(Aus dem Pathol. Institut des Stadtkrankenhauses Mainz.
[Leiter: Gg. B. Gruber.]).

Beitrag zur Frage der Osteogenesis imperfeecta.

Von
Ernst Kratzeisen.

Mit 4 Textabbildungen.

(Eingegangen am 7. Juni 1923.)

Angeregt durch die schdne Arbeit von J. Bauer iiber ,,Osteogenesis
imperfecta® und seine histologischen Befunde bei dieser Erkrankung,
haben wir es unternommen, an 2 neuen Fillen die Frage iiber das Wesen
dieser immer noch recht geheimnisvollen Krankheit aufzugreifen.
(Herrn Dr. Hensay, Mainz, und Herrn Dr. Hiiffel, Darmstadt, die uns
die beiden Falle giitigst tiberwiesen, danken wir dafiir bestens.) Wahrend
die fritheren Autoren, die sich mit dieser Frage beschiftigten, nur
einzelne morphologische Tatsachen festzustellen vermochten, iiber
das Wesen der Erscheinung aber keinerlei einheitliche Angaben machen
konnten, sah Bauer als eigentliche Ursache eine Systemerkrankung
samtlichen Stiitzgewebes, welche sich in einer Dysfunktion aller Grund-
substanz liefernder Zellelemente duflerte; besonders betont sei dabei
eine mangelhafte Knochenbildung, vor allem von seiten des Marks
und des Periosts. In ausgedehnten histologischen Untersuchungen
suchte er diese Ansicht zu begrinden. Die Grundursache glaubte er
moglicherweise in einer Nephritis der Mutter ersehen zu kénnen.

Zundchst lassen wir die Beschreibung und Untersuchung unserer
Fille folgen:

Im 1. Fall (von Hensay) handelte es sich um ein Madchen von 1 Monat. Ana-
mnestisch war festzustellen, daBl die Mutter gesund war, an keiner Lues, auch
an keiner Nephritis litt. Die Geburt war spontan und ohne Verzégerung vor sich
gegangen, nach 8stiindiger Wehenzeit. Auch die Schwangerschaft war ohne
irgendwelche Storungen verlaufen. Die weibliche Leiche war 48 ecm lang, als wir
sie zur Untersuchung bekamen und in gutem Ernihrungszustand. Die Haut
ist auffallend blafl, aber gut gespannt und in diinnen Falten abhebbar. Die Toten-
starre war nur in geringem Grade ausgebildet. Die sichtbaren Schleimhiute waren
ebenfalls auffallend blaB, Die Augen waren geschlossen, die Pupillen rund, gleich-
weit und mittelweit. Der Mund war leicht gedffnet. Namentlich aber fielen die

unverhiltnismafig kurzen Extremititen auf, besonders die unteren (Abb. 1),
ihre eigentiimliche Gestaltung, die eigenartige Formation und Knochenbildung
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des Schidels. Die GliedmaBen, vor allem die Oberschenkelknochen, erschienen
eigentiimlich kurz und verbogen. Sie erwiesen sich bei Betastung mit knotigen
Verdickungen versehen. Die MaBe der Extremitéten waren folgende:

R. Oberarm . . . . . . .. 5,0 cm L. Oberschenkel . . . . . . 6,0 cm
L. Obetarm . . . . . . . . 48 R. Oberschenkel . . . . . . 5,0 ,,
R. Unterarm . . . . . . . . 4,0 ., L. Unterschenkel . . . . . . 44 ,,
L. Unterarm . . . . . . . . 4,6 ,, R. Unterschenkel . . . . . . 5,0 ,,

Das Becken war 6 cm breit, 3 cm weit.

