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Noch immer stehen die systematischen Erkrankungen des Knochen-
systems mit ihrer ganz in Dunkel gehiillten Atiologie im Mittelpunkt
des Interesses. Eine ganze Reihe von Untersuchungen der letzten Jahre
haben es vermocht, in die Histogenese dieser Erkrankungen, insbesondere
der Ostitis fibrosa, einiges Licht zu bringen. Eben wegen des Fehlens
jedes Anhaltspunktes beziiglich der Atiologie, wegen des ganz unklaren
Wesens der Ostitis fibrosa haben diese Autoren immer wieder darauf
hingewiesen, daf} als Ausgangspunkt fiir die Beurteilung zunédchst nur
morphologische Kriterien in Betracht gezogen werden kénnen. Von ganz
besonderer Bedeutung fiir die Klarung der formalen Genese der Ostitis
fibrosa sind die Arbeiten von Fuji, Lotsch, Sauer, Frangenheim, Christeller,
Simon, Konjetzny, Dawson und Struthers u. a., wenn auch die genannten
Autoren in mancher Beziehung in ihren Anschauungen noch weitgehend
voneinander abweichen. Vor allem wurde der Versuch gemacht, das
Krankheitsbild der Ostitis fibrosa abzugrenzen gegeniiber den anderen
malacischen Erkrankungen — der Rachitis und der Osteomalacie —,
ferner gegeniiber den echten Gewichsen (Lubarsch), insbesondere den
Riesenzellsarkomen der Knochen. Einzelne Teilfragen des grofen Kom-
plexes spielten bei den Untersuchungen eine groBe Rolle, wie z. B. die
Entstehung der braunen Tumoren und der Cystenbildungen bei der
Ostitis fibrosa. Christeller hat das Verdienst, durch eine ausgedehnte
vergleichende Untersuchung an Tieren, die an dhnlichen oder gleichen
Knochenerkrankungen litten, das ganze Problem auf eine viel breitere
Basis gestellt zu haben. Seine Untersuchungen fithrten ihn einmal zu
einer scharfen Abgrenzung des Krankheitsbildes der Ostitis fibrosa als
,,metaplastischer Malacie® (v. Recklinghausen) gegeniiber den anderen
,,achalikotischen Malacien‘* — der Rachitis und der Osteomalacie. Der
weitere wichtige SchluBl, zu dem Christeller im Gegensatz besonders zu
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einer Anzahl von Chirurgen kommt, ist der, dal} die Ostitis fibrosa
stets eine Erkrankung des gesamten Skeletisystems darstelit, d. h., daB
sich histologisch auch an klinisch und makroskopisch nicht veranderten
Knochen bereits Veréinderungen im Sinne der Ostitis fibrosa finden.
Im Folgenden soll iiber einen ¥all von generalisierter Ostitis fibrosa
berichtet werden, der viele Jahre hindurch in klinischer Behandlung
und Beobachtung stand und zunichst unter der Diagnose Sarkom ging
und entsprechend behandelt wurde. Der Fall verdient vielleicht des-
wegen besonderes Interesse, weil einige tumorférmige Herde teils ex-
stirpiert, teils einer intensiven Rontgenbestrahlung unterworfen wurden,
deren Folgen sich im histologischen Bild durch einige charakteristische
Eigentiimlichkeiten auszeichnen. Deshalb soll bei der Besprechung des
Falles hauptséchlich auf diese Verinderungen Wert gelegt werden und
die anderen vorher erwahnten Probleme nur gestreift werden. Aus der
Krankengeschichte seien hier nur einige kurze Daten gegeben, die ich
der Liebenswiirdigkeit von Herrn Prof. Guleke-Jena verdanke, da die
ausfiihrliche Krankengeschichte von anderer Seite mitgeteilt wird.

10 Jahre vor seinem Tode, im Alter von 39 Jahren, kommt Pat. zum ersten-
mal in die Behandlung der chirurgischen Klinik Jena mit der Angabe, seit un-
gefahr 3 Jahren eine Geschwulst der linken Kopfseite zu haben. Diese ist faust-
grol und wird unter der Diagnose Sarkom exstirpiert, ohne dal eine radikale
Entfernung moglich gewesen wire (Geheimrat Lexer). Nach 13/, Jahren erneute
Aufnahme in die Klinik wegen Geschwulst der linken Tibia. Entfernung des
Tumors. Einpflanzung eines Fibulaspans der anderen Seite. Am Schidel eben-
falls neue Infiltrationen. Von da an sténdige intensive Roéntgenbestrahlung der
erkrankten Teile sowie Tiefenbestrahlungen der Korperhohlen. Im Lauf der
Erkrankung traten an der linken Schlife groBe Geschwiilste auf, die sich bei
kriftiger Rontgenbestrahlung vollkommen zuriickbildeten. Es kam weiterhin zu
Spontanfrakturen der linken Tibia und des rechten Oberschenkels. Am linken
‘Unterschenkel Geschwiirsbildung infolge Rontgenbestrahlung. Letzte Aufnahme
3 Wochen vor dem Tode: Riickgang der geistigen Fahigkeiten, starke Schmerzen
in beiden Hiiften, am Korper an den verschiedensten Stellen kreisrunde Pigmen-
tierungen von Bestrahlung. Weiterbestrahlung beider Hiiftgelenke. Im weiteren
Verlanf Husten, Ascites, zunehmende Trilbung des Sensoriums, Decubitus,
Exitus,

Aus dem Sektionsprotokoll (S. N. 489/21 Jena) sei folgendes hervorgehoben:
Leiche eines mittelgrofien Mannes in herabgesetztem Ernahrungszustand. Der
linke Unterschenkel zeigt dicht unterhalb des Knies abnorme Beweglichkeit. Vorn
auflen finden sich hier zwei kreisrunde Wunden, in der seitlichen steht die ge-
brochene Tibia heraus. Beide Beine wassersiichtig. geschwollen. -An der Vorder-
flache des Korpers eine Reihe kreisformiger brauner Bestrahlungsfelder (an bei-
den Handgelenken, unter beiden Mamillen, iiber beiden Spinae ant. sup., iiber
dem linken FuBknochel). Die Haut der Leiche, besonders die des Gesichts, zeigt
einen eigenartig gelbbraunen Farbenton. Fettpolster fast vollig geschwunden. In
der Bauchhohle etwa 11/,1 nicht ganz klare Fliissigkeit, Zwerchfell beiderseits
an der 4. Rippe.

