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Uber abnorme Firbungen der Knochensubstanz.

Von
6. Sehmorl, Dresden.

(Bingegangen am 19. Jult 1929.)

Es ist schon lange bekannt, dal man bei Einverleibung von Krapp,
sei es, daf} diese Substanz in natura oder als Alizarin dem Korper durch
Futterung oder Injektion zugefiihrt wird, eine rote Farbung der Knochen-
substanz herbeifiihren kann. Dabei lagert sich der Farbstoff in der neu-
gebildeten verkalkenden Knochensubstanz ab. Ob dabei das neuappo-
nierte, kalklose Knochengewebe angefdrbt wird, oder ob die Krapp-
ablagerung erst in dem der Verkalkung anheimfallenden Knochengewebe
erfolgt, dariiber liegen bis jetzt noch keine Untersuchungen vor.

Von den endogen gebildeten Farbstoffen wird der Knochen durch das
Porphyrin rot bis tief mahagonibraun gefirbt. Diese Farbung findet
sich bei Mensch und Tier unter natiirlichen Verhaltnissen nur bei den
Fallen von Porphyrie, bei denen die Krankheit angeboren ist. Bei der
infolge von Vergiftungen auftretenden Porphyrie ist sie bis jetzt noch
nicht beobachtet worden. Das Ausbleiben der Knochenfarbung ist hier
vielleicht darauf zuriickzufithren, daf die Bildung der firbenden Sub-
stanz nur voriibergehend stattfindet, sodall es zu einer ausgedehnten
Farbstoffablagerung in der Knochensubstanz nicht kommt, zumal die
hier in Betracht kommenden Fille nur ausgewachsene Individuen be-
treffen, bei denen es, wie Tierversuche gezeigt haben, bei subcutaner
Zufithrung von Porphyrin nicht gelingt, eine Braunfirbung der Knochen-
substanz herbeizufithren. Dagegen hat . Fraenkel gezeigt, dall es mog-
lich ist, durch Injektion von Porphyrin bei wachsenden Tieren im ge-
samten Skelett und bei ausgewachsenen Tieren im Bereich von kiinstlich
gesetzten Frakturen im Callus eine Porphyrinablagerung im neugebil-
deten Knochen zu erzielen. Die ausgezeichneten Untersuchungen von
Borst und Konigsdorffer haben weitgehende Aufklirung iiber die mensch-
liche Porphyrie gebracht und die Versuche Fraenkels in jeder Hinsicht
bestiatigt. Weder bei Fraenkel noch bei Borst- Konigsdorffer finden sich
Angaben iiber die Frage, ob das Porphyrin nur im verkalkten Knochen
zur Ablagerung gelangt, oder ob es auch in dem kalklos apponierten
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jungsten Knochenschichten abgeschieden wird, eine Frage, auf die ich
bei den in dieser Arbeit behandelten Untersuchungen gestofien bin. Da
ich selbst 2 Fille von Porphyrie bei Tieren in meiner Sammlung auf-
bewahrt habe, die seinerzeit von Ingier bearbeitet worden sind?!, habe
ich mich mit ihr etwas niher beschaftigt, bin aber, da das Material schon
ziemlich 20 Jahre in Formalin aufbewahrt ist, zu einer sicheren Losung
nicht gelangt. Die Knochen des einen Falles, der ein ausgewachsenes
Rind betrifft, sind fiir die in Rede stehende Frage nicht zu gebrauchen,
da es bei der Harte der Knochen unméglich ist, ohne Entkalkung ge-
niigend diinne Schnitte herzustellen und bei der Entkalkung eine teilweise
Auflosung der firbenden Substanz stattfindet. Der 2. Fall betrifft ein
junges, 10 Monate altes Schwein mit noch offenen Epiphysenfugen. Die
Farbung der Knochen hat durch lange Aufbewahrung in Formalin kaum
an Intensitdt eingebiiit. Hier liefen sich, zumal durch die Einwirkung
des Formalins eine leichte Entkalkung erfolgt war, Gefrierschnitte von
unentkalkten Knochenstiicken herstellen. An diesen Knochenschnitten
konnte ich, insoweit sie den subchondralen Zonen entstammten, nach-
weisen, dal die schmalen kalklosen Saume, die hier vorhanden waren,
keine bréunliche Tonung aufwiesen, die an den verkalkten zentralen
Abschnitten der Bilkchen gut erkennbar war. Eine eingehende Unter-
suchung mittelst der von DBorst-Konigsdorffer angegebenen Methodik
habe ich allerdings nicht vorgenommen, und mochte daher aus meinen
Befunden auch nicht den Schluf ziehen, dafl die kalklosen Knochensiume
bei Porphyrie ungefarbt bleiben; ein solcher Schlull wiirde auch, wenn
gich mittelst der Borstschen Methodik diese Siume kalklos erwiesen
hitten, meines Erachtens nicht gerechtfertigt sein, weil es ja nicht aus-

geschlossen ist, daB durch die jahrelange Einwirkung des Formaling der
in ihnen enthaltene Farbstoff gelést sein konnte. Von Interesse war
aber ein weiterer Befund, den ich erheben konnte. Borst und Konigs-

dorffer geben an, daB der Knorpel in dem Falle Petry keine Porphyrin-
fairbung gezeigt habe. Sie machen allerdings keine Angaben iiber die
subchondral gelegenen Verkalkungszonen. Da mich die Frage, wie sich
diese Zonen bel Porphyrie verhalten, interessierte, habe ich Herrn Borst
um Uberlassung einiger Knochenstiicke vom Fall Petry gebeten. Herr
Borst ist meiner Bitte in liebenswiirdiger Weise nachgekommen und hat
mir von verschiedenen Knochen Stiicke zur Untersuchung iiberlassen.

An ihnen habe ich nachweisen kénnen, daB die frisch verkalkten Knorpel-

zonen mit der einfachen, von mir angewandten Technik — Rasiermesser-

schnitte von unentkalktem Material — farblos sind. Im auffallenden
Gegensatz hierzu stehen die Befunde, die an den Verkalkungszonen
des noch im Wachstum befindlichen Schweines erhoben wurden. Hier
fand ich eine leichte braune Ténung der priparatorischen Verkalkungs.

