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HI. 
Zum Verstiindnis der Knochenneubildung bei 

der osteoplastischen Karzinose. 
Yon 

Dr. H. A s s m a n n ,  
I1. Assistenten am Pathologischen Institut der Universit~t Gent. 

(Mit 2 Abbildungen im Text.) 

v. R e c k [ i n g h a u s e n  1 bezeichnet in seiner grundlegenden 
Arbeit  fiber die osteoplastische Karzinose als Ursache dieser 

eigenart igen Knochenwucherung die innerhalb der Knoehen 
auftretenden Zirkulationsst0rungen. Diese sollea vornehmlich 
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in einer ,,zyanotis&en Hyper/~mie :~" bestehen, writhe der kreb- 
sigen Thrombose der kteinen Venen des Knochenmarks folgt. 
Zur 8t{~tze dieser Annahme f[ihrt er mehrere Beispiele a.n, in 
denen eine Knoehenneubildung bei Stauung stattfindet, so die 
ossifizierende Periostitis der Extremit~ttenknochen bei jugend- 
lichen lterzkranken und Bronohiektatikern mit Zyanose, die 
Beschleunigung der Frakturheitung duroh ktinstlieh gesehaffene 
lokale Stauung usw. Die meisten Autoren, welehe naeh ihm 
ghnliehe FNle besehrieben, pfliehten ihm in dieser Erklg~rung 
bei, wenn sie fiberhaupt zu dieser Frage Stellung nehmen. 
In zweiter Linie erwgthnt v. R e e k l i n g h a u s e n  noeh chemisehe 
Reize, die yon den Karzinomzellen ausgehen und eine Knoehen- 
neubildung anregen k6nnten und findet in G o e t s e h  2 einen 
Anhanger, der diese Deutung wenigstens ffir einige besondere 
FNle in Ansprueh nimmt. Gegentiber der ersten Annahme 
darf wohl vom theoretisehen Gesiehtspunkt aus der Einwand 
erhoben werden, dab es ohne weiteres nieht ersiehtlieh ist, 
wie eine l~iyper~tmie a l l e i n  eine Knochenbildnng he rvo r -  
r u f e n  soll, welche doeh ftir gew6hnlieh in Fallen allgemeiner 
wie lokaler Stauung, zumal bei ~tlteren Individuen, ganz aus- 
bleibt. Aueh bei der Frakmrheilung stellt doeh die kanstliehe 
Stauung nur ein begtinstigendes, nieht aber das ursgehliehe 
5foment dar, welches eben in dem durch die Fraktur gesetzten 
,,funktionellen Reize:' gegeben ist. DN~ die angenommene 
zyanotische ttypergmie an der Knoehenneubildtmg einen wesent- 
lichen A n t e i l  hat, ist dagegen aue, h bei den osteoplastisehen 
Krebsen wohl denkbar, und ebenso wie die Einflfisse ehemiseher, 
yon den garzinomzellen ausgehender Reize als theoretische 
5i6glichkeit nicht irt Abrede zu steHen. Tatsgchlieh erwiesen 
sind jedoch weder diese noeh die Kongestionen; wenigstens 
erwghnt v. R e e k l i n g h a u s e n  keine anatomisohe Beoba&tung 
bei Sehildertmg der osteoplastisehen Karzinose. Die yon ibm 
erwghnten ,,braunen Pigmentk0rner und pigmentierten Zellen" 
beweisen nur, dal3 an den herr. Stellen ehemals Blutungen 
stattgJunden haben, die aueh in anderer Weise erkl~trt werden 
k0rmen (siehe weiter). 

Um so wertvoller erseheint unter diesen Umst~tnden jede 
neue Tatsaehe, welehe Beziehungen zu den Knoehenvergnde- 

Virchows Archiv f. pathol. Anat. Bd. 188. Hit. i .  3 
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rungen aufweist. In seiner Arbeit ,,Uber hnschmelzung jungen 
Knochengeweb.es an totes" teilt nun A s k a n a z y  ~ einen Fall 
yon Osteosklerose infolge yon Knochenmetastasen eines pri- 
mitten Prostatakarzinoms mit und beschreibt folgenden Befund: 
,,Bei genauerem Zusehen zeigt sich, dal~ die Knochenb~tlkchen 
teils aus kernlosem, abgestorbenem Knochen, zuweilen mit 
eigenartig zerkliifteter Grundsubstanz (Gitterfiguren), teils aus 
kernhaltigem und dann als neugebildet zu erkennendem Knochen- 

�9 gewebe bestehen. Der tote Knoehen bildet einen breiten, zen- 
tralen Kern der Bi~lkchen, wird yon jungen Knochensehichten 
mehr oder weniger vollsti~ndig umhiillt oder er stSl}t direkt 
an das Tumorgewebe . . . .  Die Grenze zwischen dem jungen und 
toten Knochen ist scharf~ eine gestreckte oder zackige Linie." 