Herz: schlecht kontrahiert, keine Klappenveranderungen, germge Sklerose
des Anfangsteils der Aorta und der Kranzgefale.
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Lungen: sehr volumings mit &uBerst stark vermehrtem Fliissigkeitsgehalt.
In den Unterlappen vermehrter Blutgehalt, der linke Unterlappen dunkelblaurot,
verdichtet, luftleer.

Die Halsorgane konnten aus &ufleren Griinden nicht seziert werden.

Milz betrichtlich vergrofert. (372 g) mit Kapselverdickungen. Sehr schlaff,
Pulpa ganz wenig abstreifbar, Konsistenz zih, Farbe graurot. Die Trabekel sind
verdickt, die Follikel geschwollen sichtbar.

Leber verkleinert (1190 g), ihre Oberfliche ganz ungleichmiBig fein und grob
gehockert. Den Hockern entsprechen auf der Schnittfliche Knoten von ikterischer
Beschaffenheit, die die ganze Leber unregelmiBig durchsetzen. Zwischen diesen
Knoten finden sich Reste alten atrophischen Lebergewebes, das so gut wie keine
Leberzeichnung mehr erkennen liBt. Rechter und linker Lappen sind von der
Veranderung in gleichem MaBe getroffen. In der Gallenblase ziemlich dimnfliissige
hellbraungelbe Galle.

Untere Hohlvene und Bauchaorta o. B. Nebennieren mit geniigendem Mark,
Rinde fleckig gelb.

Nieren ohne nennenswerten Befund.

Magen o. B. Dicht an der Kardia eine submukds gelegene Geschwulst. Die
Darmschleimhaut durchwegs ziemlich stark schiefrig pigmentiert. Wurmfort-
satzspitze obliteriert.

Pankreas mittelgroB, mit zierlichem Léppchenbau.

Beckenorgane o. B. Hoden mittelgroB, Samenkanilchen ausziehbar.

Der Schidel zeigt im Bereich der Konvexitit sehr erhebliche Gestaltsverande-
rung. Am linken Scheitelbein eine tiefe Eindellung, die von einem Knochenwulst
umgeben ist, und der auBen eine ringférmige alte Narbe entspricht, die mit dem
Schideldach verwachsen ist. Die Behaarung des Kopfes ist sparlich. Hinter dem
linken Ohr in der Gegend des Warzenfortsatzes eine tief eingezogene Narbe.
(Radikaloperation wegen Mittelohreiterung 1 Jahr vor dem Tode.) Das Losen der
Schidelbedeckungen ist infolge der alten narbigen Verwachsungen aufierordent-
lich schwierig, entsprechend der beschriebenen Eindellung findet sich ein gut
handtellergroBer, durch schwartiges Gewebe iiberbriickter Knochendefekt. Der
Knochen sigt sich im ganzen leicht, die Dura ist mit dem Schideldach stark
verwachsen. Die weichen Hiute sind durchsichtig und zart, nur an der Tre-
panationsstelle sind sie mit der Dura verwachsen. An dieser Stelle ist das Gehirn
stark abgeplattet. Schnitte durch das Gehirn zeigen makroskopisch nirgends
herdférmige Veranderungen, der Blutgehalt ist in den GroBShirnhemisphéren
regelrecht, in den Stammganglien etwas spérlich.

Das Schiideldach zeigt folgende Verhiltnisse: Der Frontooccipitaldurchmesser
miBt 18,5 cm, der bifrontale 11 ¢cm, der biparietale 15 cm. Die Dicke der Kalotte
ist folgende: Os frontale vorn 1 em. An der linken Seite 2,2 mm, an der rechten
Seite 4 mm, Os parietale links maximal 2,5 mm; rechts 5 mm. Os occipitale im
Bereich der Schuppe 11 mm. Der Trepanationsdefekt mifit biparietal 9,5 cm;
frontooceipital 8 cm.

Der linke Rand der Trepanationsstelle besteht aus gewulstetem makro-
skopisch keine Verédnderungen zeigenden Knochen, der den ganzen oberen Rand
des Defektes umgibt. Der am weitesten frontal gelegene Punkt des Defektes
liegt 2 cm unterhalb der linken Coronarnaht. Die Sagittalnaht wird von dem De-
fekt iiberschnitten. Die untere Grenze des Defektes bildet ein Wulst, der zwar
nicht knéchern, aber doch fester ist als die dartiber gelegenen Teile des Defektes.
Die groBte Dicke der fibrosen Uberdeckung des Defektes betrigt 2 mm. Die
Schuppe des linken Schlafenbeins, sowie die angrenzenden Partien des Stirnbeins,
sind unterhalb des Knochenwalles um die Trepanation fibrés, so daB sie mit dem
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Messer leicht schneidbar sind. Der Durchmesser dieses Herdes betrigt 2,2—2,5 em.
Vom Occipitale ist der groBere Teil links ebenfalls vollkommen fibrgs, der rechte
Teil und ein Teil des rechten Parietale etwas eingedellt, verdiinnt, mit dem Messer
schneidbar. Doch ist diese Partie hirter als die der linken Seite, beim Schneiden
trifft man noch auf einzelne Knochenbilkchen.