1 Beitr. path. Anat. 51, 199,
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zonen. Auffallend ist, daB sie in der die Epiphysen der langen Rohren-
knochen umgebenden Knorpelschicht stirker war als an den diaphysen-
wirts gerichteten Wachstumszonen des Intermedisrknorpels, an denen
bekanntlich das Wachstum viel energischer stattfindet, als an dem Epi-
physenknorpel. An letzterem war die braunliche Ténung verhaltnis-
m#Big stark an der epiphysenwirts gerichteten Verkalkungszone des
Intermediarknorpels, wihrend sie an der Wachstumszone, die sich an
dem epiphysenwirts gerichteten Abschnitt des Gelenkknorpels findet,
etwa in der gleichen Stirke vorhanden war, wie an der diaphysenwirts
gerichteten Wachstumszone des Intermediirknorpels. Da die epiphysen-
wirts gerichtete Seite des Intermedidrknorpels, die, wenn sie, was noch
der weiteren Untersuchung bedarf, iberhaupt eine Wachstumszone ist,
jedenfalls eine sehr geringes Wachstum aufweist, wihrend die beiden
anderen hier in Betracht kommenden Wachstumszonen sicher eine viel
starkere, an der breiten Siulenzone des Wachstumsknorpels erkennbare
Wachstumsenergie besitzen, so kann man vielleicht aus der verschie-
denen Farbténung, die die in Rede stehenden Verkalkungszonen zeigen,
schlieBen, daB sie von der Wachstumsenergie abhingig ist, und dafl viel-
leicht der Umstand, daB die epiphysenwérts gerichtete Verkalkungszone
des Intermediirknorpels um deswillen mehr Porphyrin aufnimamt, weil
sie nicht so schnell, wie die anderen Verkalkungszonen, eingeschmolzen
wird. Da ich die eben mitgeteilten Befunde an einem sehr lange in For-
malin konservierten Material erhoben habe, bediirfen sie selbstverstand-
lich der Nachpriifung an frischerem Material. Ich habe sie besonders
deswegen mitgeteilt, um eine Nachpriifung iiber eine noch offen stehende
Frage hinsichtlich der Porphyrinablagerung anzuregen.

Daf} andere, endogen gebildete Farbstoffe in der Knochensubstanz
in sichtbarer Form abgelagert werden, dariiber liegen bisher, soweit ich
bei der Durchsicht des Schrifttums ersehen habe, noch keine Angaben
und Untersuchungen vor. Es kommen hier vorwiegend 2 Farbstoffel
in Betracht, der Blut- und der Gallenfarbstoff.

Bei Hamoglobindmie habe ich bei eigenen, auf diesen Punkt gerich-
teten Untersuchungen niemals eine Ablagerung von Farbstoff in der
Knochensubstanz gesehen, wobei ich mein Augenmerk mit Riicksicht
auf die gleich zu besprechenden Befunde bei Ikterus auf die kalklosen
Knochenschichten gerichtet habe. Auch bei der allgemeinen Hamo-
chromatose, bei der sich die zur Pigmentablagerung fiihrende Himolyse
jedenfalls auf eine lange Zeit erstreckt, konnte ich eine mit bloBem Auge
wabrnehmbare Firbung der Knochensubstanz nicht wahrnehmen;
auch bei der mikroskopischen Untersuchung konnte eine solche weder

1 DaB der bei der Ochronose des Menschen vorhandene Farbstoff die Knochen-
substanz nicht firbt, ist bekannt. Uebermuth (Virchows Arch. 270, 278) und
Sternberg (Verh. d. Wiener Ges. d. Arzte 8. IIL. 29) sahen bei Ochronose eine
braunliche hzw. gelbbraune Firbung des Schideldaches.
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in verkalkten noch in unverkalkten Knochenbezirken gefunden werden.
Dagegen fiel im Bereich eines etwa 14 Tage alten Frakturcallus der 5.
und 6. rechten Rippe eine schwach braunliche Farbung auf, die bei Callus-
bildungen von Individuen, die keine Hamochromatose aufwiesen, nicht
vorhanden ist.

Die mikroskopische Untersuchung wurde an Schnittpriparaten, die
sich aus dem nur wenig verkalkten Callusgewebe ohne besondere Schwie-
rigkeit herstellen lieBen, vorgenommen. Dabei zeigte sich, daf der Callus
sich im wesentlichen aus Bindegewebsknochen aufbaute, daB der zentrale
Teil der Knochenbilkchen etwas verkalkt und von ziemlich breiten, kalk-
losen Stiumen fiberzogen war. Letztere lieBen zwar eine braunliche
Ténung, die im Hinblick auf die nur méafBig braune Farbung des Callus
kaum erwartet werden konnte, zwar nicht erkennen; aber es fand sich,
daf} sie bei Anstellung der REisenreaktion nach der Hueckschen Methode
eine méBig starke Eisenreaktion gaben, die gleichmiaBig die ganze Breite
der kalklosen Schichten einnahm, an der Grenze gegen das verkalkte
Zentrum war die Eisenreaktion bedeutend starker und hob sich als tief-
blau gefarbter, feiner Streifen deutlich sowohl von der schwicher blan
gefarbten, kalklosen, als auch von der ungefarbten kalkhaltigen Schicht
ab. Eine diffus auftretende Eisenreaktion an kalklosen Knochenschichten
ist bisher, wie es scheint, noch nicht beobachtet worden. Sie l1alt ver-
muten, daf hier diese Schichten von einer eisenhaltigen Substanz durch-
trankt waren, die vielleicht ein Abkémmling des Blutfarbstoffes ist und aus
dem in den Gewebssiften bei Himochromatose gelst enthaltenen Farb-
stoff von dem kalklosen Knochengewebe aufgenommen wurde. Wenn ich
mich so vorsichtig ausspreche, so hat das darin seinen Grund, weil ja die
Frage der Beziehung von Eisenablagerung zur Verkalkungnoch strittigist?.