Gleiche Befunde sind bis jetzt in der Literatur nicht mit- 
geteilt worden, v. R e c k l i n g h a u s e n  spricht wohl yon einer 
schlechten Fi~rbbarkeit und geringeren Anzahl der Knochen- 
kOrperchen yon pathologisch entkalktem Knoehen in Fi~llen 
yon ,,reiner Osteomalacie" und sagt auch nachher S. 66 bei 
der Abhandlung der osteoplastischen Krebse: ,,Trotzdem war 
es auch mikroskopisch leicht zu verfolgen, dab neben diesem 
Anbau neuen Knochens anch ein Abbau, niimlich eine De- 
struktion nach Art der malacischen, Platz gegriffen hatte. In- 
mitten der alten Knoehenb~lkchen, und zwar ihrer gut kalk- 
haltigen Teile, kamen deutliche ditterfiguren znm Vorschein . . . .  
Diese Interfibrill~rri~ume treten besonders deutlich, namentlieh 
in solchen alten Knochenbi~lkehen hervor, welehe yon evidenter 
neuer Knochensubstanz eingesi~umt waren, nicht etwa dort, wo 
kein Knochenanbau, sondern ein Abbau stattfand." Vielleicht 
entsprechen diese Bilder denen, die A s k a n a z y  als ,,kernlose, 
abgestorbene Zonen mit eigenartig zerkliifteter Grundsubstanz" 
bezeichnet, doch erw~hnt v. R e c k l i n g h a u s e n  bei den osteo- 
plastisehen Krebsen nirgends besonders den vSlligen Mangel 
yon Fi~rbbarkeit der Knochenzellen und sprieht an keiner Stelle 
yon einer ,,1Nekrose der Knochenbi~]kchen"~ nur yon einer 5Te- 
krose und Degeneration der Karzinomzelien. Ebensowenig tut 
dies F i s e h e r - D e f o y  4, der vielleicht ~hnliche Bilder wie die 

�9 geschilderten gesehen hat, wenn er schreibt: ,,Zuweilen l~6t 
sieh, abgesehen- yon Unterschieden der Fi~rbung, eine deutsche 
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Grenzlinie zwischen dem zell~rmeren Innern und den zell- 
reieheren Randern beobacbten." Speziell im Hinblick anf die 
Arbeit yon v. R e c k l i n g h a u s e n s  sagt ErbslShS: ,,Sowoht die 
alten wie die neuen Balken zeigen an einzelnen Stellen die 
Halisterese. Degenerationen in grol~em Nallistabe waren bei 
den Knoehenmetastasen in unseren Fallen nicht vorhanden." 
Zade 6 erwahnt ,,Reste alter Knoehenbalken mit teilweise noch 
fSrbbaren Knochenzellen.': Nur Cone ~ spricht yon einer ,,evi- 
dence of necrosis of the old trabeculae of the tibia", und 
Goe t sch  s schreibt in einem Falle: ,,Stellenweise sind gauze 
Krebszellen saint dem umgebenden ~ark  und Spongiosabalken 
abgestorben." Nirgends abet finder sieh eine gnterscheidung 
einer inneren kernlosen alten Zone und ~ul]eren kernhaltigen 
neugebildeten Sehichten, wie A s k a n a z y  sic schildert. 

