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Obwohl  durch  Kau/manns Unte r suchungen  die Chondrodys t roph ie  
von anderen  W a c h s t u m s s t S r u n g e n  des Skelet ts ,  insbesondere  yon  
der  Rach i t i s  abgegrenz t  und  als e i n  besonderes  Krankhe i t sb f ld  attf- 
ges te t l t  worden  ist,  s ind  doch noeh t ro tz  vieler  spi~terer Arbe i t en  ein- 
zelne F r a g e n  unklar ,  n a m e n t l i c h  die nach  ihrer  Ursaehe  und  die nach  
der  E n t s t e h u n g  und  Bedeu tung  des Per ios ts t re i fens .  

Auf Veranlassung yon Herrn Prof. Robert Meyer habe ich Gelegenheit gehabt, 
8 Formalinpr~parate yon totgeborenen ehondrodystrophisehen Kindern aus der 
Sammlung des pathologisehen Institutes der hiesigen Universiti~ts-Frauenklinik 
zu untersuehen. Diese bieten im groBen und ganzen samtlich das fiir die Chondro- 
dystrophia fetalis typisehe Bild*). Sie besitzen den grogen und breiten Sehadel 
mit der eingezogenen Nasenwurzel, die entweder dureh vorzeitige Synostose des 
Os tribasilare (Marchand) oder dureh mangelhaftes Waehstum der darer  ge- 
legenen Knorpelteile (Kau]mann) bedingt ist. Ferner haben sie den glockenfSr- 
migen Thorax, den aufgetriebenen Leib, dann den Tiefstand des Nabels, auf den 
Kau[mann zuerst aufmerksam gemaeht hat and der nieht nur dureh die Ktirze 
der unteren G]iedmaBen, sondern auch durch die starker betroffenen und dadureh 
verh~ltnism~Big niedriger bleibenden unteren Wirbel hervorgerufen wird. SchlieB- 
lieh weisen sie die oft mit einer Faltenbildung der Haut einhergehende Ktirze der 
Extremit~ten auf, wobei namentlieh die proximalen Teile (Humerus und Femur) 
oft besonders verkfirzt sind, ein Umstand, auf den Frangenheim zuerst hingewiesen 
hat. Die kurze und breite Hand, yon P. Marie als ,,main en tridant" bezeiehnet, 
ist besonders in dreien meiner F~lle deutlich. Aueh yon Migbildungen, mit denen 
die Chondrodystrophie hi~nfiger verbunden ist, besteht in meinen Fallen 2mal 
ein Hydrocephalus, 2real eine Gaumenspalte, l mal eine Polydaktylie und l mal 
ein Defekt des reehten Daumens. 

Wie  oben schon erw/~hnt, gehen die Meinungen der  Forscher  fiber 
die Ur sache  noch sehr  auseinander .  Wiesermann n i m m t  ffir die En t -  
s t ehung  einen yon  der  hype r t roph i schen  fe t t re iehen  H a u t  ausgef ibten 

*) Eine n~here Besehreibung der F/~lle und genaueres Eingehen auf die Litera- 
fur finder sieh in meiner Dissertation (Berlin 1926). 
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Druck auf den Knorpel an. Rind/leisch sieht die Ursache in einem Druck 
des Uterus auf den Fetus bei verminderter Amnionflfissigkeit und 

Jansen ebenfalls in einem Druek, entstanden durch Aufrollung des 
Fetus infolge eines zu engen Amnions. Gegen diese und /ihnliehe 
mechanische Theorlen ffihrt Sumita an, dab Fruehtwassermangel 
und Eihautanomalien niemals sieher nachgewiesen sind und dab es 
sich ]m Gegensatz zu anderen amniogenen Mil3bfldungen bei der Chon- 
drodystrophie um eine regelm~Bige symmetrische Wachstumshemm.ung 
handelt. Daher glaubt er mit Kau/mann an ein ,,vitium primae for- 
mationis" des Knorpels. Auch eine erbliche Infektion oder Intoxi- 
kation sind ftir die Entstehung der Chondrodystrophie angeschuldigt 
worden, jedoeh ohne Anffihrung stiehhaltiger Grtinde. Eberth, More 
und Finkbeiner bringen die Chondrodystrophie in gewisse Beziehungen 
zum Kretinismus, doeh sind yon Kau/mann, Sumita, Lampe, Schwen- 
dener u.a .  Sehilddrtisenver/~nderungen stets vermigt. 