1 Bei der mikroskopischen Untersuchung des Knochenmarkes der Rippe fan-
den sich kleine nekrotische Herde, in deren Bereich sich kleine Haufen von kurzen
Bacillen fanden, die in ihrem morphologischen Verhalten den Pseudotuberkel-
bacillen glichen. Leider waren bei diesem Falle keine bakteriologischen Unter-
suchungen vorgenommen worden, so da8 sich die Zugehérigkeit der Bacillen zur
Gruppe der Pseudotuberkelbacillen nur vermuten, aber nicht beweisen laGt.
Diese Vermutung ist aber nicht unbegriindet, weil ich in 3 frither mitgeteilten
Fallen (Miinch. med. Wschr. 1920, Nt 31, Vereinsbeilage) von Hémochromatose
solche Bacillen gefunden habe und auch die in der Literatur mitgeteilten Falle von
Pseudotuberkulose fast simtlich von Himochromatose begleitet waren — auch
der von Monckeberg auf der 18. Tagung der Deutschen Pathologischen Gesell-
schaft demonstrierte Fall wies eine solche auf — und da ich endlich bei
einem weiteren Fall der in Rede stehenden Krankheit nicht nur im Ausstrich
und in Schnittpraparaten, sondern auch kulturell Pseudotuberkelbacillen nach-
weisen konnte. Die hier kurz mitgeteilten Tatsachen lassen es nicht unwahr-
scheinlich erscheinen, daB Bezichungen zwischen Infektion mit Pseudotuberkel-
bacillen und Himochromatose bestehen. Zur Weiterverfolgung dieser Frage hat
mir bisher die Zeit gefeh]t. Vielleicht gibt diese kurze Mitteilung Veranlassung,
niahere Untersuchungen tiber diese Bezichungen anzustellen.
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Uber das Auftreten einer ikterischen Farbung am Knochen habe ich
gelegentlich eines Vortrages iiber Osteodystrophia fibrosa auf der Frei-
burger Tagung der Deutschen Pathologischen Gesellschaft berichtet.
Ich zeigte ein Femur, das im Bereich der erkrankten Knochenabschnitte
eine intensiv ikterische Farbung aufwies und berichtete im Anschlufdaran,
daB ich eine derartige Firbung auch an dem an der Innenfliche des
Schidels gefundenen Schwangerschaftsosteophyt bei einer an Eklampsie
verstorbenen Frau gesehen habe. Die letzterwiahnte Beobachtung bei
nicht puerperalem Osteophyt wurde von Beneke in der Besprechung
meines Vortrages bestatigt.

Ich habe in der folgenden Zeit dem  Auftreten von ikterischen Fér-
bungen am Knochen besondere Aufmerksamkeit geschenkt und gefun-
den, daB eine solche hiufig festzustellen ist. Ich bin auch der Frage
nachgegangen, welche Umsténde fiir das Auftreten dieser Farbung maf3-
gebend sind.

Bei Tkterus zeigt die Knochensubstanz sowohl an der Ober- als auch
auf den Sageflichen fast stets eine leichte zitronengelbe Farbung, die
aber nicht durch eine intra vitam erfolgte Anfarbung der Knochen-
substanz bedingt ist, sondern dadurch zustande kommt, dafl aus den
durchtrennten GefiaBen ikterisches Serum hervorquillt und die Ober-
fliche anfarbt. Denn wenn man die Knochenflichen unmittelbar nach
der Freilegung energisch mit Wasser abspilt, dann verschwindet in der
Regel die gelbe Farbe sofort, ebenso aber findet man bei der Durch-
sigung von in Formalin fixierten Knochen niemals eine diffuse gelbe
Farbung auf der angelegten Sagefliche.

Eine diffuse ikterische Fiarbung der Knochensubstanz kommt, so-
lange der Knochen gesund ist, nicht vor. Bei Knochensequestern, also
nekrotischen Knochen, habe ich mitunter eine diffuse Gelbfarbung der
oberflichlichen Schichten gesehen, die sich nicht durch einfaches Ab-
spiilen mit Wasser entfernen liel und auch auf der Schnittfliche des
fixierten Praparates hervortrat. Es handelt sich hier aber, wie die mikro-
skopische Untersuchung ergibt, nicht um einen Ikterus der Knochen-
substanz, sondern die gelbe bzw. griine Farbe haftet am nekrotischen
Knochenmark.

Mit diesem in abgestorbenen Knochenstiicken auftretenden und auf
sie beschrinkten, also streng lokalen Ikterus, ist die lokale ikterische
Farbung lebenden Knochengewebes kaum zu verwechseln. Letztere
ist so auBerordentlich hdufig, daf} ich sie, nachdem ich einmal auf sie
aufmerksam geworden bin, sehr hiufig bei Ikterus gefunden habe.

Am haufigsten und am leichtesten zu erkennen ist sie an der Innen-
flache des Schadels, wenn hier osteophytare Wucherungen vorhanden
sind., Solche finden sich auBerordentlich hsufig nicht blofi in der Schwan-
gerschaft, sondern auch bei den verschiedensten Krankheiten, so be-

Virchows Archiv. Bd, 275. 2
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sonders bei Tuberkulose, bei kachektischem Zustande und bei chronischen
Stauungen. Auch bei nichtkranken, durch suflere Gewalteinwirkungen
oder Selbstmord geendeten Personen wurde sie nicht selten beobachtet.
Auch scheint der chronische Ikterus das Auftreten von osteophytéren
Wucherungen zu begiinstigen, ist doch von Obermayer' und Beutten-
miiller? darauf aufmerksam gemacht worden, daB bei chronischer Gelb-
sucht eine toxigene Osteoperiostitis vorkommt. Hierzu mochte ich be-
merken, daf} eine solche nicht regelmafig, bei selbst sehr lange andauern-
dem Ikterus zu beobachten ist; nach meiner Erfahrung wird diese Osteo-
periostitis besonders dann beobachtet, wenn der Tkterus von chronischer
Stauung oder von chronischer Infektion begleitet ist, wenn also die
gleichen Verinderungen vorliegen, die zu der Pierre Marie-Bambergschen
Krnochenaffektion fithren kénnen. Recht haufig findet man diinne osteo-
phytare Wucherungen an der Innentafel, wenn die harte Hirnhaut fest
mit ihr verwachsen ist.

