. IV). 

Die primitiven Markr~ume stehen dicht beieinander, so dal~ nnr 
schmale Bi~lkchea von verkalkter Knorpelgrundsubstanz ausgespart werden, 
und en~spreehend dem regen Fortschreiten der iVlarksprossung fehlt jede 
Andeutung eines Querbalkens (s. Fig. 7, Taf. IV). 

In der Diaphyse f~llt anf, dal] an den W~nden der Markraume, als(> 
an den Resten verkalkter Knorpelgrundsubstanz die Anbfldang yon Knochen- 
gewebe aul]erordenflich mangelhaft ist. Aueh in den i~lteren Bezirken 
d.h. gegen die Mitre der Diaphyse zu treten nur ganz schmale Knochen- 
siiume auf ohne ein zusammenh~ngendes Gerfist yon Knochenb~lkchen zu 
bilden (Fig. 8, Tar. IV); die struk~urlosen Knorpelreste werden dutch sehmale 
S~ame yon Osteoblasten nur unfOrmlieh verdiekt, oder versehwinden durch 

die lebhafte lakun~re Resorption oft auf weite Strecken vol]stgndig. Das 
u zwischen Apposition and Resorption ist also in ganz anderem 
Sinne gestSrt, als bei Athyreosis ; dort fanden wir fas~ gi~nzliches AufhSren 
der Resorption bei noch fortdaaernder Apposition, hier Mangel an Appo- 
sitionsvorg~ngen bei lebhafter Resorption, woraus eine an~erordentliehe 
Porosit~t and Brtichigkeit entsteht. Dies zeigen am schSnsten die Quer- 
schnittsbilder (z. B. Fig. 8, Tar. IV). 

Bei der Osteogenesis impedec ta  wird die Corticalis fas t  

vSllig vermi~t;  stellenweise liegen dicht unter  dem Periost  
knorpelige Massen, die offenbar aus demselben als ein Versuch 
zur Callusbildung entstanden sind, denn es liegt durchaus kein 
Grund vor zur Annahme~ dal~ sie e twa als unverbrauchte  Reste 
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des Epiphysenknorpels kSnnten liegen geblieben sein. In diesen 
knorpeligen Callus verliert sich sowohl das Mark, als auch das 
zellreiche Periostgewebe. Doch ist dabei die Knochenanlagerung 
~u6erst mangelhaft; die schmalen S~ume yon jungem Knochen- 
gewebe zeigen nut selten lamell~re Struktur und ihre Knochen- 
kSrperchen haben wenig typische Gestalt, so dai] oft geradezu 
der Eindruck erweckt wird, als ob sie direkt dutch Metaplasie 
aus Knorpelzellen entstanden seien. 

Einige Autoren, wie Scheib  und Harb i tz  1) schreiben auch 
tier Metaplasie eine besondere Bedeutung bei der Osteogenesis 
imperfecta zu. So glaubt Scheib,  ~) da6 die metaplastische 
Ossifikation gleichsam kompensatorisch wegen Osteoblasten- 
mangels ffir die neoplastische eintrete. In der Tat erwecken 
~iele Bilder aus den Diaphysen der RShrenknochen auch in 
unserem Falle diesen Eindruck, indem oft unordentliche Haufen 
yon Osteoblasten, Knorpelzellen und osteoidem Gewebe mit 
KnochenkSrperchen auftreten, ohne dal~ es zu einem lamellaren 
Knochenaufbau k~me. Solche oft schwer zu deutende, mSglicher- 
weise in Metaplasie begriffene Zellhaufen sieht man jedoch 
nur an Stelleu fr~iherer Frakturen und ]nfraktionen, w~hrend 
man sie in den kurzen Knochen wie z. B. in WirbelkSrpern 
vollst~ndig vermil~t. Wo hier fiberhaupt eine Neubildung yon 
Knochen stattfindet, treten 0steoblasten yon kubischer Gestalt 
auf und dr~ngen sich in zahnradahnlichen Reihen oder in ganzen 
Klumpen an die unfSrmlichen, aber intensiv verkalkten Knorpel- 
reste heran. Da also an den, mechanischen Sch~digungen 
weniger ausgesetzten Teilen des Skeletts metaplastische Vorgange 
ganz vermil~t werden, so scheint nns das Vorkommen Yon echter 
Metaplasie im Schaft der RShrenknochen eher die Folge einer 
abnormen Reizung des osteogenen Gewebes durch die Frakturen, 
als eine dem Wesen der Osteogenesis imperfecta eigentiimliche 
Erscheinung zu sein. 