Die Angaben der Literatur ~iber diesen hier interessierenden 
Punkt sind also sehr sp~flich, und nirgends ist den hier und da 
konstatierten Knoehennekrosen eine besondere Bedeutung bei- 
gemessen. Herr Professor A s k a n a z y  hielt die in seinem 
Falle erhobenen Befunde einer weiteren Verfolgung f~" wert 
und betraute reich mit der mikroskopisehen Untersuchung 
dreier anderer Falle yon osteoplastisehem Karzinom nach pri- 
marem Prostatakrebs. In s~imtlichen F~llen war eine schon 
mit blol~em Auge deutlich erkennbare Knoehenverdickung vor- 
handen. Auf die genaue Wiedergabe der Sektionsprotokolle 
und Besehreibung der primaren Tumoren glaube ieh verziehten 
zu kSnnen, da sich dieselben in allen wesentliehen Punkten 
mit den erschSpfenden Angaben v. R e c k l i n g h a u s e n s  deeken, 
nnd bier allein das mikroskopische Verhatten der Knochen 
interessiert. Es kamen Stacke aus den verschiedensten TeiIen: 
Becken, Wirbel, Sternum, Femur zur Untersuchung, deren 
nahere Bezeichnung 9i folgendem fortgelassen ist, da  die Re- 
sultate iiberall analog waren. Das Material ist naeh Vor- 
behandlung mit ~{tiller-Formalin in Alkohol gehartet, mit 
5prozentiger Salpeters~ure entkalkt, in Zelloidin eingebettet 
und mit Hamatoxylin-Eosin gef~trbt women. 

Fa l l  I. 
Die Markrgume sind fast vollst~ndig yon Ka.rzinommassen erffillt, 

die aus kubischen ZelIen bestehen und an vereinzelten Stellen drtisen- 
3* 
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artige Lumina aufweisen. [m ganzen kommt ein anni~hernd alveol~rer 
Bau dadurch zu stande, da$ zwischen den Krebsmassen einzelne freie, 
tells klaffende, tells kollabierte Gefiil~e (meist Kapillaren) vm'laufen, um- 
geben v0n sehr sp~rlichen Bindegewebsztigen. An einigen Kapilla.ren ist 
die Ausbreitung des Karzinoms auf dem Blutwege deutlieh zu beobaehten. 
Wiihrend die venSsen Kapillaren stellenweise mit Blur yon normaler Zu- . 
sammensetzung gefiillt sind, zeigen sie an anderen Often eine Ausstopfung 
mit Tumorzellen, die das Lumen vollsti~ndig versehliefen und die Eudothel- 
wand spindelYSrmig aufbauehen. Aueh ist an einer Stelle die Verzweigung 
einer Kapillare zu sehen, deren einer Ast normal bluthaltig ist, w~hrend 
der andere yon Krebszellen vSllig erfiillt und enorm ausgeweitet erscheint. 
Normales ,,lymphoides" Markgewebe ist nut in ganz sp~rliehen Resteu 
vorhanden, fibr5ses Bindegewebe finder sich aul~er in spiirliehen Mengen 
zwischen den Krebspartien in grSSerer Ausdehnung rings um die gleieh 
nigher zu bespreehenden miliaren Nekrosen herum verbreitet. 

Das Knochengeriist ist im ganzen wei~ starker als normal entwickel~, 
indem sowohl die einzelnen Bi~lkchen dicker als gewShnlieh sind, als such 
stellenweise zu diesen noch kleine sehmale Spangen hinzukommen, welche 
in den Markriiumen zwisehen den diekeren Balken ]iegen nnd sieh an 
diese ansetzen. Fast an allen Knochenbi~lkchen ist Yolgendes eigenartige 
Verhalten deutlieh ausgesprochen: D as I n h e r e  der  Bi~lkehen i s t  k e r n -  
los ,  z e i g t  n u t  l e e r e  K n o c h e n h S h l e n .  Die ~u~ere Grenze dieser 
nekrotischen Zentralzone wird meist dutch eine diffuse blauliche F~rbung 
in breiterer Ausdehnung bzw. eine oder mehrere ~eicht geschwungene 
dunkle blaue Linien bezeichnet. S c h a r f  yon d i e s e r  k e r n l o s e n  I n n e n -  
s c h i e h t  h e b e n  s ich  zu b e i d e n S e i t e n m e i s t e t w a s i n t e n s i v e r r o t  
ge f i i r b t e ,  mehr  ode r  m i n d e r  d i cke  S~ume ab,  in denen  d i e  
F~trbung der  K n o c h e n k 6 r p e r c h e n  vS l l ig  gut  e r h a l t e n  ist .  An 
einigen Stellen erschienen diese Aul~enschiehten yon der inneren Zone 
durch dtinne freie Zwischenr~ume getrennt, ktinstliche, beim Schneidea 
entstandene Risse, welche die nur lockere Adhii~renz bzw. die verschiedene 
Beschaffenheit beider Schichten aufs deutlichste dokumentieren. W~hrend 
die inneren abgestorbenen Teile zweifellos nit sind, zeigen die ~ul]eren 
S~ume ganz den Charakter jungen Knochens. Ihre Grundsubstanz l~]]t 
ira Gegensatz zu den zentralen Resten keine lame]l~re Sehichtung erkennen ; 
enthiilt dagegen zahlreiche parallel ver]aufende, zur Liingsrichttmg senk- 
reeht gestellte Sharpeysche  Fasern , welche nach der Methode v. R e c k -  
l i n g h a u s e n s  zur Darstellung gebracht wurden. Die KnochenhStflen und 
Knochenzellen bzw. ihre Kerne sind meist deutlich grSl]er als im altea 
Knoehen (sofern hier fiberhaupt noeh Kerne erkennbar sind) ; an der Peri- 
pherie des Anbaus sind die Knochenzellen oit unregelma6ig verteilt, so 
da6 bisweilen zwei dicht nebeneinander liegen. Au6en zeigen die hier- 
naeh offenbar neugebildeten B~lkchen einen kontinuierlichen Belag yon 
platten Zellen; Oberztige mit hSheren kubischen Zellen, den typischen 
Osteoblasten, sind nirgends vorhanden. An einigen Stellen liegen diese 
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platted Zellen in kleinen halbmondfiSrmigen Einbuehtungen an der Ober- 
fl~ehe des Enoehens oder werdett yon diesem sehon halb nmsehlossen, 
ein Zeiehen, dal] hier die Knoehenneubildung noeh for~schreite~. 