Bei Tkterusfillen wird das Osteophyt, soweit meine Erfahrungen rei-
chen, niemals diffus ikterisch, sondern immer tritt die ikterische Férbung
in Form von mehr oder minder, meist ziemlich kleinen Herden auf. Nur
bei dem erwihnten Falle von Schwangerschaftsosteophyt bei einer
Eklamptischen und bei einem weiteren Fall von Schwangerschafts-
osteophyt war die an der Innenfliche der Stirnbeine und der Seiten-
wandbeine vorhandene ziemlich dicke Osteophytschicht nahezu gleich-
maBig, ziemlich stark ikterisch gefarbt. Meist sind die ikterischen Herde
sehr klein und kénnen erst bei sehr genauem Zusehen erkannt werden,
viel deutlicher treten sie meist hervor, wenn man die in 10proz. For-
malin fixierten Schidelddcher nach Ablauf von einer Woche untersucht;
dann heben sich die jetzt griin gefirbten Herdchen sehr deutlich und
scharf von der weiBen bzw. hellgelblich-weifien Oberfliche ab. Nicht
selten finden sich, besonders bei lingerem Bestande des Ikterus in und
dicht neben den Sulci, ziemlich ausgedehnte, scharf umschriebene, im
frischen Zustand tiefgelb, im fixierten Praparat tiefgriin gefirbte
Streifen und Flecken, die ein Aussehen zeigen, als wenn die Innentafel
mit gelber oder griiner Olfarbe bestrichen wire.

Auch an der Schidelbasis kann man solche, meist nur kieine, ikte-
rische Flecke erkennen, selbstversténdlich nach Entfernung der har-
ten Hirnhaut. An der AuBentafel, an der flachenhafte osteophytire
Wucherungen zu den Seltenheiten gehdren — mitunter kommen sie bei
Schwangeren vor — werden nur selten ikterische Herdchen gesehen.
Ich habe sie bisher nur an Stellen beobachtet, wo in der Diploe sitzende
metastatische Krebsknoten in die AuBentafel eingewuchert waren.
Fixiert man derartige kleine, aber auch gréfiere Krebsknoten, die die

1 Wien. klin. Wschr, 1892.
2 Berl. klin. Wschr. 1908.
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Innen- bzw. AuBentafel durchbrochen haben, in Formalin, so kann man
haufig auf den Sigeflichen nachweisen, dafl sie von einem Netzwerk
feiner, griin gefarbter Bilkchen durchzogen werden. Mitunter haben
mich intensiv grim gefiarbte, stecknadelkopf- bis pfefferkorngroBe, in
der Diploe sitzende und durch die duBere Tafel hindurchschimmernde
Knétchen erst auf das Vorhandensein von Krebsmetastasen aufmerk-
sam gemacht®. Iech mochte hier ausdriicklich darauf hinweisen, daf es
gich hier nicht etwa um Metastasen von gallebildenden Leberkrebsen
handelt, sondern um Metastasen, die allerdings meist von Gallenblasen-
bzw. Gallengangskrebsen ausgegangen waren. Aber auch bei Pankreas-
carcinomen und Magenkrebsen, die zur Verlegung der abfiihrenden
Gallenwege gefithrt hatten, wurden solche griin gefirbte, metastatische
Krebsknoten gefunden. Freilich kommen intensiv griin gefdrbte, scharf
umschriebene, in der Diploe liegende, bis in die Aufien- und Innentafel
heranreichende, knétchenformige Herde auch vor, ohne dafli Krebsmeta-
stasen vorliegen; es handelt sich um kleine endostomartige Herde, die
teils aus lamellés gebautem, teils aus geflechtartigen Knochen bestehen
kénnen?, .

Neben den eben besprochenen herdférmigen, mehr oder minder
knétchenformigen, ikterischen Herden treten bei Ikterus noch eigen-
tiimliche strichférmige und veristigte ikterisch gefirbte Herde in der
Innen- und besonders aber in der AuBentafel auf, die man ebenfalls am
besten und leichtesten an in Formalin fixierten Praparaten zu Gesicht
bekommt. Wenn sie sich iiber einen gréfleren Bezirk ausbreiten, er-
scheinen sie moosartig.

1 Das Vorkommen von solchen kleinen, etwa stecknadelkopf- bis pfefferkorn-
groflen Krebsmetastasen im Schideldache, die sich, wenn sie sich nicht durch
ihre intensiv ikterische Farbung bemerkbar gemacht hétten, dem Nachweis ent-
zogen hatten, lie vermuten, dall auch bei anderen Krebsfillen mit Knochen-
metastasen solche kleine Metastagen im Schideldache vorkommen mdchten. Bei
einer Anzahl in dieser Hinsicht angestellten Untersuchungen wurde diese Ver-
mutung bestatigt.

2 Tch habe, seitdem ich auf diese umschriebenen Endostome durch ihre
ikterische Farbung aufmerksam geworden bin, auch bei nicht ikterischen Pro-
zessen. besonders geachtet und habe gefunden, daB sie gar nicht selten, selbst im
hochsten Alter, ohne daBl eine Knochenwucherung vorzuliegen braucht, vor-
kommen. Mitunter bestehen sie ausschlieBlich aus geflechtartig gebauten Binde-
gewebsknochen und sind den von Looser in den Extremitétenknochen bei Rachitis
und Osteomalacie beschriebenen sog. Umbauzonen gleichzustellen. Ihr hiufiges
Vorkommen beweist, daf} bis in das hochste Alter im Schidel rege Umbauprozesse
vorkommen kénnen. Néaher auf diese sehr interessanten Vorginge und ihre Ur-
sachen einzugehen, wiirde hier zu weit filhren, pur kurz mdéchte ich erwihnen,
daB ich sie besonders hiufig in den Stirnbeinen von Frauen gefunden habe, und
daB sie vielleicht in Beziehung zu den nach den Untersuchungen meines Schiilers
Dressel ja fast ausschliefilich bei Frauen vorkommenden knotigen Hyperostosen
der Stirnbeine stehen.