Der rechte Oberschenkel war stark O-férmig gekriimmt und wies 3 haselnuB-
groBe, rundliche Verdickungen seines kndchernen Anteils auf, der linke Femur
war weniger stark gebogen und lie nur zwei derartige Knoten erkennen. Beide
Unterschenkel waren dagegen sehr stark einwirts gebogen und liefen links zwei,
rechts einen frischeren Bruch der Tibia erkennen. Die rechte Speiche war véllig
intakt, die linke dagegen zeigte einen frischeren Bruch, der aber schon konsolidiert

Abb. 1. Untere Extremititen bei Osteo- Abb. 2. Skelett des Schiidels bei Osteogenesis
genesis imperfecta. imperfecta von vorn gesehan.

war. Auflerdem aber konnte man an zahlreichen Rippen und an den Schliisselbeinen
groBere und kleinere, #ltere und frischere Callusbildungen von der GréBe einer
Erbse bis zu der einer Haselnul wahrnehmen. Die Hénde und Fiile waren ganz
regelrecht ausgebildet und waren richtig in ihrem Verhaltnis zum tibrigen Skelett.
Die Kriimmungen der unteren Extremitéiten sind derartig stark, dafl die FiiBe
mit ihren Fufisohlen gegeneinander sehen (Abb. 1). Die Knorpel-Knochengrenzen
der Rippen sind glatt und nicht aufgetrieben, ebensowenig 148t sich an den Gelenken
irgendein pathologischer Befund erheben.

Der Schiidel ist rund, die Fontanellen erscheinen auffallend weit und klaffend.
Nirgends lassen sich im Fontanellenbereich Knochenbildungen nachweisen. Die
Gesichtsknochen sind ganz richtig ausgebildet und fest. Das linke Frontalbein
ist einheitlich, vielleicht etwas kleiner als der Norm entsprechend. Das rechte
dagegen besteht aus 2 kleinen, zackigen Knochenlamellen, die nicht miteinander
zusammenhingen (Abb. 2). Die Fontanellen sind sehr weit., Zwischen dem kleinen,
aber vollig entsprechend ausgebildeten Hinterhauptsbein und den Scheitelbeinen
ist, abgesehen von den Fontanellen, eine ganz eigenartige ungewohnliche Knochen-
entwicklung nach Art vielfacher Schaltknochen zu erkennen. Die eigentlichen
oben erwihnten Deckknochen liegen weit auseinander. Zwischen denselben sind
ganz unregelmiflige, groBere und kleinere Knochenspangen und Knochenlamellen
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in die hautige Schiadeldecke eingesprengt, die in keinerlei festem Zusammenhang
zueinander stehen. (Besser als weitliufige Beschreibungen werden die beigegebenen
Abb. 3 und 4 diese Verhiltnisse der Schidelknochen erkennen lassen.)

Der iibrige Sektionsbefund kann etwas kiirzer gefallt werden, da derselbe
nichts Wesentliches mehr bot.

Das Unterhautzellgewebe war fettreich, dunkelgelb, die Muskulatur erschien
rotbraun, feucht und entsprechend entwickelt, von der Nabelschnur fand sich
noch ein nahezu 50 em langer, vollig eingetrockneter Strang. In situ lagen die
Bauchorgane in regelrechter Lage. - Die Bauchdecken waren gespannt. Das grofie
Netz war fettreich und bedeckte schirzenformig die maBig geblahten Darm-
schlingen. Im kleinen Becken fand sich kein abnormer Inhalt, Die Milz erschien
etwas groBer (6 : 3 : 1,7 om); die Kapsel war zart, glatt und gespannt, die Pulpa
miBig weich, dunkelrotbraun mit eben erkennbaren Follikeln. Die Nebennieren
waren ebenfalls etwas grfiﬁgr (rechts 3 :3,5:0,8; links 2,8 : 3,2 : 0,6 cm). Auf
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Abb. 8. Osteogenesis imperfecta. Schidel- Abb. 4. Osteogenesis imperfecta. Schédel-
dach voun oben vorm: Zahlreiche Schalt- dach von oben hinten. Zahlreiche Schalt-
knochen im Bereich der Lambda-Naht, knochen im Bereich der Lambda-Naht.