Nach Eréffnung des linken Kniegelenks zeigt sich, dafi die Gelenkknorpel
sehr stark geschadigt sind. Dicht unterhalb des Gelenks ist der Knochen frak-
turiert, sehr weich, die in die Wunde stehenden Bruchenden griinlich-schwirzlich
verfarbt. Oberhalb des FuBlgelenkes ist die Tibia spindelig aufgetrieben, der
Knochen weich und schneidbar. Der Zusammenhang ist nicht unterbrochen, die
Fibula ist ziemlich hart. Die Tibia wird in der Léngsrichtung aufgesigt, und
erweist sich in ganzer Linge schwerst verandert. Dicht unter dem Kniegelenk
an der Bruchstelle ist der Knochen sehr weich, die Corticalis betrichtlich ver-
diinnt, im Mark reines Fettmark, in dem sich noch Knochenbilkchen finden.
Unterhalb der Bruchstelle finden sich in der Mitte der Tibia weiche Partien. Die
Corticalis ist hier sehr diinn, mit dem Messer schneidbar, lockere Spongiosa reich-
lich vorhanden, dazwischen teils Fett-, teils Fasermark. Im Bereich der spindel-
formigen Auftreibung ist die Corticalis an der der Fibula zugewandten Seite vollig
zerstort, an der anderen Seite hat sie die Festigkeit derben Bindegewebes. Hier
findet sich eine eigenartige Felderung, die hervorgerufen ist durch einen 5cm
langen, 3 cm breiten, teils braunen, teils roten Herd, in dem sich einzelne mehr
grauweille speckige Partien finden. Der Herd ist fibulawéarts durch einen binde-
gewebigen Saum begrenzt, an der anderen Seite findet sich auch noch Knochen.
An den braunen Herd setzt sich nach unten ein glasiger grauweiler Herd von
51/, ecm Lénge an, der z T. von bindegewebig weicher, z. T. von sehr harter
Corticalis begrenzt wird. Die letztere ist an einer Stelle callusartig verdickt.
Unterhalb dieser Stelle wieder weiche, mit dem Messer schneidbare, Corticalis.

Die Fibula ze1gt regelrechte aber verdiinnte Corticalis, sehr lockere Sponglosa,
im Markraum reines Fettmark.

Der linke Femur zeigt an seinem oberen Ende abnorme Beweglichkeit. Beim
Herauslosen erweist sich der Schenkelhals gebrochen, der Knochen des Gelenk-
kopfes sehr stark briichig. Der Gelenkknorpel ist usuriert. Auf einem Langsschnitt
durch den Femur findet sich unterhalb des Trochanter major stark verdiinnte
weiche Corticalis und reines Fettmark. Im Bereich des Schenkelhalses ist der
Knochen zerstért und zeigt eine cystische Hohle, die z. T. schwielig weilliche
‘Massen enthalt, z. T. dunkelbraunes, z. T. aber auch noch rotes geronnenes
Blut. Der Blutungsherd reicht bis in den Schenkelkopf hinein, der eine sehr
lockere . Spongiosa zeigt und eine haselnufigrofie glattwandige Cyste enthilt.
Der Schaft des Oberschenkelknochens ist von mittlerer Dicke, nirgends auf-
getrieben. Die Corticalis ist diinn, mit dem Messer schneidbar. In der Markhéhle
reines Fettmark, Spongiosa 148t sich nur in den der Corticalis benachbarten Teilen
der Markhohle feststellen. Im Fettmark findet sich an einer Stelle ein kleiner
braunlicher Herd und 5 cm iiber der Kniegelenksfliche ein weiterer dunkelroter
Blutungsherd von 2 cm Linge und 2!/, cm Breite.

Am rechten Unterarm liBt sich durch die Haut eine Auftreibung des Knochens
durchfiihlen, aus duBeren Griinden konnte dieser Herd mnicht herausgenommen
werden. Das linke Ellbogengelenk ist frei.

Der linke Humerus ist auBerhalb des Gelenks aufgetrieben, aber nicht ge-
brochen. Dieser Auftreibung entspricht ein 5/, cm iiber dem Ellbogengelenk
gelegener 41/, cm langer, 2 cm breiter Herd im Knochenmark. Unmittelbar iiber
dem Gelenk ist die Corticalis mitteldick, die Spongiosa richtig ausgebildet. Uber
dem genannten Herd ist die Compacta stark verdiinnt und schneidet sich wie
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ein ganz weiches Holz. Der Herd selbst ist lingsoval, glasig, grauweil, von nicht
ganz knorpeliger Konsistenz. Die grauweifien Teile sind bréunlich gesprenkelt,
an einer Stelle ein braunroter Herd. Oberhalb des Herdes ist die Compacta ver-
dickt und sehr hart. Der iibrige Teil des Humerus zeigt keine Abweichungen
von der Norm. :

Im Bereich der 3. bis 6. Rippe findet sich der Wirbelsdule anliegend unte
der Pleura, diese vorwélbend eine flachhéckerige Neubildung von ziemlich weicher
Beschaffenheit, der auf die 4 entsprechenden Wirbelkérper iibergeht. Im Bereich
dieser tumorartigen Bildung ist der Zusammenhang der genannten Rippen voll-
kommen unterbrochen, auch die Wirbelkérper sind an der rechten Seite zerstort. Auf
Durchschnitten ist der Knochen ersetzt durch ein grauweifles sarkomartig aus-
sehendes Gewebe, in dem sich zahlreiche, teils braunrote, teils dunkelrote gréBlere
und kleinere Herde finden. In dem schwieligen Gewebe finden sich hier und da
noch unzusammenhéngende Reste der zerstérten Knochen. Die Wirbelkérper sind
im ganzen weich, ebenso sind die Rippen sehr stark briichig.