Dieser fast tiberall erkennbaren Apposition stehen keinerlei Abbau- 
erseheinungen in Gestalt u  I(an~le, Howshipseher La- 
kunen nnd Ostoklasten gegenfiber. In allen Pr~i/)aruten }erbreitet sind 

Fig. 1. Verg. 8. Schnitt dutch das Sternum von FM1 I. tleehts 
nekr(~giseher Herd, in den dunkleren PartieI1 Kernpyknose. In der Um- 
gebung heller Ring yon Bindegewebe, hieran ansehliel3end im t~ereiehe tier 
lebenden Krebsmassen st~rke gnoehenwuehernng. Links geringere Knoehen- 

net~bildnng. 

dagegen miliare herdf6rmige N e k r o s e n, die sowohl die Krebszellmassen 
wie die zwischen ihnen gelegenen Knoehenb~]kehen nmfassen. Als typisehes 
Beispiel sei hier d~s Verhalten einer etwa kleinpfefferkorngrol3en Nekrose 
im Sternum n~her besehriebem (Vgl. Textfig. 1.) Im gen~rum des Herdes 
(in tier Abhildang reehts ) ist keine Spur einer Kernfiirbung vorhanden, 
alles dutch Eosin gleiehm~13ig rot gef~rbt, an den R~ndern ist dann 
eine Karyorhexis tier die Narkr~ume ansfiillenden Krebszellen bemerkbar. 
EingefM3t wird der IIerd yon einem breiten Ringe ziemlieh straffen Binde- 
gewebes, das die Narkr~ume ganz einnimmt Und rei&liehe It~mosiderin- 
k/Srner enth~lt. In der weiteren Umgebung dringt das Bindegewebe 
zwisehen die noeh gut gef~trbten Ka.rzinommassen in diinnen Ziigen vor 
und bildet hier ein feines Netzwerk. Gerade  h ie r  am Rande der Ne- 
krose ,  aber sehon innerhalb der lebende Tnmormassen und normMe 
Gef~13e ,~nfweisenden Partien i s t e i n  e 1 e b haf t e K n.o e h e nn  eub il dun g 
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e rkennb~r .  (Vgl. Textfig. 2.) Die zentrale Zone der B~lkchen ist noch 
in weitester Entfernung yon dem nekrotischen Herde ~bgesto~'ben, ohne 
Kemf~rbung. Hieran abet setzen sich S~ume jungen Knochens mit gut 
gefi~rbten KnochenkSrperchen an und an diese wieder kleine diinne 
Sp~ngen, welche an der Spitze oft an die beschriebenen Bindegewebszfige 
sieh anlehnen Und ein diehtes Gefleeht bilden, die Markr~time zum groi~en 
Teil erfiillend. In weiterem Abstand yon dem Zentrum der Nekrose nimmt 