dem Schnitte war-die gelbbraune Rinde deutlich von dem dunkleren Marke unter-
scheidbar. Die Nieren lagen in einer deutlich ausgebildeten Fettkapsel und waren
entsprechend groB, die serose Kapsel war leicht und glatt abhebbar. Die Ober-
flichen beider Nieren zeigten noch deutlich ausgeprigte Lappung. Auf dem Schnitte
war das Parenchym breit, Rinde und Mark scharf getrennt, die Pyramiden sehr
deutlich zu erkennen. Die Nierenbecken und die abfiihrenden Harnwege zeigten
glatte, blasse Schleimhaut und entsprechend weites Lumen und keinerlei Ab-
weichungen von der Norm in Entwicklung und Verlauf. Die Nierengefafie waren
ebenfalls vollig der Norm entsprechend entwickelt und angeordnet: Die Harnblase
war breit und enthielt nur wenige Kubikzentimeter eines klaren, hellgelben Urins;
die Schleimhaut derselben war ebenfalls blaB und intakt. Das Genitale erschien
in allen Teilen auBferordentlich klein, aber in seinen einzelnen Abschnitten regel-
recht entwickelt. Die Leber erwies sich leicht vergrofiert, die Oberfliche war glatt,
das Parenchym braunrot, gut durchblutet und lie§ eine deutliche Lappchenstruktur
erkennen. Auf der Konvexitat der Leber, entsprechend dem Processus xiphoideus
fand sich eine unregelmiBige pfennigstiickgroBe Stelle, die infolge Druckes des
Schwertfortsatzes hervorgerufen gewesen sein diirfte. Die Gallenblase enthielt
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wenige Tropfen einer braunen, diinnfliissigen Galle, die Gallenwege waren durch-
gingig und vollig der Norm entsprechend entwickelt. Das Pankreas erschien klein,
.fest, blaB, mit deutlicher Felderung., Der Magen war stark erweitert durch Gase
und enthielt nur wenige Kubikzentimeter geronnener Milch; die Schleimhaut
erschien vollig intakt und nur wenig gefaltelt. Der ganze Darm war ausgekleidet
mit einer glatten, blassen, intakten Schleimhaut, die Follikel waren leicht vergroBert
und deutlich erkennbar. Die Mesenteriallymphknoten zeigten eine weiche, gelbliche
Beschaffenheit. Die Adorta und ihve Aste waren eng, glattwandig und ganz ent-
sprechend entwickelt. Die Wirbelsiule lieB keine Verkriimmung erkenmen, die
_Wirbel waren fest, verknochert, in regelrechter Anzahl und Lage vorhanden; die
Zwischenwirbelscheiben erschienen weich.

Das Zwerchfell stand beiderseits in Héhe der 5. Rlppe, der Brustkorb war
etwas flach, aber symmetrisch. Der Thymus lag in der Mitte auf dem fettreichen
Herzbeutel und war groB (4 :4 : 6 cm), dunkelrot und lieB keine Horner oder
Fortsitze erkennen. Die Lungen lagen frei in den sonst leeren Pleurahdhlen und
erschienen im allgemeinen lufthaltig, auf dem Schnitt hellrosa. In allen Partien
fanden sich zahlreiche, kleinste, weililichgelbe Partien und Herde mit einem
kleinen rétlichen Rand, die von aspirierter Mileh herriihrten. Auch die Trachea
und die Bronchen waren mit geronnener Milch erfiillt, ihre Schleimhaut war leicht
gerdtet. Die Bronchiallymphknoten waren klein. Das Herz zeigte sich entsprechend
groB und gut kontrahiert und véllig frei. Das Foramen ovale war noch weit offen.
Der Ductus Botalli war verschlossen. Das Herzfleisch, die Klappenapparate
‘und die GefiBe lieBen keine pathologischen oder abmormen Veranderungen
erkennen. Ebenso konnte man an den Hals- und Mundorganen auBer einer leicht
. vergréBerten Schilddriise mit einem bleistiftdicken Isthmus keine Entwicklungs-
anomalie feststellen.