Sektionsdiagnose : Generalisierte Ostitis fibrosa (klinisch und histologisch zuerst
als Sarkom gedeutet), mit multiplen teilweise ausgeheilten Herden. Zeichen friiher
vorgenommener ausgedehnter Trepanation der linken Schédelseite wegen ,,Sarkom ‘-
Herdes (nach Angabe vor 10 Johren). Abplattung des linken Scheitelhirns und
benachbarter Hirnteile durch die daselbst eingesunkene und hiutig verschlossene
Schidelkalotte. Zeichen spéterer Resektion der linken oberen Tibiaepiphyse (nach
Angabe ursprimnglich mit Bolzung mit rechisseitigem Fibulaspan vor ca. 8 Jahren).
Arthritis deformans des linken Kniegelenks. Spontanfralkiur des linken Femur mit
wettgehender Zerstorung des Femurhalses, verheilte Fraktur des linken Humerus
und des rechten Radius. Spontanfraktur der 3. bis 6. Rippe mit twmorformiger
Bindegewebswucherung. Submukises Myom der Kardia, hochgradige triibe Entor-
tung des Herzmuskels mit Erweiterung des Herzens. Abgelaufene Leberatrophie mit
knotigen Hyperplasien, chronische Milzschwellung. Hochgradiger pigmentierter
Darmkatarrh. Lungenédem. Hypostase des rechien, hypostatische Pneumonie des
linken Unterlappens. Obliteration der Spitze des Wurmfortsatzes. Ascites. Odeme
beider Beine. Zahlreiche pigmentierte Bestrahlungsfelder des Kopfes, Rumpfes und
der Extremititen.

Mikroskopisch untersucht wurden Herz, Leber, Nieren, Magen, Darm,
mesenteriale und portale Lymphknoten, Nebennieren, Pankreas, Milz,
und Haut. Ferner wurden einer genauen Untersuchung unterzogen
verschiedene Stellen von Schiadeldach, Femur, Humerus, Tibia, Fibula,
Wirbelsiule und Rippen. Das Material wurde z. T. gefriergeschnitten
ohne Entkalkung, z. T. unvollstindig entkalkt, z. T. entkalkt in Cello-
idin eingebettet und nach den gebriuchlichen Methoden gefirbt.

Die mikroskopische Untersuchung ergab auBler an Leber und Milz keinen
nennenswerten Befund. Die Leber zeigte das Bild der abgeheilten Leberatrophie
mit zahlreichen knotenférmigen hyperplastischen Regenerationsbezirken. Die
Milz zeigt verstarktes Trabekelgeriist, wenig Erythrocyten, spéarliche und atro-
phische Follikel.

Die untersuchten bestrahlten Hautpartien zeigen eine hochgradige Atrophie
des Papillarkorpers und des Epithels, sowie eine starke Pigmentierung. Das
subcutane Bindegewebe ist hyalin sklerotisch.

Bei der nun folgenden Schilderung der mikroskopischen Befunde
hat sich eine zwanglose Gruppierung, die Wiederholungen vermeidet,



466 W. Gerlach:

dadurch ergeben, daB sich bestimmte Unterschiede im mikroskopischen
Bilde zwischen bestrahlten und unbestrahlten Herden ergaben. So sollen
zunichst die unbestrahlten, dann die bestrahlten Herde besprochen
werden. Ferner wurden noch makroskopisch anscheinend normale
Knochen untersucht, wenn auch beim Herausnehmen der Knochen-
stiickchen auffiel, dal sie gegeniiber der Norm zu weich waren. Aus
guBeren Griinden war es nicht maoglich, die an sich berechtigte Forderung
Christellers, das gesamte Knochensystem histologisch zu untersuchen,
zu erfiillen.

Der bei der Sektion im unteren Humerusschaft aufgefundene Herd zeigt
mikroskopisch Zeichen des dulBerst iitberstiirzten Umbaues. Sowohl an der Corti-
calis als an den Bilkchen der Spongiosa finden sich massenhaft Resorptions-
erscheinungen, vor allem an manchen Stellen sehr reichliche osteoklastische Riesen-
zellen. Die Corticalis ist an vielen Stellen schon ganz aufgelost in ein spongidses
Netzwerk. in dessen Maschen sich ein faseriges Mark findet, das reichliche Riesen-
zellen enthilt. Die Markhohle des ganzen Herdes ist ausgefiillt mit einem fibrosen
Mark, das sowohl am Rande als auch in der Mitte zahlreiche neugebildete Knochen-
balkchen zeigt. Z.T. sind diese schon kalkhaltig, z. T. sind sie rein osteoid, an
manchen der neugebildeten Knochenbilkchen finden sich schon wieder Lacunen-
bildungen mit Osteoklasten. Wihrend an manchen Stellen der neue Knochen
metaplastisch aus dem Bindegewebe entsteht, liegt in der Peripherie auch Knochen-
bildung durch Apposition vor. Hier finden sich lange Osteoblastensiume entlang
dem neugebildeten Knochen. Das fibrose Mark ist im ganzen locker gebaut und
zeigt nur wenig Kerne, und zwar vorwiegend Spindelkerne; Entziindungszellen
fehlen so gut wie ganz. Hier und da perivasculire Anhdufungen von kleinen
Rundzellen. Bei van Gieson-Farbung erkennt man, daB schon betrichtliche Teile
des faserigen Markes kollagenes Bindegewebe darstellen, wahrend insbhesondere
in den (egenden gesteigerten Umbaues die Fibrillen sich kaum rot farben. Am
Rande des Herdes schlieBt sich mit ziemlich scharfer Grenze an das Fasermark
gewohnliches Fettmark an. Hier findet sich ein kleiner Blutungsherd, der ganz
frisch ist, und in dessen Umgebung noch keine zellige Reaktion ausgelost ist.