Fig. 2. Le i t z  Obj. 5. Ok. 3: Vergr. 250. Eine Stelle des Knoehen- 
walles in der Umgebung der Nekrose (x in Fig. 1). Toter, kernloser 
Knochen umrahmt yon jungem, kernhaltigem. In den Markr~umen Krebs- 
massen und geringe Bindegewebsentwickelung. Um die Gef~i]e herum 

H~mosiderinkiirner. 

diese Knoehenanbildung immer mehr ab, junge Randschiehten umgeben 
noch die kernlosen inneren Partien, es fehlen abet die vielen Verzwei- 
gungen innerhalb der Markrgume, die hier fast ganz v'on Krebs einge- 
nommen werden. In noeh weiterer Entfernnng treten dann vereinzelt 
auch ira Innem kernhaltige Bi~lkchen auf, denen auch teilweise noeh neu- 
gebildete Si~ume aufliegen. Bemerkenswerterweise fehlt abet an einigen 
gut erhaltenen Bglkchen eine Apposition jungen Knochens vollsti~ndig. 

An einem Punkte fiillt die reichliche Menge neugebildeter B~lkchen 
]m Periost auf, das yon Karzinom durehwaehsen ist. Auch diese Stelle 
ist einer ira Innern des Knochens liegenden Nekrose dicht benachbart. 
An einigen Arterien sind endarteriitisehe Veris bemerkbar. 
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F a l l  I[. 

Die Markriiume werden grS~tenteils ehlgenommen von ziemlich zell- 
armem, einige Hgmosiderinablagerungen enthaltendem Bindegewebe und 
Str~ngen yon Krebszellen, die der Form nach den Ausgiissen erweiterter 
Gefgl]bahnen entsprechen. 3~[eist sind diese Zfige yon Tumorzellen yon 
einem Endofhelbelag einge~aSt, an manchen S~ellen ist abet eine solche 
Einsgumung nicht deutlich erkennbar. Einige Strgnge sind nekrotisch. 
Normale Markbestandteile sind fast gar nicht vorhanden. 

Das Knochengerfist ist noch mehr wie im ersten Falie verst~trkt. 
Ebenso sind auch bier nekrotische Herde, Markrgume und B~lkchen nm- 
fassend, vorhanden. E ine  U n t e r s e h e i d u n g  e i n e r  z e n t r a l e n  k e r n -  
l o s e n  a n d  e i n e r  ~ul~eren k e r n h a l t i g e n  S c h i c h t  i s t  auch  h i e r  
b e s o n d e r s  in der  U m g e b u n g  der  n e k r o t i s c h e n  t t e r d e  d e u t l i e h ,  
auch  s o n s t  h~ufig.  Es gibt aber aueh alte gut erhaltene B~ilkchen, an 
denen sich aul]en jnnger Knochen angebildet hat. Diese Knochenauf- 
lagerungen werden einges~nmt van Reihen yon Zellen, die meist etwas 
hSher Ms die ira ersten Falle beschriebenen sind nnd besonders um die 
Nekrosen herum steltenweise ganz typischen Osteoblasten gleichen. Eine 
besonders reichliche Knochenneubildung in der Umgebung der nekrotischen 
Herde ist hier nicht zu konstatieren; vielmehr sind fast samtliche Balken 
an sich verdickt, yon nm" wenig sieh ver~stelnden jungen Auflagerungen 
in ziemlieh gleiehma6iger Starke umgeben. Zeichen von Abbaa in Ge- 
stalt perforierender Kan~le, Laknnen und Riesenzellen sind anch hier 
nicht bemerkbar. Einige kleine Arterien sind der Sitz einer Endarteriitis 
ob]iterans. 

F a l l  l II .  

Ein altes Museumspr~parat. von dem nur die Wirbel atffgehoben 
sind. Laut Protokoll waren in fast allen Knochen Metastasen eines pri- 
mi~ren Prostatakrebses vorhanden. 

Makroskopiseh wie mfl~roskopisch ist in den Wirbeln ein diehtes 
Fachwerk ziemlich~grober Knochenb~lkchen mit feineren Ansi~tzen er- 
kennbar, das die Markr~iume erheblich einengt. Norma~es Markgewebe 
ist fast nirgends nachzuweisen, nut an einigen Stellen sind noeh Reste 
gallertig-atrophischen Markes erhalten. Im fibrigen sind die Markr&ume 
fast vSilig yon Krebsmetastasen eingenommen. Tells treten diese in Form 
schlauchartiger Bildungen yon mehrsehiehtigem, hohem Zylinderepithel auf; 
die Lumina dieser drtisen~hnlichen Formationen sind entweder leer oder 
enthal~en eine mit tt~tmatoxyiin blau gef~rbte, f&dige, schleimartige 
Substanz. An anderen Stellen erscheint das Karzinom in Gestalt kom- 
pakter, unregelm~iSiger Massen kubischer Epithelien, die die Markrgume 
vSllig ausstopfen und bisweilen dentlich innerhalb yon Kapi]larw~nden 
liegen. Zwischen den Krebszellen verlanfen feine Ziige yon Bindegewebe. 