Die histologische Untersuchung der Hilite des einen Oberarmknochens
mit dem humeralen Gelenkende ergab folgende Verhaltnisse:

Die Epiphyse besteht noch vollkommen aus Knorpel. An der Grenze zwischen
Epi- und Diaphyse sind lediglich sechr niedrige siulenartige Anordnungen des
Knorpels zu bemerken. Aun einigen Stellen wird diese Grenze durchbrechen von
Bindegewebsziigen, in deren Mitte sich ein oder zwei kleine CapillargefiBe befinden.
-Sie ziehen sich unregelmiBig gegen die Diaphyse hin. Diese Bildungen sind scharf
abgebrochen aus dem umgebenden Knorpel, withrend dieser sich bei Hamatoxylin-
Eosinfarbung dumpf graulila bis rotlila farbt, verandert sich in der Umgebung
.dieser Inseln mehr und mehr diese Farbe ins blaBrétliche. Die Herde setzben sich
fort bis auf die Zonen verkalkter Knorpelgrundsubstanz, von der gelegentlich auch
Scherbchen innerhalb der rotlichen Grenzen vom Gewebe der durchbrechenden
eigenartigen Inseln umschlossen sind.

Die Zone der verkalkten Knorpelgrundsubstanz und ihrer Reste ist gering.
-An die Reste sind auBerordentlich feine Leistchen enchondral gebildeten Knochens
-angeschmiegt. Nach auBlen liegen ihnen meist ziemlich gestreckt, vielfach nicht
An geschlossenen Formen, bindegewebige Zellelemente an, welche nicht durch eine
hohe kubische Gestalt ausgezeichnet sind. Diese Leistchen setzen sich in der
Richtung der Diaphyse fort, als ziemlich langgestreckte, AuBerst schmale, sozusagen
fadenscheinige Gebilde. Zwischen ihnen sind auBerordentlich breite Knochenmarks-
réume zu erkennen. Diese Knochenmarksrdume sind auBerordentlich reich an
Lagern von unreifen farblosen Blutzellen. Auch Knochenmarksriesenzellen sind
keine seltene Erscheinung.

Bei schwacher Vergroflerung ist diese spongise Knochenbilkchenbildung
nicht nur hinsichtlich der MaBe der einzelnen Bilkchen, sondern auch hinsichtlich
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ihrer Anzahl auBlerordentlich kiimmerlich. 1 cm unterhalb der Epiphysenfuge
findet sich iiberhaupt keine spongidse Anordnung mehr. Kleine Reste spongidser
Bilkchen, an deren Rand dann und wann nicht sehr kriftig ausgebildete Osto-
blasten vorhanden sind, miissen allein als Vertretung des sonstigen schwammigen
Knochenbaues dieser Gegend gelten. Es besteht also hier ein sozusagen kmnochen-
freier, auBerst stark markerfiillter Hohlraum, der von der perichondralen bzw.
periostalen réhrenférmigen Knochenbildung des Schaftes umschlossen ist.

Aber auch die Knochenbildung des Schaftes 1afit zu wiinschen ibrig. Hier
liegt nicht eine liickenlose, knocherne Hillse vor, sondern ein mannigfach durch-
lochertes Knochenprodukt von sehr zierlichem schméchtigen Mall der Wanddicke.
Recht unregelmifiig ist die Anlagerung von Osteoblasten darauf; daB namentlich
an der einen Grenze dieser Hiilse auch Abbauvorginge im Spiel sind, beweist das
Vorkommen von Osteoblasten hier. Aber auch diese sind sparlich und ziemlich
kitmmerlich. An einigen Stellen nahe der Epiphysenfuge gehen breitere Ziige
von Markgewebe zwischen den kiimmerlichen Inselchen knéchernen Diaphysen-
gewebes bis an das ziemlich lockere, gefafireiche osteoblastische Gewebe des Periostes
heran. Das Gewebe des so kitmmerlich entwickelten Knochens erscheint gut verkalkt.

Wesentlich die gleiche Erscheinung gilt von den Réhrenknochen der unieren
Eaxtremitit, fir welche speziell die Untersuchung der Fibula diente.