Die beiden im unteren Femurmark gefundenen kleinen Herde, von denen
der eine braunrot gefirbt war, der andere cystisch gestaltet ist, lassen mikroskopisch
erkennen, daB es sich um verschiedene Stadien derselben Verinderung handelt.
Der braunrote Herd 1Bt im unverinderten Fettmark eine Blutung erkennen,
in deren Bereich man neben geformten Blutelementen auch reichlich Blutpigment
findet. In der Peripherie des Herdes hat eine anscheinend von der Adventitia
der GefaBe ausgehende Wucherung von Bindegewebe stattgefunden, das den
ganzen Herd rings umschlieft. Dieses Bindegewebe ist im Begriff die Blutung
zu organisieren und dringt in den Blutungsherd ein. In der Bindegewebsschicht
finden sich schon viele Zellen, die reichlich Himosiderin enthalten. Die
phagocytierenden Zellen sind groB3, protoplasmareich mit meist runden Kernen,
Blutpigment findet sich aber auch freiliegend im Gewebe. Aufer in der Peripherie
des Blutungsherdes zeigt das Knochenmark keinerlei Verinderungen, es ist reines
Fettmark, auch in dem Bindegewebe keinerlei Knochenneubildung. Der kleine
cystische Herd zeigt die gleichen Wandverhiltnisse wie der eben beschriebene.
Auch hier ein bindegewebiger Ring im Fettmark, in dem sich in Zellen und
frei reichliches Blutpigment findet. Rote Blutkorperchen sind nicht mehr nach-
weisbar. An einer Stelle der Peripherie des Herdes finden sich einige wenige durch
Osteoklasten angefressene Knochenbélkchen.
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Die im folgenden zu beschreibenden Herde sind im Laufe der Erkrankung
bestrahlt worden, und zwar laut Mitteilung *der Klinik stark bestrahlt worden.
Besonders interessiert in dieser Beziehung der Schédel, an dem sich an bestimmter
Stelle im Laufe der Krankheit ,,Tumoren‘ bildeten, die unter dem Einflu
heftiger Rontgenbestrahlung vollig verschwanden und auch nicht  wieder-
kamen. Aus dieser Gegend wurde sowohl die Trepanationsstelle, als auch die
der linken Schadelhilfte angehérenden Teile fibrosen XKnochens untersucht,
insbesondere auch Ubergangsstellen von fibrosem zu festem Knochen.

Im Bereich der Trepanation findet sich histologisch ein sehr derbes, vollig
reizloses Bindegewebe, das #uBerst kernarm ist und nirgends Knochengewebe
enthilt. GefaBe finden sich nur spirlich, das ganze macht den Eindruck eines
derben straffen Narbengewebes.

Der dieser Trepanationsstelle benachbart liegende fibrose Teil des Knochens
zeigte eigenartigerweise zunichst vollkommen das gleiche Bild wie die Trepanations-
stelle: ein sehr derbes kernarmes straffes Bindegewebe, das sich bei van Gieson-
Firbung leuchtend rot firbt. Entziindungszellen fehlen vollkommen. Erst bei
dem Durchmustern verschiedener Stellen dieses Gebietes fand sich iiberhaupt
Knochengewebe, und zwar nur ganz vereinzelte unzusammenhéngende Knochen-
balkchen, die, wenig kalkhaltig, Kernfirbung iiberhaupt vermissen lieflen und
den Eindruck von in Narbengewebe eingeheilten Sequestern machten. Auffallend
war, daB auch hier in der Umgebung solcher Bilkchen jede entziindliche Reaktion
fehlte. Auch an den Knochenbilkchen selbst finden sich keine Osteoklasten,
kurz man hat den Eindruck, einen vollkommen ruhenden ProzeB vor sich zu
haben, in dem sich weder am Knochen Umbauvorginge noch entziindliche Pro-
zesse abspielen. An der Ubergangsstelle zu festen Knochen zeigt dieser keine
Trennung in Corticalis und Spongiosa, es findet sich ein teils groberes, teils feineres
Netzwerk von Knochenbilkchen. In den Liicken findet sich entweder reines
Fettmark oder ein faseriges Mark, das im ganzen zellarm ist und insbesondere
keine Riesenzellen enthilt. Auch an dieser Stelle ist nichts von Knochenumban
wahrzunehmen.

An anderen Stellen zeigt der Schédel ein von der Norm insofern abweichendes
Bild, als er sehr stark porotisch ist. Das Knochenmark ist in solchen Abschnitten
ein reines Fettmark, ohne irgendwelche pathologische Verinderungen.

Die bestrahlten Gebiete in der Gegend des Femurhalses und an der Tibia
zeigen auch histologisch, ebenso wie sie makroskopisch weitgehende Ahnlich-
keiten aufwiesen, fast das gleiche Bild. An der Tibia ist es insofern etwas kom-
pliziert, als von auBen her eine Vereiterung der Spontanfraktur im Bereich des
Réntgengeschwiirs zustande gekommen war. Beide Herde sind dadurch charak-
terisiert, daB der Knochen in hohem MaBe geschwunden ist, daB sich an dem
erhaltenen Knochen nur ganz geringe Abbauvorginge nachweisen lassen, und
daB jede Neubildung von osteoidem Gewebe oder metaplastische Neubildung von
Knochen im Fasermarke fehlt. Weite Partien sind iiberhaupt kernlos, vollkommen
nekrotisch, an anderen, besonders den peripher gelegenen Stellen, findet sich ein
derbes sklerotisches Bindegewebe, das dufBlerst kernarm ist und nur an den dem
Blutungsherde benachbarten Teilen vermehrte Kerne aufweist. In unmittelbarer
Nahe der Fraktur ist das Fasermark zellreicher, es finden sich neben Leukocyten
kleine und groBe Rundzellen, hier und da auch Zellen vom Typus der Plasma-
zellen. ‘An einer einzigen Stelle im Femurkopf proximal von der Fraktur findet
sich im faserigen Gewebe eine geringgradige Knochenbildung. Auch in diesem
Gebiet zeigt das Fasermark an vielen Stellen eine Umbildung zu einem schwieligen
Bindegewebe, in dem die Knochenneubildung ganz fehlt. Die grofien braunroten
Herde in Femur und Tibia zeigen das gleiche Bild. Im Innern das véllig durch-