40 

Auch in diesem kaum 2 qem haltenden Prgparat finden sieh mehrere 
submiliare nekrot ische Herde, in welchen sgmtliehe Gewebe abge- 
storben sind. In gleicher Weise wie in den vorigen Fgllen sind diese tterde 
umgeben yon Zfigen ziemlieh straffen Bindegewebes mit reiehliehen 
HgmosiderinkSrnern und einigen Hgmatoidinkristallen. An diese Zone 
schlieBt sieh anl~en, schon innerhalb lebender Krebsmassen gelegen, eine 
Region mit lebhafter Knochenneubildung an, in tier ]unger, kernhaltiger 
Knochen an die alten abgestorbenen Bglkchen apponiert wird. Diese 
Auflagerungen , welche tells yon platten Zellen, tells yon hSheren Osteo- 
blasten einges~umt werden, sind Ms junge Bildungen durch sgmtliche im 
ersten Falle hervorgehobenen Merkmale charakterisiert. Am stgrksten ist 
die Knochenanschmelzung in tier Umgebung der Nekrosen, abet auch an 
entfernteren Stellen zeigt sich derselbe Gegensatz zwischen jungen kern- 
haltigen AuBenschiehten und einem kernlosen Innern. An einigen wenigen 
Partien sind bier am alten, abgestorbenen Knochen, wo diesem keine 
jungen Siiume aufliegen und derselbe yon Bindegewebe eingefal]t wird, 
]akun~re Vertiefungen bemerkbar~ in denen keine Zellen~ insbesondere 
keine Osteoblasten ]iegen. 

Das Ergebnis der Untersuchungen 1/iBt sich etwa im fol- 
genden zusammenfassen: 

In allen drei F~llen haben sich die Krebsmassen innerhalb 
der Markr~ume auf dem Wege der Blutbahn allenthalben ver- 
breitet. W/~hrend die Zellen im zweiten Falle noeh deutlieh 
innerhalb der Gef~l~e liegen und diese ganz erffillen und ver- 
schliel~en, hat im ersten and dritten Falle eine schrankenlosere 
Wueherung bis zur fast vSlligen Einnahme der Markr~ume 
stattgefunden, in denen noeh einige bluthaltige Kapillaren 
erhalten sind. Markgewebe ist nut noeh in Spuren vorhanden. 
Im zweiten Falle ist innerhalb der ~[al"kr/~ume,eine ausgedehnte 
Bindegewebsbildung erfolgt, im ersten und dritten handelt es 
sieh nur um einige Zfige innerhalb der Tumormassen und mn 
die bindegewebige Umgrenzung der nekrotisehen Herde. Das 
Knoebengert~st ist wesentlich verst/~rkt und zeigt zum grgl]ten 
Tell ein besonderes Verhalten. Es  b e s t e h t  m e i s t  e ine  
d e u t l i e h e  S e h e i d u n g  z w i s e h e n  e i n e r  a b g e s t o r b e n e n  
k e r n l o s e n I n n e n z o n e  und  A u f l a g e r u n g e n n e u g e b i l d e t e n  
l e b e n d e n  K n o e h e n s ,  der die Balken wie ein Mantel allseitig 
umgibt und augerdem noch an besonderen Stellen ein ver- 
zweigtes Netzwerk dal"fiber bildet. Diesem lebhaften, fiberall 
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naehweislioh in Progression begriffenen Anban stehen keinerlei 
nennenswerte Abbauerseheinungen der obengenannten Art ge- 
geniiber. Daf~ tats~ichlich ein langsamer Schwnnd des toten 
Knochens und Ersatz dutch neuen an der Grenzlinie zwischen 
beiden Zonen nach dem Modus der ,insensiblen Resorption" 
stattfindet, ist dagegen in hohem Marie wahrscheinlieh. Be- 
kanntlieh ist diese Art des Knochenumbaues, n~mlieh ein 
unmerkliehes Yerschwinden toter Knochensubstanz unter dem 
Einflnsse neu entstehenden Knochengewebes zuerst yon Barth s 
und Mar ch a n d 9 bei ihren Studien fiber Knoehenimplantation 
beschrieben worden. 