Frakturstellen wurden untersucht von einer Fibula im Léngsschnitt und von
einer Rippe. Es handelte sich dabei um makroskopisch erkennbare deutliche
Auftreibungen bis auf das Doppelte des Umfangs der gewdhnlichen Knochenstelle,
d. h. um Knochenbriiche, die bereits gefestigt waren. Histologisch zeigte sich,
wenn wir von aullen nach innen besdhreibend vorgehen, eine leichte Zunahme des
periostalen bzw. perichondralen Cambriumlagers. Von da aus zieht sich quer
durch den ganzen Knochen eine scheibenartige Zone nekrotischer Knochen- bzw.
Knorpelgrundsubstanz hin. Diese Scheibe, welche da und dort klaffende Risse
zeigt, ist am Rand begrenzt von perichondral gebildeten, zum Teil in der Grund-
substanz verkalktem Knorpel, innen sind Chondro- und Osteoblasten am Rand
nekrobiotisch versinderter Scheiben der gebrochenen Xnochen tétig. An Stelle
des sonst sehr zellreichen Blutmarkes findet sich zu beiden Seiten der Randzone
ein mehr oder weniger zellreiches, von Capillaren reichlich durchsetztes Faser-
mark, dessen Zellen ebensowohl osteoblastisch als ostoblastisch titig sind. Man
sieht dies mebr in den mittleren Zonen der Bruchstelle als am Rande, denn in der
Mitte treten nunmehr gut erhaltene spongitse Bildungen von Knochen direkt
an die nekrobiotischen Massen um den Frakturspalt heran. Auch finden sich hier
sehr junge, unregelméBige, durch ungemein starke Kalkeinlagerung in die Grund-
substanz ausgezeichnete groBblasige Knorpelinseln, welche einesteils ebenfalls
an die nekrobiotischen Massen angrenzen, andererseits sich unmittelbar an zell-
reiche osteoblastische Spongiosabélkchen anlehnen. Man sieht hier kleine Buchten
und Abschmelzungsknospen des faserigen Markes, das offenbar auf der einen
Seite junge Spongiosabilkchen bildet. Fiir direkte fibrometaplastische Knochen-
entstehung sind nur ganz geringe Anhaltspunkte vorhanden. Spuren von Blutung
lassen sich da und dort in auBerordentlich geringem Umfang zu seiten des Fraktur-
spaltes in Form kleiner Pigmentreste wahrnehmen.

Eine wesentlich stidrkere Beteiligung enchondraler Verknécherung wurde
an einem Rippenbruch festgestellt. Hier war der Wiederherstellungsprozell weiter
fortgeschritten. Zufillig fand man hier auch recht viele Reste ausgetretenen Blutes.
Das knochenbildende Fasermark lieferte kaum bedeutend mehr und besser gestellte
Osteoblasten, als es an den Roéhrenknochen der Fall war.

Es wurde auch die Zahnbildung verfolgt. Jedoch lieB sich hier keine Unregel-
miBigkeit gegeniiber einer normalen Zahnbildung wahrnehmen. Man sah eine
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zellreiche Zahnpulpa, deren Randzellen sich zu schén und ordentlich epithel-
artig gelagerten Odontoplasten geordnet hatten. Tomessche Fasern waren wohl
zu erkennen. Eine wohl unterscheidbare verkalkte und unverkalkte Zahn-
beinschichte folgte. Auch der epitheliale Anteil der Zahnbildung war in
Ordnung.

" Weiterhin untersucht wurden die Driisen mit innerer Sekretion: Thymus,
Nebennieren, Schilddriisen und Hypophyse. Dieselben lielen aber im histo-
logischen Aufbau keinerlei Abweichung von der Norm erkennen, Sie zeigten
keinerlei Verinderungen gegeniiber Vergleichsschnitten von Driisen derselben
Art, herrithrend von vollig normal ausgebildeten und entwickelten Kindern
gleichen Alters und gleichen Geschlechts,

In unserem 2. Fall (von Hiiffel) handelt es sich ebenfalls um ein weibliches,
aber nicht ausgetragenes Neugeborenes.  Wir bekamen die kleine Leiche konser-
viert, und zwar leider in schlechtem Zustande, so daB die Organe der Brust- und
Bauchhéhle schon in Fiulnis iibergegangen waren. Anamnestisch war weder eine
Lues noch eine Nephritis der Mutter festzustellen. Die Geburt war spontan sehr
schnell vonstatten gegangen. Irgendwelche Traumen oder Schidigungen will
die Mutter wahrend der Schwangerschaft nicht erlitten haben.

Das Kind war 26 cm lang und bot dem Anblick ebenfalls ganz auffallend
kurze Extremititen.