468 W. Gerlach:

blutete Fettmark, neben roten Blutkoérperchen in groBen Massen sowohl Hamo-
siderin als Héimatoidinablagerung. * Abgegrenzt sind die Herde durch ein Binde-
gewebe, das organisierend in den Blutungsherd eindringt und in dem sich phago-
cytiert teils auch frei im Gewebe liegend reichliches Blutpigment vorfindet. Auch
in diesen Gebieten keine Riesenzellen und keinerlei Knochenneubildung. Uber-
haupt fehlt im Markraum des Femur die Spongiosa so gut wie ganz.

Von ganz besonderem Interesse ist der histologische Befund an der tumorartigen
Wucherung im Bereich von Rippen und Rippenwirbelgelenk, da dieser Herd zwar
klinisch nicht bekannt war, da man aber doch, wegen der Annahme von Organ-
metastasen, eine Tiefenbestrahlung der Brustorgane durchgefiihrt hatte. So ist also
auch diese Stelle, wenn auch nicht unmittelbar, der Bestrahlung ausgesetzt gewesen.
Die tumorartige Wucherung, die weit iiber die Grenzen der spontan frakturierten
Rippen und der zerstérten Wirbelkérper hinausgeht und sich vorwiegend nach
der Pleurahohle zu entwickelt hat, besteht auBerhalb der urspriinglichen Knochen-
region aus einem #duBerst derben sklerotischen Schwielengewebe, das im ganzen
als kernarm zu bezeichnen ist und an ein Keloid erinnert. Ganz unregelmiBig
verteilt und im ganzen recht sparlich finden sich in dem Bindegewebe kleine
und groBe Rundzellen. Hier fehlt jede Knochenneubildung, so dafl man versucht
ist, von einem bindegewebigen Callus im Bereich der Frakturen zu sprechen.
Im Gebiete des zerstérten Knochens findet sich ein ziemlich zellreiches Fasermark,
in dessen Bereich sich geringe Umbauvorginge bemerkbar machen. Diese sind
gegentiber den in den unbestrahlten Herden beschriebenen geradezu verschwindend
gering zu nennen. Es findet sich hier und da lacundre Resorption, hier und da
Osteoklasten. Der Knochenanbau ist fast gleich null, an Stelle einer Knochen-
neubildung  kommt es zur Bildung des oben beschriebenen derben Schwarten-
gewebes. Der braunrote Herd zeigt das gleiche Bild wie an Fibula und Femur,
auch hier keine Riesenzellen, sondern lediglich eine Organisation der Blutung
durch bindegewebiges Mark. An einer Stelle findet sich in der Bindegewebs-
schwarte ein kleiner cystischer Herd, der wie die histologische Untersuchung zeigt,
durch eine Auflockerung und Verflissigung des Bindegewebes zustande gekommen
ist. Blutungsreste zeigt das umgebende Gewebe nicht.

Zum Schlufl sei noch der mikroskopische Befund an den makroskopisch
porotischen aber sonst unverinderten Knochen erwihnt. Es findet sich iiberein-
stimmend sowohl an Wirbel, wie an Rippe, Fibula und Schédel eine starke Porose
des Knochens. Die Corticalis ist von zahlreichen Kanilen durchsetzt, die Spongiosa-
bélkchen sind diinn und spirlich. Aber nirgends finden sich Verinderungen des
Knochenmarks oder Umbauvorginge am Knochen.