Sehr auffallend ist das Verhalten des Kuochenmarks, worin 
neuerdings L i n d e m a n n  3) die Ursache der ganzen Affektion 
sieht. Das Mark ist n~mlich au~erordentlich zellreich, yon 

1) Harbitz, Uber Osteogenesisimperfecta. Zieglers Beitr~ge Bd. 30, 1901. 
2) Scheib, a. a. 0. S. 116. 
s) Lindemann, Uber Osteog. imp. Inaug.-Diss.~ Berlin 1903. 
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faserigem Charakter und enthlilt stellenweise Anhi~ufungen yon 
lymphoiden Zellen; Fettmark, wie Seheib sah, findet sich im 
vorliegenden Fall nicht; auffallend ist groBer Reichtum an 
Riesenzellen, yon denen einzelne bis zu 20 Kernen einschlieBen. 
Sie liegen tells in den Buchten der rudimentaren unsehSnen 
Knochenbi~lkchen, tells frei im Mark umber. Die Blutgefi~Be 
sind sp~irlicher und zarter als bei Athyreosis, die Myelocyten 
reiehlieher. Die sPindelfSrmigen Zellen des Fasermarks sehen 
denen bei Athyreosis nicht uni~hnlichl sind aber viel zahlreicher 
und werden nicht als Knochenbildner getroffen, sondern scheinen 
eher sogar am ResorptionsprozeB sich zu beteiligen. Dasselbe 
ist auch bei den Zellen der Cambiumschicht des Periosts der 
Fall, welche da, wo die Corticalis ganz fehlt, ohne Grenze in 
das Fasermark fibergehen. Die physiotogische Gleichwertigkeit 
yon Peri0st und Endost (osteogenem Markgewebe), die sich in 
entwicklungsgesehichtlieher und morphologischer Beziehung 
nachweisen lliBt~ kommt hier auch unter pathologischen Ver- 
haltnissen sehr deutlich zum Vorschein, indem bei Osteogenesis 
impeffeeta beide Teile unter teilweiser EinbuBe ihrer Knochenbild- 
fahigkeit in Wucherung geraten und eine vermehrte Resorp- 
tion ausfiben. 

Die wesentliche St6rung liegt also bei der Osteogenesis 
imperfecta in einer gewissen periostalen Dysplasie und setzt 
daher nicht wie bei der Chondrodystrophie schon bei der 
Bildung des knorpeligen Skelettes, sondern erst mit dem Auftreten 
des Ossificationsprozesses; der bekanntlich mit dem Einwachsen 
yon Periostknospen beginnt, ein. l~atiirlich ist damit fiber die 
eigentiiche Ursaehe der Affektion gar nichts gesagt. Es ist am 
ehesten anzunehmen, dab eine embryonale MiBbildung einer 
Gewebsart~ n/imlieh des Periots und Endosts' vorliege. Beweisen 
lli6t sich dagegen dureh die Vergleichung mit der Athyreosis, 
dab der yon Michel 1) jfingst wieder vermutete Z u s a m m e n -  
hang  mit  g e s t S r t e r  Sch i ldd r f i s en funk t ion  n i ch t  besteht. 

Die Differentialdiagnose gegeniiber Chondrodystrophie macht 
in der Regel keine Schwierigkeit, denn einerseits erreicht dort 
die Osteoporose kaum einen solehen Grad~ dab Frakturen zustande 

~) l~Iichel~ Uber Osteogenesis imp, Dieses Archly Bd. 173, 1903, S. 32. 
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kommen, andrerseits erinnern die geringenKnorpelvergnderungen 
bei 0steogenesis imperfecta durehaus nieht an die fiJr Chondrodys- 
trophie eharakteristischen Verhaltnisse; es gilt dies fiir alle 
drei yon K a u f m a n n  unterschiedenen Gruppen: 

Bei der h y p o p l a s t i s e h e n  Form ist die Diaphyse immer 
sehr hart, und in der Epiphysenlinie tritt der vielbesprochene 
Perioststreifen auf, der bei der Osteogenesis imperfecta gewShnlich 
nicht vorkommt. Nur yon t t a r b i t z  und Miche l  wurde ein 
zwisehen ruhenden und wuchernden Knorpel eindringender 
Bindegewebszug beschrieben, doch ist er, wie die Abbildung 
zeigt, dem bei Chondrodystrophie durchaus unghnlich und auch 
die tibrigen Veranderungen sind gerade in diesen zwei F~llen fiir 
Osteogenesis imperfecta so typisch, dab nieht einmal der Gedanke 
an eine Ubergangsform zur Chondrodystrophie sich reeht- 
fertigen liel~e. 