R. Oberarm . . . . . . . . 2,0 cra R. Oberschenkel . . . . . . 3,0 cm
L. Oberarm . . . . . . . . 1,6 ,, L. Oberschenkel . . . . . . 25 ,,
R. Unterarm . . . . . . . . 3.2 R. Unterschenkel . . . . . . 3.5 .,
L. Unterarm . . . . . . .. 22 ,, L. Unterschenkel . . . . . . 3,2 ,,

Schadelumfang: mentooceipital 20 cm, frontooccipital 25 cm.

Verkriimmungen der Extremititen bestanden ebenfalls, vor allem die O-
formige Kriimmung der unteren Extremitdten waren ausgesprochen, dagegen
keine abnorme Entwicklung der Hénde oder FiiBe. Die Knochen waren durchweg
zart und weich und lieBen sich leicht kriimmen und biegen. Auch hier fanden sich
an allen Knochen zahlreiche Frakturen, iltere und frischere Callusbildungen,
vor allem an den Extremitaten und den Rippen. Am auffallendsten erwiesen sich
die Knochenverhaltnisse des Schidels. Wihrend namlich die Gesichtsknochen
und die der Schidelbasis entsprechend entwickelt waren, konnte man von den
Deckknochen des Schidels nichts, aber auch nicht die kleinsten Spangen oder Reste
erkennen. Uberall war nur eine hiutige Uberkleidung des Gehirns festzustellen.
Nach Abnahme der Galea lag sozusagen die harte Hirnhaut vor.

Das Gehirn selbst, ebenso wie alle iibrigen inneren Organe, waren schon der-
artig weit in Faulnis iibergegangen, daf keinerlei anatomische oder histologische
Befunde mehr erhoben werden konnten.

Die histologische Untersuchung eines Réhrenknochens ergab im wesentlichen
das gleiche Bild wie in dem 1. Fall. Jedoch war vielleicht noch stirker wie im
1. Fall ausgesprochen, dafl in der Gegend der siulenformigen Anordnung der
Knorpelzellen der Epiphysen und daruuter, also in der Gegend, wo die Knorpel-
zellen blasig aufgetrieben erscheinen sollen, die Ziige der Grundsubstanz, welche
de norma verkalkt und unter der Andringung verdringter Markknospen abgebaut
wird, auflerordentlich schwach ausgeprigt waren, so dafl sie jenseits der Grenze
der Epiphysenfuge als ungemein zarte, fadenscheinige Leistchen in das enchondrale
Verknocherungsfeld hineinragten. Auch in diesem Fall zeigte sich keine hohe und
allseitig typische Ausbildung der Osteoblasten. Meist lagen sie als flache Zellen
im endothelihnlichen Verband den sehr kiimmerlichen Knochenbilkchen an,
welche die Spongiosa darstellten. Auch hier fehlte eine liickenlose, kraftige Knochen-
hiilse in der Gegend des Schaftes. Osteoclasten wurden nur vereinzelt an Knochen-
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bilkchen angetroffen. Auch diese Osteoclasten zeigten sich flach, klein und
kiimmerlich. Ausgezeichnet ausgebildet war das sehr zellreiche Knochenmark,
das in breiten Ziigen und Feldern zwischen den Bilkchen der Spongiosa ein-
gebettet war. '

Eine untersuchte Rippenfrakiurstelle unterschied sich kaum von dem im ersten
Falle beschriebenen Bild der Callusbildung nach Rippenbruch. Nur erschien hier
die Beteiligung interimistisch aus dem Fasermark gebildeten Knochengewebes
am Wiederaufbau der Knochensubstanz besonders erheblich.

Die Untersuchung eines Schneidezahnes in seiner Alveole ergab durchaus
regelmiBige Verhiltnisse der Zahnpulpa, des Zahnbeins und der epithelialen
Zellanteile. Die Odontoblasten fanden sich in guter epithelihnlicher Ausbildung,
nicht aber war eine unordentliche Lagerung soléher Zellen nachweisbar.