Fragen wir uns zunéchst nach der Berechtigung der Diagnose ,,Ostitis
fibrosa®, so ergibt sich diese zweifellos aus dem histologischen Befund
des Herdes im unteren Humerus, der in klassischer Weise die von Reck-
linghausen aufgestellten Forderungen erfiillt. Hier haben wir den iiber-
stiirzten Umbau, die massenhaften ostekolastischen Riesenzellen, die
zur Diagnose Sarkom auch wohl im vorliegenden Falle zu Beginn der
Krankheit Veranlassung gaben. Denn dariiber kann kein Zweifel sein,
dal3 es sich bei den zuerst aufgetretenen Schédelherden ebenfalls um
die Erscheinungen einer Ostitis fibrosa gehandelt haben mufl. Die Kla-
rung der Differentialdiagnose zwischen Ostitis fibrosa und Riesenzell-
sarkomen ist erst in den letzten Jahren, insbesondere durch die Unter-
suchungen Lubarschs u. a., erfolgt, so daf eine Fehldiagnose zu Beginn
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der Erkrankung dieses Patienten durchaus im Bereich der Moglichkeit
lag. Wahrend sich also in dem Herd des Humerus das typische Bild der
Ostitis fibrosa bietet, zeigen die einer Bestrahlung unterworfenen Teile
ein ganz anderes Bild. Bei der Beurteilung dieser Bilder miissen wir uns
aber vergegenwirtigen, was uns iiber Heilungsvorgiinge — sei es spontan
oder unter dem Einflull einer Therapie — bekannt ist. Aus zahlreichen
klinischen Arbeiten ist es bekannt, daf3 Fille von Ostitis fibrosa im Laufe
der Zeit deutliche Besserung zeigten, und zwar kamen solche Besserungen
sowohl unter dem Einfluf der Therapie als von selbst vor. Therapeutisch
zu beeinflussen, und zwar durch die Operation, waren besonders die sog.
Tumoren und Cysten bei der Ostitis fibrosa, besonders bei der sog.
monostitischen Form. Ja schon die Punktion einer solchen Cyste soll
zur Heilung gefiihrt haben (Mikulicz). Auch spontane Heilungen sind
nach der ersten Mitteilung von Rehn, der iiber Umwandlung von braun-
roten Tumoren in ein neues Knochengewebe auf dem Umwege iiber ein
fibroses Gewebe berichtet, bekannt geworden. Wenn wir uns heute
noch kein rechtes Bild iiber die Art dieser ,,Heilung* machen kénnen,
so steht doch die Tatsache fest, dafl erkrankte Knochenabschnitte wieder
fest werden koénnen, ebenso wie Spontanfrakturen zur Ausheilung kommen
konnen. Uber die Einwirkung der Réntgenbestrahlung ist insbesondere
morphologisch so gut wie nichts bekannt. Warsow denkt in einem seiner
Falle, der klinisch weitgehende Besserung zeigte, an eine mdégliche Be-
einflussung durch Rontgenbestrahlung, der sein eigener Fall, den man
zuerst als Knochentuberkulose auffaBte, unterworfen wurde. DaB Kkli-
nisch tatsichliche Besserungen eintreten konnen, zeigt der vorliegende
Fall aufs deutlichste. Denn hier sind unter dem Einflufl starker
Rontgenbestrahlung betrichtliche tumorformige Wucherungen am Sché-
del vollkommen zum Verschwinden gebracht worden. In der Nachbar-
schaft dieser Stellen war schon Jahre vorher ein ,,Sarkom® operativ
entfernt worden, bei dem es nicht moglich war alles zu entfernen, da
der Knochen sich in zu grofler Ausdehnung weich erwies. Die histo-
logische Untersuchung dieser fibrosen Schidelteile ergibt nun, daff tat-
sachlich eine Heilung eingetreten ist, d. h., es ist an diesen Stellen un-
moglich, mikroskopisch zur Diagnose Ostitis fibrosa zu kommen. Wenn
auch bekannt ist, insbesondere durch die Veréffentlichung A4skanazys,
dafl unter Umstdnden sogar einmal die Osteoidbildung bei der Ostitis
fibrosa ganz fehlen kann, so fehlen doch an den Schidelpartien, die in
Rede stehen, alle Kriterien der Ostitis fibrosa. Da liegt weiter nichts
mehr vor als ein Narbenherd, in dem sich geringe Knochenreste vor-
finden. Wenn wir nun gleich nach dem Gemeinsamen der verschiedenen
bestrahlten Herde suchen, so erkennen wir auch an den anderen Stellen
eine offenbar unmittelbar unter der Einwirkung der Bestrahlung zu-
stande kommende Umwandlung des fibrosen Markes in ein derbes
Virchows Archiv. Bd. 254, 31
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schwartiges ‘Gewebe, wie es sich in besonders hohem MaBe, dort aller-
dings noch neben geringen Umbauvorgingen am Knochen, im Bereich
der Rippenerkrankung findet. Was weiterhin als abweichend von
dem gewohnlichen Bild der Ostitis fibrosa bézeichnet werden muB, ist
das vollige Zuriicktreten der Knochenneubildung in den bestrahlten
Gebieten. DaB es sich dabei nicht etwa um eine konstitutionell bedingte
Minderwertigkeit handelt, geht mit Sicherheit daraus hervor, daf sich
Knochenneubildung in stiirmischer Weise, z. B. an dem Humerusherd,
vollzieht. Es dringt sich deshalb der Gedanke auf, daf unter dem
EinfluB der Rontgenbestrahlung die zelligen Knochenabbauprozesse zu
einem raschen Stillstand kommen, und dafl die Osteoclastenbildung und
-tatigkeit bald gehemmt wird. Dafiir spricht, daB sich an den braun-
roten Tumoren nirgends die Riesenzellformationen fanden, wie sie in
der Literatur so regelmiBig beschrieben sind, ja da8 in den roten Tu-
moren Zellen so gut wie ganz fehlen, daB lediglich von der Umgebung
her ein Organisationsprozef3 eingesetzt hat. Aber nicht nur der Knochen-
abbau wird gehindert durch die Rontgenbestrahlung, sondern die Neu-
bildung von Knochen, sei es auf dem Wege der Apposition oder der
metaplastischen Neubildung vom Fasermark aus, ist vollkommen ge-
hemmt. Am Schidel, an dem wir den altesten Herd sehen, findet sich
ein gleichméfiges zellarmes Schwielengewebe, in dem auch alle entziind-
lichen Verianderungen abgeklungen sind. An Femur und Tibia, wo der
Knochen so hochgradig geschwunden ist, daB es zu Spontanfraktur kam,
findet sich gar keine oder fast keine Neubildung von Knochen, auch
Osteoid fehlt vollkommen. Die Gegend der Rippengeschwulst,: die,
klinisch unerkannt, mit Tiefenbestrahlung erreicht wurde, zeigt ebenfalls
in hohem MaBle diese schwielige Umwandlung und hier besonders starke
hyvperplastische Wucherung von Bindegewebe, daneben eine ganz gering-
gradige Bildung von neuem Knochen. Wenn wir also die morphologischen
Grundlagen der Ostitis fibrosa einmal in einem vorwiegend durch Osteo-
clastentitigkeit gesteigerten Abbau — auf die Frage der Halisterese
soll hier nicht eingegangen werden — am Knochen sehen, andererseits
mn der stark gesteigerten Apposition neugebildeten Knochens, so gilt das
im vorliegenden Falle nur fiir die nicht bestrahlten Knochenherde. Eben
deswegen miissen wir annehmen, dafl hier durch die starke Rontgen-
bestrahlung das Bild der Ostitis fibrosa weitgehend abgedndert
wurde. Wahrend der Knochen in hohem MaBe geschwunden ist,
fehlen so gut wie ganz die Osteoclasten, sogar in den tumorformigen
Herden, und auf der anderen Seite ist die Neubildung von Knochen ganz
ausgefallen. Unter der Einwirkung der kriftigen Rontgenbestrahlung
entsteht bald ein schwieliges Bindegewebe, das duBerst derb ist und
offenbar die Fahigkeit des urspriinglichen Fasermarkes, metaplastisch
Knochen zu bilden, verloren hat.
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Noch ein paar Worte zu dem Wesen der Ostitis fibrosa. Fast jeder
Bearbeiter der Ostitis fibrosa kommt zu einer anderen Auffassung,
hauptsichlich wohl deshalb, weil wir beziiglich der Atiologie noch so
vollkommen im Dunkel tappen. Christeller hat, wie anfangs hervor-
gehoben wurde, als eines der Hauptergebnisse seiner vergleichenden
Arbeit bezeichnet, daBl die Ostitis fibrosa stets eine Erkrankung
des gesamten Skelettsystems darstelle. Auf Grund des vorliegenden
Falles liefle sich dagegen, da es sich um eine generalisierte Ostitis fibrosa
handelt, nicht viel einwenden. Doch sind von chirurgischer Seite eine
so grofle Zahl von Verdffentlichungen isolierter Knochenerkrankungen
beschrieben, dall man sogar von einer monostitischen Form der Ostitis
fibrosa gesprochen hat. Wenn auch zugegeben sei, dafl im einen oder
anderen Falle andere Knochenherde iibersehen wurden, so sind doch
andererseits solche Patienten, z. B. nach der Operation einer Cyste,
jahrelang in Beobachtung gewesen, ohne da neue Krankheitsherde
aufgetreten wiren. So sehr es einleuchtet, die Ostitis fibrosa als eine
Systemerkrankung zu betrachten, so halte ich doch den vollen Beweis
durch die Christellerschen Untersuchungen nicht fiir erbracht*). Zur Frage
der innersekretorischen Grundlage der Ostitis fibrosa mdochte ich nicht
Stellung nehmen, da im vorliegenden Falle die in dieser Beziehung
wichtigsten Organe, die Epithelkorperchen, aus &uBleren Griinden nicht
untersucht werden konnten. Die Anschauung, daf es sich bei der Ostitis
fibrosa um echte Tumorbildung handelt, kann als erledigt gelten.