Die Unterschiede gegenitber der C h o n d r o d y s t r o p h i a  
m a l a c i c a  sind ebenfalls sehr bedeutend und finden sich b~reits 
bei S. Mttller 1) auf einer schSnen Tafel dargestellt. 

I~ur diein zweisicherenF~llen (Kauf mann,  J o h a n n e s s e n )  
beobachtete h y p e r p l a s t i s c h e  Form~ bei der nach K a u f m a n n  
tier Perioststreifen durchweg ,fehlt, k6nnte etwa einmal zu Ver- 
wechslung Anlal~ geben, doch haben sich bei der Durchsicht 
der Literatur alle mikroskopisch beschriebenen Fglle leicht yon 
der Osteogenesis imperfecta abtrennen lassen; nut bei dem Fall 
der Grafin v. G e t d e r n - E g m o n d e) kann ich mir wegen fehlender 
Abbildungen ein sieheres Urteil nicht erlauben, immerhin vermute 
ieh mit Schmo rla), dab er zur Osteogenesis imperfecta gehSrt; 
um eine reine, Chondrodystrophie, wie iNTauwerck anzunehmen 
scheint~ handelt es sich kaum. Ubrigens kam auch H a r b i t z ,  
der Gelegenheit hatte, die histologischen Pr~parate seiner 
Osteogenesis imp. mit der Chondrodystrophia hyperplastica yon 
J o h an n e s s e n zu vergleiehen, zu dem Resultat, dab zwei g~nzlich 
voneinander versehiedene pathologische Prozesse vorliegen. 

1) S. Miiller, a.a.O. 1893, Fig. 6u. 9. 
2) Ge ldern- Egm on d, Beitrag z. Kenntn. d. sog. foet. Rachitis. Inaug.- 

Diss., Zfirieh 1897. 
3) S chm o r ], zur patliolog. Anatomie der Basedo~vschenKrankheit. Zieglers 

Beitrgge Bd. 30, 1901. S. 263. 
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Da sich nun alle frtiher unter dem Namen ,,foetale Raehitis" 
resp. foetaler Kretinismus besehriebenen Formen yon foetalen 
S1/eletterkrankungen in irgend einer Gruppe yon Chondrodys- 
trophie oder bei der Osteogenesis imperfecta einordnen ]assen, so 
haben wit gar keinen Grund, jene alten Bezeiehnungen, die so 
leicht zu verwirrenden Vorstellungen ffihren, liinger aufrecht 
zu halten 1). 

Echte Rachitis kommt ja, wie K a u f m a n n  (a. a. 0 1893 
S .  25)ansdriicklich hervorhebt, im foetalen Leben nicht vet; 
wegen der Knochenbriichigkeit kSnnte vielleicht einmal Osteo- 
genesis imperfecta damit verwechselt werden, doch ist anatomiseh 
die. Differentialdiagnose einfaeh. N~her darauf einzugehen, 
erspart uns eine sehr fibersiehfliehe Tabelle, die L i n d e m a n n  2) 
am Sehluf~e seiner Abhandlung zusammengestellt hat. Nur 
noeh eine Frage mOehte ieh kurz beriihren, n~mlieh die ana- 
tomische Ahnliehkeit tier Osteogenesis imperfeeta mit der bei 
Base~lowseher Krankheitvorkommenden O s t e o t a b e s  i n f a n t u m  
(Zieg le r ) ,  welehe darin besteht, dag bei beiden, wie N~ge l i  a) 
zuerst hervorgehoben hat, ,,vor allem die so ungemein sehleehte 
Ausbildung :des Trabeknlarsystems, die Sp~trliehkeit und Unregel- 
mSl~igkeit der Osteoblasten anff~llt". Eine gewisse Uberein- 
stimmnng in der Knoohenstruktur gibt sieh aueh darin kund, 
da6 die Fraktnren bei beiden Affektionen mit Vorliebe bestimmte 