9*
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An den iibrigen Knochen kann man bei Tkterus die gleichen umschrie-
benen, ikterischen Verfarbungen wie am Schidel feststellen. An den
platten. Knochen (Becken, Skapula, Sternum nebst Rippen) lassen sie
sich nur dann leicht erkennen, wenn man das Periost entfernt und wenn
man in Formalin fixiert. Das rote in diesen Knochen enthaltene Mark
itberdeckt meist im frischen Zustand die ikterischen Herde. An der Ober-
fliche der langen Rohrenknochen kann man nach Entfernung des Periost
meist schon ohne Fixierung, und auf angelegter Ségefliche der Compacta
mehr oder minder zahlreiche, punkt- (Querschnitt durch die Compacta)
oder streifenformige (Langsschnitte durch die Compacta) Herde erkennen.
Sind in den in Rede stehenden Knochen krankhafte Veréinderungen,
die zu Knochenneubildungen fithren, vorhanden — Callusbildungen, ent-
zlindliche Verdnderungen, Krebsmetastasen usw. —, so findet man in
deren Bereich mehr oder minder ausgedehnte und zahlreiche ikterische
Herde, bei Arthritis deformans ganz gewohnlich im Bereich der Rand-
wulstbildungen und an den Réandern der Schlifflichen und in der sub-
chondralen, verdichteten Spongiosa. ’

AuBerordentlich haufig trifft man die in Rede stehenden ikterischen
Herde auch in der Wirbelséule, wenn sie krankhafte Verinderungen
aufweist, was nach dem 50. Lebensjahr auBerordentlich hiufig der Fall
ist. So sind an den Randzacken bei Spondylitis deformans fast stets
kleine, ikterische Fleckchen zu sehen. Sehr in die Augen springend ist
der gelbe bzw. gritne, mehr oder minder breite Knochensaum, der in
Verknocherung begriffene Knorpelkngtchen umgibt. Auch in letzteren
treten, wenn sie in Verkndcherung begriffen sind, feine ikterische Piinkt-
chen und Streifchen auf. Sehr intensive Firbung bemerkt man hiufig
im Bereich der verdichteten Spongiosa, die sich an den oberen bzw. un-
teren Endflichen der Wirbelkérper bildet, wenn die Bandscheiben zer-
miirbt und zerfallen sind und an ihrer Stelle ein mehr oder minder breiter
mit zerfaserten und zerriebenen Faserresten erfiillter Spalt getreten ist,
eine Verinderung, die besonders an den Lenden- und Halswirbeln vor-
kommt. Beschrinkt sich der Zerfall des Bandscheibengewebes auf die
Randabschnitte der Wirbelkérper, so bleibt die ikterische Farbung auf
die Randabschnitte der vorhandenen, verdichteten Spongiosa be-
schrinkt. Sind die Bandscheiben in Verknocherung begriffen, so finden
sich auch hier strichférmige gelbe bzw. griine Verfarbungen. Es kommen
mitunter auch in den Bandscheiben intensiv gelb bzw. griin gefarbte
Herde vor, die aber mit den hier in Rede stehenden Verinderungen nichts
zu tun haben, weil sie ausschlieBlich das Bandscheibengewebe betreffen.
Man begegnet ihnen besonders dann, wenn das Bandscheibengewebe
nekrotisch ist. Auch etwa in der Wirbelsdule vorhandene Krebs-
metagstasen werden bei Tkterus besonders deutlich durch die ikterische
Farbung der in ihnen enthaltenen Knochenbalkchen sichtbar, dabei
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wurde die gleiche Erfahrung wie am Schédel gemacht, daf man an in
Formalin fixierten Praparaten nicht selten zahlreichere Geschwulst-
knoten, besonders kleinere, findet als am frischen Praparat. Aufgefallen
ist mir dabel, dal auch in den Wirbelbdgen und Fortsdtzen, besonders
in den Dornfortsitzen, recht hiufig Metastasen vorkommen, eine Be-
obachtung, die ich auch bei Krebsfillen, bei denen kein Ikterus bestand,
durch Untersuchung der erwiahnten Wirbelteile bestétigt fand.
Neben dem ausgesprochenen, herdfdrmigen Vorkommen von Ikterus
im Knochen habe ich in einzelnen seltenen Féllen auch eine mehr oder
minder diffuse ikterische Knochenfirbung beobachtet. Der erste der-
artige Fall ist der von mir auf der Freiburger Tagung der Pathologischen
Gesellschaft im Jahre 1926 demonstrierte Fall von Osteodystrophia
fibrosa (Paget), bei dem das obere Drittel des rechten Oberschenkels er-
krankt war. Das Priparat stammte von einer 72jahrigen Frau, die an
einem Gallengangscarcinom gestorben war. Der Ikterus hatte 7 Monate
bestanden. Der erkrankte Knochenabschnitt erschien im frischen Pri-
parat gleichmaBig stark gelb gefarbt, ein Unterschied zwischen dem
Knochen und dem Mark war nicht wahrzunehmen; auch nach kurz
dauvernder Fixierung war ein Unterschied nicht festzustellen. Nach -
langerer Fixierung aber und nachdem das fixierte Praparat langere Zeit
gewissert war, lie sich nachweisen, dafl die Farbung an die Knochensub-
stanz gebunden war derart, daff die feinporige Compacta nicht gleich-
méaBig griin gefarbt war, sondern sich aus feinen, teils griin, teils weil3
gefarbten Schichten aufbaute; das gleiche Verhalten zeigten die dicken
Spongiosabalken, die grofle, mit farblosem bzw. leicht rétlich gefirbtem
Mark erfiillte Markrdume umschlossen. Dort, wo der erkrankte Knochen-
abschnitt in die normale Compacta iiberging, setzte sich die griinweiBe
Strichelung noch eine kurze Strecke in das normale Knochengewebe fort.
Der 2. Fall betraf ebenfalls einen Fall von Pagetscher Frkrankung.