Als offensichtliche regressive Bildungen fallen in allen 
Pr~iparaten verstreute miliare Nekrosen auf, die alle OewebG 
Knochen, darunter auch bisweilen apponierten jiingeren Knochen, 
wie lgarkranminhalt, umfassen. Wahrend in der Umgebnng 
dieser Herde kernhaltiges Bindegewebe entwickelt ist und sieh 
an dieses lebende Tumormassen anschliel~en, setzt sich die 
Nekrose der Knochenbalkchen noch weithin nach allen Seiten 
ausstrahlend fort, kenntlich an den leeren KnochenhOhlen der 
zentralen Zone. Die 3{asse der nek ro t i s chen  BMkohen 
macht  einen betr~tchtliehen Anteil  des gesamten  
Knochenger i i s t e s  aus~ and es daft wohl besonders daranf 
hingewiesen werden, dal~ in den beschriebenen Fallen die 
Sklerose nicht  nur dutch die K n o c h e n n e u b i l d u n g ~  
sondern  auch  in sehr wesen t l i chem Mal3e dutch die 
Pers i s tenz  to ten  Knochens  bedingt  ist. Zur(iekzuffthren 
sind diese ansgedehnten Nekrosen wohl fast ausschliel]lieh auf 
den i~berall sichtbaren Yerschlul~ der Kapillaren dureh Krebs- 
zellen~ aul~erdem kann vie]leieht noeh eine vereinzelt beobachtete 
Endarteriitis obliterans und die erfahrungsma~ig festgestellte 
Tatsache in Betracht kommen, dal~ maligne Tumoren oft ohne 
erkennbare Ursache mitsamt dem Stroma ausgedehnte Nekrosen 
erleiden. 

Yon besonderem Interesse di~ffte das Verhalten des jnngen 
Knochens zum abgestorbenen fiir die Frage nach der Ursache 
der Knochenneubildung sein. Die durchgehends zu beobachtende 
Erseheinung, dal~ die Knoehenneubildung vornehmlich in An- 
lehnung an die nekrofisehen Balkchen stattfindet, and besonders 
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das eharakteristische Bild des ersten Falles, indem die weitaus 
lebhafteste Entwicklung eines ganzen Netzwerkes yon jungem 
Knochen ausschliel~lich und allseitig in der Umgebung eines 
gro6en nekrotischen Herdes erfolgt (siehe Textfig. 1), legen den 
Gedanken nahe, dag die Nekrose selbst die Knochenneubildung 
hervorruft. Der u eines Gef~ges durch gxebszellen 
folgt die Nekrose des versorgten Bezirkes, wenn die Ern~thrungs- 
stSrung nieht durch benachbarte Gef~ge ausgeglichen werden 
kann. In der Umgebung kommt es zu Blutaustritten, yon 
denen die bier besonders reichlich abgelagerten H~mosiderin- 
kSrner zeugen. Als erste Reaktion auf den Vorgang des 
Absterbens eines Gewebsherdes folgt dann zunftchst eine 
Bindegewebsentwicklung, welche, yore Rande aus beginnend, 
in der Umgebung der Nekrosen fiberall sichtbar ist und all- 
m~thlich an die Stelle der abgestorbenen Gewebe tritt, wie aus 
dem Befunde yon H~matoidinkristallen innerhalb des Binde- 
gewebes hervorgeht. In weiterer Enffernung ist dann zu 
verfolgen , wie sich junger Knochen als Saum an die nekrotischen 
B~tlkchen ansetzt und au~erdem bisweilen ein feines Flechtwerk 
in den Markrgtumen bildet, dessen Enden in Bindegewebszfige 
iibergeheu. Die bindegewebige Vernarbung ist hier offenbar 
die Vorstufe zur kn6chernen. Von besonderer Bedeutnng ftir die 
Knochenanbildung sind vermutlich s t a t i sche  Momente.  Da 
der tote, eines Stoffwechsels entbehrende Knochen nicht mehr 
leistungsfahig ist, ist ein lunktioneller Reiz ffir die Bildung 
eines Ersatzes gegeben~ und dieser findet~ den unveri~nderten 
statischen Einfiiissen folgend, ganz in der alten Weise statt, 
indem sich junges Knochengewebe allseitig an die toten 
Bitlkchen ansetzt, Wo eine herdfSrmige bTekrose v0rhanden 
ist, bildet sich um sie herum ein stiirkerer Wall jungen 
Knochens, auch innerhalb der Markr~ume: und scheinbar mehr 
regellos~ ~thnlich einer Kalluswucherung in der Umgebnng einer 
Fraktur. Aul~erdem werden abet dutch die multiplen~ miliaren 
Nekrosen die statiscben Verhaltnisse im allgemeinen veri~ndert 
und die Festigkeit des Knochens im ganzen nimmt ab; hierdurch 
wird eine ausgedehnte Knochenneubildung erforderlich~ wena 
ein Zusammenbruch der Knochen verhiitet werden soll. Dutch 
diese Deutung wfirde sich auch die yon Goe t sch  2 beobachtete 
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Tatsache leieht erkl~iren lassen, der eine Knochenneubildung 
in w e i t e r  E n t f e r n u n g  yon jeder Krebsentwicklung mitten 
in normalem Gewebe vorfand, woftir er ihrer Natnr naeh 
jedenfalls sehr dunkle, ,,im allgemeinen chemisehe, dureh die 
Krebsinvasion hervorgerufene Prozesse" vermutnngsweise ver- 
antwortlieh maeht. In demselben Falle besehreibt er ausd~qieklieh 
die bereits in der Einleitung erwi~hnten Nekrosen yon grebs- 
partien, Mark and Spongiosabalken. Gerade diese Beobachtung 
yon Goers eh, zu der ieh bei der ausgedehnten Krebsinfiltration 
in meinen Fallen keine Analoga finden konnte, scheint mir 
yon hoher theoretischer Bedeutung zu sein. Denn da bier 
Knoehenanbau und Krebspartien r~tumlieh welt voneinander 
getrennt waren, versagt in diesem Falle vSllig eine sonst gewil~ 
begriindete and beaehtenswerte Auffassung, naeh der die mit 
einer Bindegewebswucherung einhergehende Knochenneubildung 
nichts anderes darstellt als die spezifisehe Reaktion tier si~mt- 
lichen Stiitzgewebe gegen die Karzinominvasion i~hnlich der 
enormen Entwickelung des Stromas bei Skirrhen, z. B. der 
Mamma. 