I) Wenn sich Michel in seiner in Ribberts  Institut verfagten Arbeit 
(a. a. O. 1903) wieder der Ansicht von v i rchow anschliegt, der 1901 
(d~ A. Bd. 166. X) tier alten Bezeiehnung ,,foetale Raehitis" nochmals 
das Wort geredet and gegen die ,Chondrodystrophie" Stelhmg 
genommon hat, well dutch diesen Namen ,,eine einzige Loka]affection 
ungebfihrlich in den Vordergrand gerfickP' werde, so mull ich dazu 
bemerken, dab auch dann, wenn die KnorpelverEnderungen nur eine 
Teilerscheinung einer Allgemeinerkrankung w~ren, dieselben gerade 
im Gegensatz zn Athyreosis und Osteogenesis imp. so sehr im Vorder- 
grand stehen, dab eine auf exak~e anatomisehe Basis gestellte 
Namengebung unbedingt auf sie Riicksicht nehmen mug. Wie sehr 
iibrigens die Einbfirgernng der ,Chondrodystrophie" die allgemeine 
VerstEndigang und somit die ganze Forsehang auf diesem Gebiet 
erteichter~ hat, davon h~itte sich Herr Michel bei ~mr einigermagen 
griindlichem Studium der Literatur leicht fiberzeugen kSnnen. 

2) a. a. O. 1903, S. 25. 
3) N~geli, Centralblatt fiir allg. Pathologie 1897, S. 694. 
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Stellen treffen. So sitzt die Bruchlinie bei den sog. Epiphysen- 
16sungenderBasedowschen Krankheit nach Ni~gelilund Sehmorl  
regelmli6ig in den vordersten Teflen der Diaphyse; aueh bei 
Osteogenesis imperfecta sah ieh haufig Einbrfiche der 
vordersten Diaphysenabschnitte etwa 1 mm hinter der Ossi- 
fikationsgrenze dureh die Spongiosa verlaufen, niemals 
abet, wie bei den Knochen yon kongenitaler Lues oder der 
thyreoidektomierten Tiere, genau in der Epiphysenlinie, d. h. 
zwischeu Knorpel und vosdersten Markr~tumen. Es ist das bei 
beiden Affektionen der Ausdruck mangelhafter osteoplastiseher 
Tiitigkeit des osteogenen Gewebes bei fortdauernder Resorption, 
der sich naturgem~6 zuerst an den jtingsten und zartesten 
Knochenb~tlkchen dutch Festigkeitsabnahme bemerkbar maeht. 
5[un ist aber offenbar die Atiologie keine gemeinsehaftliche, 
denn bei der Osteotabes infantum tritt die StSrnng des Osteo- 
blasten als Begleiterseheinung einer schwesen Allgemeinerkran- 
kung (hi~morhagische' Diathese ?) auf, wi~hrend bei Osteogenesis 
imperfeeta die Strukturanomalien dutch angeborene Dysplasie 
derselben Gewebseiemente zustande kommen und es lehrt diese 
Beobachtung wieder, wie wenig die auSere /~hnlichkeit yon 
Skelettvesi~nderungen Schltisse auf atiologisehe Veswandtschaft 
erlaubt. 

Zusammenfassung des II. Kapitels.  

1. Keine Form yon foetaler Skeletteskrankung kann auf 
St6rung der Schilddrtisenfunktion zurtickgeffihrt werden. 

2. Die Wachstumshemmung betsifft nieht, wie bei des 
Athyreosis, alle am Aufbau des Knochensystems beteiligten 
Gewebe gleichmli$ig, sondern es liegt: 

a) bei der Chondrodys t roph ie  eine primi~re Veri~nderung 
des Knorpels, 

b) bei des Osteogenesis  imperfee ta  eineFunktionsstSrung 
des Periosts und Endosts vor. 

3. Der aus beiden pathologischen Prozessen (a und b) resul- 
tierende Zwesgwuehs stellt den mehs oder weniger ausgepri~gten 
Typus des ~[ikromelie das. 
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Zum Schlusse gestatte ieh mir auch an dieser Stelle 
meinem hochverehrten Lehrer  Herrn Professor E. K a u f m a n n ,  
in dessen Institut diese Untersuchungen gemacht warden, fiir 
die Anregung zu dieser Arbeit and seinen tatkr~ftigen Beistand 
bei der Abfassung derselben herzlichst zn danken. Desgleichen 
bin ich Herrn Professor E. H a g e n b a c h  fgr die gfitige Uber- 
lassung der Krankengeschichte des Falles yon kongenitMem 
Myxoedem zu Dank verpflichtet. 

E r k l ~ t r u n g  d e r  A b b i l d u n g e n  an f  Taf .  II, HI, IV. 

Tafel  IL RSntgenaufnahmen. 
Fig. 1. Femur: A Fall yon Athyreosis, N normales Neugeboreues, C Fall 

yon Chondrodystrophia foetalis. 
Fig. 2. Femur yon Osteogenesis impeffecta. 
Fig. 3. Wirbel (3. Lendenwirbel). A Fall yon Athyreosis, N normaler 

Neugeborener, C Fall yon Chondrodystrophia foetalis. 
Fig. 4. Beckon. Normales Neugeborenes. 
Fig. 5. ,, Fall vou Athyreosis. 
Fig. 6. , . . . . .  Chondrodystrophia foetalis. 
Fig; 7. , . . . . .  Osteogenesis imperfeeta. 