Hier lag aber keine monostische Pagetform vor, sondern es waren ver-
schiedene Knochen erkrankt, und zwar das Kreuzbein, der 7., 8. und
12. Brustwirbel und der 2. und 5. Lendenwirbel sowie das Manubrium
sterni. Das im Bereich der erkrankten Knochen liegende Knochengewebe
zeigte dasselbe Verhalten, wie es beim ersten Falle geschildert wurde. An
den Wirbeln waren nicht etwa nur der Wirbelkorper, sondern auch die
Bogen und Fortsitze erkrankt, die, wie bei zahlreichen, von mir unter-
suchten Pagetfillen festgestellt werden konnte, stets in den Erkran-
kungsprozef3 eingezogen sind. Die Miterkrankung dieser Teile trat hier
durch die ikterische Farbung besonders deutlich hervor. Auflerdem aber
fanden sich in dem in Rede stehenden Falle in der Compacta beider
Femora, der Tibien sowie im Schideldach und an mehreren Rippen, die
bei der Betrachtung mit bloBem Auge normal erschienen, intensiv ikte-
risch gefirbte, stecknadelkopf- bis linsengroBe Flecke, die es wahr-
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scheinlich machten, daf auch hier das Knochengewebe nicht normal sein
wiirde, eine Vermutung, die bei der mikroskopischen Untersuchung, auf
die ich spéater zuriickkommen werde, bestdtigt wurde.

Bei einem 3. Fall zeigte das Schadeldach eine nahezu gleichmaBige
gelbe bzw. griine (nach der Fixierung) Firbung. Wie die mikroskopische
Untersuchung ergab, lag hier eine osteomalazische Erkrankung vor.
Leider habe ich bei diesem Falle nur das Schideldach aufgehoben. Be-
zliglich der iibrigen Knochen habe ich nur kurz notiert, daf sie auffallend
gelb gefarbt gewesen seien.

Es erhebt sich nun die Frage, an welchen Bestandteil des Knochens
die gelbe Farbe gebunden ist. Da zu befiirchten war, dal an durch Saure
entkalkten Knochen die ikterische Farbung verschwinden oder zum min-
desten in ihrer Intensitét beeintrichtigt werden wiirde, habe ich anfang-
lich die in Rede stehende Frage an Schnitten, die ich mit dem Rasier-
messer aus unentkalktem Material hergestellt hatte, zu 16sen versucht,
bin aber dabei zunéchst zu dem falschen, in meinem Freiburger Vortrag
mitgeteilten Ergebnis gekommen, daf die ikterische Farbung an das
Knochenmark gebunden sei. Damals nahm die Knochenerkrankung
mein Hauptinteresse in Anspruch, der ikterischen Fiarbung habe ich keine
eingehende Untersuchung gewidmet. Erst als ich auf das haufige Vor-
kommen von ikterischen Herden im Knochensystem aufmerksam ge-
worden bin, habe ich solche angestellt, und zwar zunichst an einem Fall
von stark ikterischem, in ziemlich dicker Schicht an der inneren Tafel
des Schideldaches vorhandenem Schwangerschaftsosteophyt, das nur
wenig verkalkt und infolgedessen leicht in gentigend diinne Schnitte zu
zerlegen war. Ich verfuhr dabei in der Weise, daB ich aus frischem Ma-
terial hergestellte Gefrierschnitte unmittelbar vom Messer auf den Ob-
jekttriger brachte und ohne weiteren Zusatz untersuchte. Dabei zeigte
sich, daf8 das feinfibrose, miBig zellreiche Mark eine gleichm#Big gelbe
Farbung aufwies, daB aber auch das kalklose, in ziemlich reichlicher Menge
vorhandene Knochengewebe gelb gefarbt war. Bei Zusatz von physio-
logischer Kochsalzlosung blaBte die Markfarbung merklich ab und lief§
sich schlieBlich vollstindig ausschwemmen, wihrend sie an dem kalk-
losen Knochengewebe erhalten blieb und jetzt scharf und deutlich her-
vortrat. Die gelbeFarbung war scharf auf die kalklosen Knochenbélkchen
bzw. kalklogen Saume, die den im Zentrum verkalkten Knochenbélkchen
aufgelagert waren, beschrinkt. Wurde durch Zusatz von verdiinnter
Ameisen- und Salzsiure der Kalk entfernt, so erwiesen sich die vorher
kalkhaltigen Knochenteile vollstéindig farblos. Die ikterische Farbung
war demnach ausschlieBlich auf das kalklose Gewebe beschrankt. Die
in den gelb gefiarbten kalklosen Knochenzonen enthaltenen Zellen waren
kernhaltig und lieBen degenerative Vorgiinge (Kernzerfall oder Ver-
fettung) nicht erkennen. Es war demnach ausgeschlossen, dall der
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Knochen, der sich auch sonst in jeder Hinsicht wie normaler, kalklos
apponierter Knochen verhielt, irgendwie geschidigt war, ebensowenig
die Ostoklasten und die im feinfasrigen Mark enthaltenen Zellen.
Der gleiche Befund wurde an dem osteomalacischen ikterischen
Schédeldach erhoben, aus dem sich ebenfalls leicht ohne vorherige Ent-
kalkung diinne Schnitte herstellen lieBen. Hier waren die die Binnen-
rdiume des Knochens (Haversische Kanile, Haversische Raume und Ge-
taBkandle) auskleidenden kalklosen Knochensdume, die stellenweise
eine recht betréichtliche Breite erreichten, gleichmafiig intensiv gelb
gefarbt. Die Gelbfirbung grenzte sich im allgemeinen scharf gegen die
kalkhaltige Substanz ab. In kriimlig verkalkten Grenzbezirken glaube
ich zwischen den feinen Kalkkriimeln eine leichte gelbe Firbung ge-
sehen zu haben, wage aber, da die Schnitte ziemlich dick waren, keine
sichere Entscheidung zu treffen; das verkalkte Knochengewebe war
nach Entkalkung nicht gelb gefirbt. Die sparlichen, in den osteoiden,
gelb gefarbten Zonen enthaltenen Zellen waren kernhaltic und lieBen
stellenweise eine bis in die feinsten Ausldufer reichende Fetteinlagerung
in das Protoplasma erkennen. Die sehr spirlichen Osteoblasten lieBen
keine Gelbfiarbung erkennen, ebensowenig die unmittelbar an der Ober-
flache kalkhaltiger Knochenbalken liegenden Ostoklasten. Dieselben
Befunde habe ich in den beiden eben besprochenen Fillen an Celloidin-
schnitten erhoben, doch méchte ich Celloidineinbettung nicht allzusehr
empfehlen, da hier die Gelbfarbung auch an dickeren Schnitten hiufig
weniger scharf hervortritt, wahrscheinlich weil durch die Alkohol- bzw.
Alkohol-Atherbehandlung die gelbe Farbe etwas ausgezogen wird. Wenn-
gleich die ikterische Farbung am ungeféirbten Schnitt stets sehr deutlich
erkennbar ist, empfiehlt es sich, um sich tiber die Beschaffenheit der zel-
ligen Bestandteile und des Knochenmarks genau zu unterrichten, auch
geféirbte Priparate zu untersuchen. Ich habe zur Firbung vorwiegend
Hamatoxylin und sehr verdiinntes Ammoniakcarmin verwendet. Bei
der erstgenannten Farbung nehmen die ikterischen kalklosen Knochen-
zonen einen graugelben bzw. graugriinlichen Farbenton an, bei der
Carminfarbung behalten sie ihren rein gelben Farbenton, heben
sich von dem farblosen bzw. leicht rotlich geténten kalkhaltigen
Knochen besonders gut ab und kénnen sich, wenn sie sehr stark ikterisch
sind, so ausnehmen, als wenn sie mit verdiinnter Pikrinsiure gefarbt
wiren. Die an den unentkalkten dicken Schnitten bei der mikroskopi-
schen Untersuchung gewonnenen Ergebnisse wurden an diinnen, aus
entkalktem Material hergestellten Schnitten nachgepriift. Zur Ent-
kalkung ist Salpetersiure nicht zu empfehlen, da dabei die Gelbfirbung
verlorengeht, dagegen bleibt sie bei vorsichtiger Ameisensiure- und
Salzsdureentkalkung erhalten; es tritt dabei die durch die Formalin-
fixierung bewirkte griine Farbung der ikterischen Knochenbezirke noch
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deutlicher hervor. Die an diesem Material vorgenommene Untersuchung
bestétigt in jeder Hinsicht die am unentkalkten Material erhobenen
Befunde.