In meinen F/~llen ergibt die mikroskopische Untersuchung der Schilddriisen 
bezfiglich des Verhaltens des t~indegewebes in den nach van Gieson gef~rbten 
Schnitten wohl Schwankungen ~n der Menge. Diese sind jedoch so gering und 
nicht gr6Ber als in normalen Vergleichspritparaten, dab eine pathologische Ver- 
mehrung oder Verminderung der Bindegewebssubstanzen nieht naehgewiesen 
werden kann. F/Jr den Naehweis yon Strukturunterschieclen sind meine Prgparate 
wegen der bei einem Teil wohl infolge der 1/~ngeren Formalinlagerung nieht mehr 
ganz deutlichen Kernf&rbung nieht yell beweiskr~ftig. Immerhin lassen sich die 
einzelnen Driisenl~ppehen noeh gut voneinander abgrenzen und yon einer mangel- 
haften Entfaltung der Drfisenlumina (More) ist niehts zu sehen, so dab auch 
meine Pr~parate keinen Anlag ffir die Annahme einer urs~ehlichen Beteiligung 
der Sehilddrfise an der Entstehung der Chondrodystrophie geben. 

Welter ist dieses Krankheitsbild in Zusammenhang mit St6rungen 
anderer inlcretorischer Dri~sen gebraeht worden. Von Parhon und 
Marbe ist es fiir einen Antagonismus zum t~iesenwuehs gehalten worden, 
also hervorgerufen dutch eine Hypersekretion der Keimdrfisen bei 
gleiehzeitiger Unterleistung der ttypophyse, der Thyreoidea und des 
Thymus. Dietri& hat wegen ihrer Beziehungen zum Kalkstoffweehsel 
in einem Falle aueh die Epithelk6rperehen untersueht und ebenso 
wie sparer Marum bei einer ehondrodystrophisehen Zwergin eine 
Unterentwieklung dieser Drtisen gefunden. Weiter hat Dietrich in 
seinem Fall auch den Thymus untersueht und dabei in der sonst normal- 
grogen Drfise neben sp~rliehen Itassalsehen K6rperehen so gut wie gar 
keine eosinophile Zellen gesehen. 

Dutch diesen etwas eigenartigen Befund veranlal3t, habe ich zun/~ehst mit Be- 
nutzung des Kreuztisehes bei einer 280faehen Vergr6f3erung die Hassalschen 
KSrperehen in 50 nebeneinanderliegenden Gesiehtsfeldern ausgez~hlt und auf 
diese Weise in4 normalenVergleiehspr~paraten zweimal 13, je einma130 und ll Has- 
salsehe KSrperchen gezahlt, also im Durchsehnitt 16,75. Im Thymus der chondro- 
dystrophischen Kinder babe ich zweimal 12, je einmal 13, 7, 6, 5 und 4, also im 
Durehsehnitt nur 8,431-tassalsehe K~rperchen gefunden (in einem Fall ist der 
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Thymus vorher entfernt worden). Daruus ergibt sieh, dal3 sowohl in normalen 
als aueh im ehondrodystrophisehen Thymus die Z~hl der Hassalschen KSrperehen 
Schwankungen unterworfen ist, dab in 3 F/~llen ihre Zahl an die der unteren 
Grenze in normalen Pr~paraten heranreichg, dug sie jedoeh in den anderen 4 F~llen 
stark herabgesetzt ist. Irgendein SchluI~ kann aus diesem Ergebnis nicht gezogen 
werden, da fiber die Bedeutung der ttassr KOrperehen noch so gut wie 
nichts bekannt ist. 

Dann habe ieh die Thymusdrtisen auf eosinophile Zellen untersueht und zu 
diesem Zweeke die ca. 3 g dfinnen Paraffinschnitte nach aiemsa, Helly und 
Pappenheim gef~rbt. In den so behandelten Sehnitten lassen sieh in normalen 
KontrollprEparaten eosinophile Zellen, besonders in der ~u~ersgen Peripherie 
der Rinde und im Bindegewebe um die Gef~l]e herum stets gut nachweisen. Da- 
gegen habe ieh im Thymus der chondrodystrophischen Kinder in meinen Schnitten 
eosinophile Zellen so gut wie gar nieht oder doeh nut ganz vereinzelt finden k6nnen. 