Es ist  h i e r m i t  ve r sueh t  worden,  die g n o e h e n n e u -  
b i ldung  bei der o s t eop la s t i s ehen  Karzinose  auf primi~re 
Nekrosen  zurt ickznft ihren.  Ohne die Bedeutung der yon 
v. R e e k l i n g h a u s e n  angeftihrten zirkulatorischen and che- 
misehen Einfltisse leugnen zu wollen, seheint mir bei der 
Seltenheit der Erkrankung das i]bereinstimmende Verhalten 
slimtlieher Knochen in allen drei bzw. (mit dem yon Askanazy  
mitgeteilten) in vier Fallen bemerkenswert genug, nm den 
Nekrosen einen wiehtigen Anteil bei dem Zustandekommen der 
Osteosklerose zuzuerkennen. Ubrigens dtirfte sieh diese Deutung 
night nur anf Prostatakrebse beschri~nken, sondern aueh auf 
Knoehenkarzinome anderen Ursprangs anszndehnen sein. Es 
sei nnr auf die ~hnliehen Befunde hingewiesen, die Askanazy  a 
in der genannten Arbeit an karzinomatSs infiltriertem Knoehen 
naeh primarem 3~agenkrebs beschrieben hat. 

~[einem hoehverehrten Chef, Herrn Professor Askanazy ,  
spreehe ich fiir die Anregnng zu dieser Arbeit meinen ergebenen 
Dank ans. 
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Ein Beitrag zur Lehre  yon den Geschwiilsten. 
(Aus dem Pathologischen Institut der UniversitS~t Bonn.) 

Von 
Dr. C. L 6 w e n s t e i n .  

(Mit 2 Abbildungen im Text und Tafel II.) 

Nachdem die C o h n h e i m - R i b b e r t s c h e  Theorie yon der 
Ents tehung der Geschwiilste aus embryonalen oder postem- 

bryonal  isolierten Gewebskeimen durch neu aufgefundene Tat- 
sachen immer  mehr  gestfitzt werden konnte~ indem es vor allem 