Tafel  III. 
Fig. 1. Epiphysengrenze bei Athyreosis. Sehwache Vergr. 
Fig. 2. , . . . . .  StgrkereVergr. vSK(sollheil]en 

vKS) verkalkter Knorpelsaum, Q lamellgr gebauter Querbalkem 
Fig. 3. Quersehnitt dutch die Mitre der Femurdiaphyse bei Athyreosis. 

Lapenvergr. 
Fig. 4. a Epiphysengreuze der thyreoidektomierten Katze, 

b , einer gleiehalten normalen Katze. 

Tale] IV. 
Fig. 5. Epiphysengrenze bei Chondrodystrophia foetalis. 
Fig. 6. Quersehnitt dureh die Mitre der Femurdiaphyse bei Chondro- 

dystrophie. Lupenvergr. 
Fig. 7. Epiphysengrenze bei Osteogenesis imperfeeta. 
Fig. 8. Querschni~t dutch die Mitte der Femurdiaphyse bei Osteogenesis 

imperfecta. Lupenvergr. 



163 

einzelnen Zellen, bald in einer, bald in mehreren Lagen fiberelnander 
geschichtet ist. Dutch Berfihren und Konfluenz besonders stark gewucher- 
ter Epithe]ien werden zum Teil die Hohlrhume unter Briickenbildung 
durchquert. An einzelnen Drfisenlumina ist ein deutlich papil]iiser Cha- 
rakter zu konstatieren. Hier hat sieh das Bindegewebe den epithelialea 
Wneherungen angesehlossen und sich in zierliehen Papillen erhoben. Die 
Lumina weisen schleimigen Inhalt auf, der zum Tell mit nekrotisehen 
Zellen durehsetzt ist. AUes in allem bietet sich das typische Bild des 
Zylinderepithelkrebses. 

Die Metastasen der Leber und der Lymphgefiil~e weisen die gleiche 
Bauart wie der Gallenblasentumor auf; auch hier finden sich die charakterl- 
stischen drfisigen Wucherungen; an den grS~ten Knoten sieht man einen 
zentralen Zerfall. 

Der Uterustumor zeigt den Charakter eines vorwiegend aus spinde- 
ligen Zellen zusammengesetzten Sarkoms. Neben langen, schSn ausgebil- 
deten spindeligen Zellelementen mit einem und mehreren Kernen finden 
sich jedoch auch rundliche Zel]en in allen GrSl]en bis zu Riesenzellen 
mit vielen Kernen. Aueh bier findet sich zum Tell reichlicher zerfall. 
Denselben Bau des Spindelzellensarkoms zeigt aueh der metastatische 
Knoten im linken Parametriuln. Auch die Lungenmetastasen erweisen 
sich mikroskopisch als sarkomatSs; nur ist hier ein viel weitergehender 
Polymorphismus im Ausbau der einzel'nen Zellen zu bemerken; bier sind 
rundliehe Zellen der Zahl nach vorherrsehend, Spindelzellen traten im 
Verglelch zum Primi~rtumor zuriick; die Metastase ist anaplastiseher als 
die Muttergesehwulst. 

Es handelt sleh also in dem oben Beschriebenen um alas gleich- 
zeitige Bestehen zweier primi~rer maligner Tumoren, um einen Zylinder- 
epithelkrebs der Gallenblase und um ein Sarkom des U t e r u s -  letzteres ist 
wohl aus einem Myom dutch sarkomatSse Degeneration e n t s t a n d e n -  die 
beide Metastasen gemaeht haben. 

3. 

U b e r  B e f u n d e  a m  c h r o m a f f i n e n  S y s t e m  b e i  H i t z s c h l a g .  

(Aus der HI. med. Abteilung des k. k. Kaiser Franz Josef-Siitales in Wien.) 

Von 
J o s e f  Wiese l .  

(ttierzu Tafel V.) 

Es handelte sich um folgenden Fall: Pat, L. J. wu/de am 5. Juli 
1905 in bewul~tlosem Zustand auf die Abteilung gebracht. Anamnestisch 
liel] sich durch seinen Begleiter folgendes erheben: Patient, ein 36j~hriger 
TagelShner, sei beim Ziehen eines Handkarrens auf der  Stral3e plStzlich 

11" 
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