Die entziindliche Natur der Ostitis fibrosa ist ebenfalls umstritten, und
tatsichlich konnen an den Stellen stirksten Knochenumbaues die entziind-
lichen Veranderungen so weitgehend in den Hintergrund treten, dafl es
schwer fallt, sie auf den Entziindungsvorgang zuriickzufiihren. Bei dem
Mangel positiver Ergebnisse durch Bakterienuntersuchungen, bei dem zum
mindesten bei der generalisierten Form der Ostitis fibrosa sehr zweifel-
haften EinfluBl des Traumas, spricht Lotsch von einer ,,proliferierenden
Markfibrose*, der vielleicht eine pluriglandulire Stérung zugrunde liegt.
Auch die Bezeichnung ,,proliferierende Markfibrose'* gibt uns keine Er-
klarung. Wieweit man fiir die generalisierten Formen vorangegangene
schwere Erkrankungen verantwortlich machen kann, ist ebenfalls zweifel-
haft. Lotsch denkt an solche Einfliisse, z. B. durch Anaiie. Im vorliegenden
Falle fand sich lediglich eine schwere Verinderung der Leber, in Form einer
abgelaufenen Atrophie. Die Leber bot das typische Bild der von Marchand
und Meder erstmalig beschriebenen knotigen Hyperplasie der Leber
nach Atrophie, ohne dal} jedoch jetzt noch Schidigungen am regene-

*) In der Zwischenzeit hatte ich Gelegenheit einen neuen Fall (11 jihr.
Méidchen) von Humeruscyste zu untersuchen, der histologisch das Bild der
Ostitis fibrosa zeigt. Die Rontgenuntersuchung des Schidels und zahlreicher
Skeletteile ergab ein vollig normales Bild.

31*



472 W. Gerlach: Zur Frage der generalisierten Ostitis fibrosa.

rierten Lebergewebe nachweisbar gewesen wiren. Immerhin mufl man
annehmen, da klinisch von der Erkrankung nichts bekannt war, daB
es sich um einen der schleichend verlaufenden Fille gehandelt hat,
bei dem durch immer erneute toxische Schidigung der Leber der Umbau
zustande kommt. Dal sich unter der Einwirkung derselben Schédlich-
keit die Knochenerkrankung gebildet hat, 148t sich natirlich keines-
wegs beweisen, nur verdient der Befund bei der vélligen Unklarheit der
Atiologie verzeichnet zu werden.

Wenn wir noch versuchen wollen, den vorliegenden Fall in das von
Christeller gegebne Schema einzureihen, so kann er nur zu den hyp-
ostotisch-porotischen Formen gerechnet werden.

Fragen wir uns schliefllich, inwieweit die erhobenen Befunde, die,
wie aus obigen Darlegungen hervorgeht, auf die Réntgenbestrahlung
zuriickzufithren sind, Folge einer Uberdosierung der Rontgenstrahlen
sind, so liefle sich das natiirlich nur auf Grund genauer Kenntnis
der angewandten Bestrahlungsdosen entscheiden. DaB eine Uberdosie-
rung stattgefunden hat, a8t sich wohl nicht bezweifeln, da sich an der
Tibia ein schweres Rontgenuleus fand und auch die anderen Bestrah-
lungsfelder der Haut histologisch schwere Schidigungen zeigten. Viel-
leicht ist es mdoglich, bei klinisch diagnostizierten Fillen auf Grund
bekannter Bestrahlungsdosen zu einem Ergebnis dariiber zu kommen,
inwieweit die hier gekennzeichneten Befunde als Folge der Uber-
dosierung oder der Bestrahlung iiberhaupt aufzufassen sind.
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