N u n  h a t  Schridde durch  Un te r suchung  eines grogen  Mater ia ls  nach-  
gewiesen, da$  die  Zahl  der  eosinophi l  gek6rn ten  Zellen im T h y m u s  
yore  4. bis zum 7. F e t a l m o n a t  ans te ig t ,  sich d a n n  bis in  die e rs ten  Monate  
des ex t r au t e r i nen  Lebens  hinein  auf  derse lben HShe ha l t  und  nun  
bis zum E n d e  des e rs ten  Lebens jahres  schnell  und  wel ter  l angsam 
abs ink t .  D a  also die Zahl  der  eosinophi len Ze]len mi t  der  physiologischen 
F u n k t i o n  des T h y m u s  para l le l  geht ,  g l aub t  Schridde, dab  sie die R inden-  
s ek re t i onsp roduk te  aufspeichern.  

D a n a c h  i s t  aus dem Mangel  an  eosinophi len ZeIlen im Thymus ,  
der  yon  Dietrich in  seh~em Fa l l  zuers t  nachgewiesen worden  is t  und  
von mi r  in meinen  F~l len  b e s ~ t i g t  werden  kann ,  auf eine mangel-  
ha f t e  Anwesenhe i t  yon  Sekre ts tof fen  und  d a m i t  wahrscheinl ich  auf 
eine v e r m i n d e r t e  F u n k t i o n  des T h y m u s  zu schlieften. 

~ i c h t  minde r  u m s t r i t t e n  i s t  die F r a g e  nach  der  E n t s t e h u n g  und  
Bedeu tung  des Perioststrei/ens, jenes e igent i iml iehen For t sa tzes ,  der  
vom Pe r io s t -Pe r i chondr ium aus  in der  N/~he der  VerknScherungsgrenze  
zentralw/~rts vordr ing t .  

Die mikroskopischen Befunde an den Knochen in meinen F/~llen bieten eben- 
fails s/~mtlich das typisehe Bild der Chondrodystrophie: Die schmale, teilweise 
sehr unebene YerkaSeherungszone mit kleinen nur selden zu S~ulen angeordneten 
Knorpelzellen, die nur sehr geringe Neigung zur Verkalkung und Verkn6cherung 
erkennen lassen. Aueh der eharakteristische Perioststreifen 1~Bt sich stets nach- 
weisen. Deshalb erfibrigt sieh bier eine genauere Besehreibung der Befunde. 

Bei  der  E n t s t e h u n g  des Per ios ts t re i fens  handel~ es sich nach  Eberth 
u m  eine E i n k l e m m u n g  des Per ios tes  d u t c h  Vorbeiwachsen  des Knochens  
a m  Knorpe l ,  nach  Wiesermann u m  ein Vorbeipressen und  naeh  Kirch- 
berg und Marchand u m  ein Oberwa l l twerden  des Per ios tes  dureh  Waehs-  
tumsunte r sch iede .  Dagegen  sehl ieSen Kau]mann und  Frangenheim 
aus dem Verha l t en  der  Gef/~$e, die nie  eine F a l t u n g  oder  E i u k n i c k u n g  
e rkennen  lassen sollen, auf t i n  ak t ives  E inwuche rn  des Periostes.  

E in  ganz anderes  L ich t  wird  auf  diese a l te  S t re i t f rage  du tch  eine 
A r b e i t  .M.B. Schmidts geworfen.  Danach  sollen die gef / iS t ragenden 
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Bindegewebsztige der Knorpelmarkkangle nicht nur in den verkleinerten 
Epiphysen stark hervortreten - -  eine Erseheinung, die ieh in fast allen 
meinen Fallen bestatigen kann - - ,  sondern aueh an der VerknSeherungs- 
grenze. Nun sell der Perioststreifen nur ungewShnlieh lange bestehen- 
bleibendes Bindegewebe eines solchen Knorpelmarkkanales sein. Dieser 
Meinung schlieBt sieh auf Grund yon eigenen Untersuchungen aueh 
Dietrich an. 

In  einer Reihe meiner F~ille (Abb. 1) sieht man diese Entstehungs- 
weise des Perioststreifens sehr deutlich. Hier Iiegen die Forts~tze 
vom Periost-Periehondrium direkt in Knorpelmarkkanalen. In anderen 

Abb. 1. l>erioststreifen = P in einem ]iings getroffenen Knorpelmarkkanal liegend. (Mikrophoto- 
gramm. Vergr. 45fach. H~ma]aun-Eosin.) 