Aus dem in Freiburg demonstrierten Femur mit Osteodystrophia
fibrosa konnte ich, nachdem er mehrere Jahre, ohne die ikterische Ver-
farbung zu verlieren, in Formalin, spéter in Glycerinmischung aufbe-
wahrt und dadurch schnittfahig geworden war, ohne Entkalkung in
stirker wirkenden Sauren leicht Schnitte anfertigen, bei deren Unter-
suchung ich die gleichen Ergebmnisse erzielte, wie ich sie eben geschildert
habe. Die mit blofem Auge wahrnehmbare griinweiBe Strichelung
beruhte darauf, daf in kalkhaltigen farblosen Knochenschichten sehr
schone Mosaikstrukturen und ziemlich breite, gelb gefirbte Schichten
kalklosen Knochengewebes, das zahlreiche Zellen mit gut firbbaren
Kernen enthielt, enthalten waren. Das feinfibrillare, ziemlich zahlreiche
Spindelzellen enthaltende Mark war nicht ikterisch. Eigentiimlich war
das Verhalten der Ostoklasten, die, ebenso wie die Osteoblasten, ent-
sprechend dem fiir die Knochenerkrankung charakteristischen, sehr leb-
haften Umbau, sehr zahlreich vorhanden waren. Wihrend die Osteo-
blasten niemals eine Gelbfarbung erkennen lieRen, zeigten die Osto-
klasten ein verschiedenes Verhalten, ein Teil von ihnen war ebenfalls un-
gefirbt, andere aber zeigten eine ausgesprochene gelblichgriine Féirbung,
die allerdings etwas schwicher war als die der Kalksiume. Bei ein-
gehender Untersuchung zeigte sich, dall diejenigen Ostoklasten, die
in buehtigen, in das kalklose Gewebe eingreifenden Aushohlungen lagen,
die gelbe Farbung aufwiesen, wahrend diejenigen Ostoklasten, die in
Howshipschen, in kalkhaltiges Knochengewebe eingegrabenen Lacunen
lagen, durchweg ungeférbt waren. Diese Tatsache beansprucht be-
sondere Beachtung, weil sie beweist, dal die Ostoklasten bei ihrer ab-
bauenden Tatigkeit nicht etwa bloB, wie vielfach angenommen wird, die
Knochensubstanz mechanisch zerstoren, sondern vielmehr dabei Stoffe
aus der Knochensubstanz aufnehmen.