Die inneren Organe konnten bei dem ziemlich weitgehenden Faulniszustand
der unicht sachgemif konservierten Frucht keinen brauchbaren Befund erwarten.
lassen. Probeschnitte bestatigten leider diese Hrwartung durchaus. Wir muBten
also hier leider auf eine histologische Beurteilung der als endokrin arbeitend be-
kannten Driisen verzichten.

Beurteilung: Aus unseren Beschreibungen ergibt sich, dafl wir der-
artige auffallende Befunde, wie sie Bauer schildert, an unseren beiden
Féllen nicht erheben konnten, obwohl wir ganz besonders darauf ge-
achtet haben. Wir konnten im Wesentlichen wie die &lteren Autoren
nur eine unzuldnglich endochondrale und eine mafBige perichondrale
Knochenentwicklung feststellen. Eine wesentliche Abénderung in der
Zahnentwicklung war nicht festzustellen. Wir miissen daher doch wohl
annehmen, daB die Schliisse, die Bauer aus den Befunden seiner Beob-
achtung auf die Entstehung der Osteogenesis zog, fiir die Allgemein-
heit der Falle zu weitgehend waren, und daB sich derartig schone,
interessante Befunde in anderen Fallen von Osteogenesis nicht erheben
lassen. Ebenso miissen wir es ablehnen, eine Lues oder Nephritis der
Mutter fiir diese eigenartige Mifbildung in der Knochenentwicklung
des Kindes verantwortlich zu machen, da in unseren Fillen keinerlei
Anhaltspunkte fiir diese beiden Erkrankungen gegeben waren; Ne-
phritis bestand sicher nicht; Lues ist sehr unwahrscheinlich, da keinerlei
Zeichen, weder bei den Miittern noch bei den Kindern dafiir sprachen.

Sehen wir uns weiter in der Literatur um, so stehen sich 2 An-
sichten diametral gegeniiber. Die einen suchen die Ursache fiir die
Schédigung des kindlichen Knochenaufbaues in der Mutter, die anderen
im Kinde. Ich méchte auch annehmen, daB die Schidlichkeit im Kinde
selber liegt, denn einmal sind auBer unseren beiden Fillen eine grofie
Anzahl beschrieben, in denen ausdriicklich betont wird, daf die Mutter
gesund gewesen ist; auBerdem hat Michael Miiller einen Fall von Zwil-
lingen ausfithrlich beschrieben, bei denen das eine gesund entwickelt
erschien und lebte, wihrend das andere an einer typischen Osteogenesis
erkrankt war und wenige Tage nach der Geburt starb.

Die Frage, ob innersekretorische Eigentiimlichkeiten, etwa eine
Dysfunktion des Thymus (Dielrich) hier maBgebend seien, bleibt nach
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wie vor hypothetisch. Mein erster Fall ergab jedenfalls keine morpho-
logischen Anhaltspunkte fiir solche Annahme. Weder Hypertrophie
noch Eosinophilie der Epithelkorper, der Milz, noch Vergréflerung
der Lymphknoten, des Thymus, der Hypophysis waren erkennbar;
Schilddriisen-Anomalien lagen nicht vor. SchlieBlich ist noch auf die
geweblich regelrecht geordneten Zahnanlagen hinzuweisen.

Zum Schluf} sei nochmals auf den 2. meiner Falle hingewiesen. Der-
artiger Mangel an Verknocherung des Craniums, so daff man bei Be-
tasten meinen mdochte, einen-,,Gummischidel’* vor sich zu haben, diirfte
zu den absoluten Seltenheiten gehéren; dabei ist zu bedenken, daB
das Kind — wenn auch nicht ausgetragen — so doch weit in der 2. Halfte
der Graviditit zur Welt gekommen war. —

Das Ergebnis der vorstehenden Arbeit spricht also gegen die An-
nahme, daf} die Osteogenesis imperfecta den Ausdruck einer Entfwick-
lungsstorung der Stiitzsubstanz ganz allgemein darstellt. Es spricht
auch gegen die Meinung, daB es sich um die Folge einer miitterlichen
Erkrankung in der Schwangerschaft handelt. Vorlaufig mul man
das Wesen der Osteogenesis imperfecta noch als dunkel bezeichnen;
doch diirfte es sich um eine individuell im Foetus bedingte Stérung
handeln. '
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