F~llen sieht man diaphysenw~rts yon diesem Fortsatz an einigen Sbellen 
auch noeh Knorpelzellen hegen, doch zeigt bisweilen das Bindegewebe 
ausgesprochen periostalen Charakter. Ob dies dureh naehtragliehe 
Umwandlung des Bindegewebes in periostales Gewebe gesehieht, 
was nach Robert Meyer durehaus nicht unmSglich sei, oder ob aul~er- 
dem n ieh t  doeh noch durch ungewShnliche Versehiebung des Knorpels an 
derVerknSeherungsgrenze - -  bewiesen dureh die bisweilen sehr erheblichen 
HShenunterschiede - -  periostales bzw. perichondrales Bindegewebe 
in Knorpelspalten passiv einbezogen wird (Robert Meyer), ist mit Sicher- 
heit wohl schwer zu entseheiden. 

Uber die Folgen, die dureh den Perioststreifen ftir das L~ngen- 
waehs~um des Knoehens entstehen, sind sieh wenigstens alle ~Iteren 
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Untersueher einig. An der Seite, wo der Periostfortsatz eindringt, solt 
naeh Kau/mann, Sumita und Dieterle ein Fortsehreiten der VerknSehe- 
rung auf enehondralem Wege nieht mSglieh sein. 

Jedoeh reieht diese Auffassung zur Erkl/irung der einseitigen Ver- 
kiirzung der Knoehen nieht immer aus. In  einigen meiner F/s ist 
der Knoehen n~mlieh auch gekriimmt, wenn der Periostfortsatz auf 
allen Seiten eingedrungen ist. Und in 2 F/illen liegt er sogar auf der 
lis Seite des Knoehens! 

Nun besehreibt Dietrich einen Fall, wo in allen untersuehten 
Knoehen der im Knorpelmarkkanal liegende Perioststreifen ausge- 
sproehene Verkn6eherungen vom periostalen Typus zeigt. Aueh ieh 
babe diaphysenw/~rts vom Periostfortsatz Osteoblasten als Ausdruek, 
dab Knoehen naeh periostaler Weise gebildet werden soll, in dreien 
meiner Fglle naehweisen kSnnen. Und sehon Kau/mann erw~hnt 
die Tatsache, dab bisweilen die periostale VerknSeherung sich noch 
eine Streeke welt auf den Perioststreifen fortsetze. Daher sehliei~t 
Dietrich, daft die Bedeutung des Periostfortsatzes in einem ausglei- 
chenden Eintreten fiir das AufhSren der enehondra]en Verkn6cherung 
besteht. 

Ob diese kompensatorisehe Tgtigkeit jedoch so stark sein kann, 
dab daraus eine Verl~ngerung des Knoehens auf seiner Seite wie in 
zweien meiner Fglle erfolgt, mSehte ich bezweifeln. Da welter aueh 
die Diaphyse im Bereich des periostal gebildeten Xnoehens gekriimmt 
und oft dieser Knoehen auf der gekrtimmten Seite augerordentlich 
dicht ist, so dag ein einseitiges sehw/ieheres periostales Waehstum 
ffir die Erk]/~rung der Kriimmung nieht in Frage kommt, so spielen, 
wie Robert Meyer betont, ffir die Verbiegung der Knoehen meehanisehe 
Einflfisse, wie beispielsweise Muskelzug, eine vielleieht gr6Bere golle 
als der Perioststreifen. 

Zusammen]assung. 
1. Ffir die Atiologie der Chondrodystrophie mfissen St6rungen 

der inneren Sekretion verantwortlieh gemacht werden, und zwar ist 
dabei eine Hypofunktion des Thymus s wahrseheinlieh. 

2. Der Perioststreifen entsteht  zweifellos oft aus dem hypertro- 
phisehen Bindegewebe eines Knorpelmarkkanals, doeh kann b~sweilen 
dieser Entstehungsmodus nieht mit Sicherheit nachgewiesen werden. 

3. Die Bedeutung des Perioststreifens ist darin zu suehen, dal3 
er unter Umstanden ausgleiehend ffir das Aufh6ren der enehon- 
dralen Verkn6eherung eintreten kann. Zur Erkl/irung der Knoehenver- 
kriimmungen miissen jedoeh meehanisehe Ursaehen mit herange- 
zogen werden. 
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