Bei dem 2. Fall von Pagetscher Erkrankung konnte ich, da die Kno-
chen ebenfalls durch langes Aufbewahren in Formalin schnittfahig ge-
worden waren, im Bereich der erkrankten ikterischen Knochenteile den
gleichen Befund, wie ich ihn eben geschildert habe, erheben. Im Be-
reich der griin gefdrbten Bezirke, die in anscheinend gesunden Knochen
lagen, konnte ich, wie ich schon oben kurz bemerkte, nachweisen, da8l der
Knochen im Sinne einer Osteodystrophia fibrosa erkrankt war, und dal
auch hier die Griinfarbung an das kalklose Gewebe gebunden war. Da-
bei stellt sich aber weiter die interessante Tatsache heraus, daf die die
griinen Bezirke umgebenden Knochenabschnitte in sehr groBer Aus-
dehnung umgebaut waren und sehr schéne Mosaikstrukturen aufwiesen,
ohne daB noch ein durch Anwesenheit von Osteoblasten und Ostoklasten
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gekennzeichneter, tiberstiirzter Umbau der Knochensubstanz oder der
fiir die in Rede stehende Krankheit charakteristischen Markbeschaffen-
heit vorhanden war. Es handelt sich demnach um eine abgeheilte Er-
krankung, wie ich sie in meinem Freiburger Vortrag iiber Osteodystrophie
beschrieben habe. Das Fehlen einer ikterischen Farbung erklart sich
daraus, daB keine kalklosen Sdume vorhanden waren, an deren Vor-
handensein ja die gelbe ikterische Farbung gebunden ist. Als besonders
beachtenswert mochte ich hervorheben, dafl das nicht wesentlich ver-
dickte Schiadeldach, dessen Diploe allerdings durch eine feinporige,
dichte Knochensubstanz ersetzt war, an den zahlreichen Stellen, die der
Untersuchung unterworfen wurden, Mosaikstrukturen aufwies, woraus
man wohl schlieBen darf, dafl die Erkrankung diffus in ihm vorhanden
war, aber bis auf die ikterisch gefarbten Stellen zur Abheilung gelangt
war. Der eben besprochene Fall lehrt, dal3, wie ich schon in dem mehr-
fach angefithrten Vortrag gezeigt habe, die Osteodystrophia fibrosa in
manchen — nach meinen Beobachtungen nicht allzuseltenen — Fillen
viele Skeletteile befillt und zur Abheilung gelangen kann, ohne dafi mit
bloBem Auge erkennbare Verdnderungen zuriickbleiben.

Die mikroskopische Untersuchung der kleinen umschriebenen, im
gesunden und normalen Knochengewebe liegenden, ikterischen Herde
war nur an vollig in Ameisen- oder Salzsiure entkalkten Priparaten
méglich, dabei ergab sich, daf3 auch hier die gelbe Firbung an diinne,
lamelldre Schichten gebunden war, diedie Haversischen Kanile vollsténdig,
Haversische Ridume aber nur teilweise auskleideten. In letzteren reichte
die Gelbfarbung nicht selten bis an die Kittlinien heran. Ferner fanden
sich diinne, gelb gefarbte Lamellen auch in den die Knochensubstanz
durchziehenden GefiBkanilen, deren Wand meist ebenfalls nur teilweise
mit einer gelb gefarbten, diinnen Lamelle iberzogen war. Das Mark in
den betreffenden Knochenhohlrdumen war meist feinfibrillir. In den
groferen, ikterisch gefarbten, endostomahnlichen Herden, in denen nicht
selten geflechtartig gebaute Knochenb#lkchen gefunden wurden, waren
die Balkchen entweder in toto gelb gefirbt oder trugen gelb gefirbte,
diinne Auflagerungen, die auch an den lamellir gebauten Bélkchen ge-
funden wurden. Die in den ikterischen Zonen gelegenen Knochenzellen
zeigten samtlich auch hier gut firbbare Kerne. An der Grenze dieser
Herde gegen die umgebende Knochensubstanz waren meist Resorptions-
vorgénge zu beobachten und auch hier konnte festgestellt werden, daB
Ostoklasten, die im nicht ikterischen Knochengewebe lagen, nicht gelb
gefarbt waren, wihrend die in gelb gefirbten Auflagerungen befindlichen
Ostoklasten eine deutliche Gelbfirbung erkennen lieBen. An der Ober-
fliche der gelb gefirbten Siume und Bélkchen fand sich meist ein Belag
von kleinen kubischen oder spindelférmigen Osteoblasten. Aus diesem
Befund geht mit Sicherheit hervor, daB das gelb gefirbte Knochen-
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gewebe neugebildet war. Da das unter dem EinfluB der Osteoblasten
gebildete Knochengewebe stets kalklos angelagert wird, dirfen wir, zu-
mal es sich fast stets um sehr diinne Knochenlagen handelt, schliefen,
dafl auch hier die ikterische Férbung an kalkloses Knochengewebe ge-
bunden war. Bei Ikterus werden demnach durch Gelbfarbung diejenigen
Stellen im Knochen angezeigt, an denen eine Apposition von Knochen-
substanz stattgefunden hat. Die gelb gefiarbten Herde demonstrieren
ad oculos die von Pommer zuerst festgestellte Tatsache, dall auch im
ausgewachsenen Skelett bis ins hohe Alter eine Apposition von Knochen-
substanz stattfindet. Bei Fillen, in denen der Tkterus noch nicht allzu-
lange bestanden hat, diirften die ikterischen Herdchen den unter nor-
malen Verhiltnissen sich findenden Appositionsvorgingen entsprechen.

Bei einer Anzahl von chronischen Ikterusfillen, besonders solchen,
die mit infektitsen Allgemeinerscheinungen einhergehen, oder bei denen
infolge von Herz- und GefidBerkrankungen eine chronische vendse Stau-
ung besteht, ist die Anzahl der ikterischen Herde so zahlreich, dal man
sie wohl kaum mehr als im Bereich der unter normalen Verhéltnissen vor-
kommenden Appositionsverhaltnissen liegend ansprechen kann. Sie zeigen
vielmehr, daf hier eine vermehrte Knochenneubildung im Gange ist.

Auchbeichronischem Ikterus besitzen die ikterischen Herdeim Schéadel-
dach meist nur eine ganz geringe Ausdehnung, sie sind, wie schon erwéhnt,
kurz strichférmig oder verastigt und hier und da auch moosartig. Mitunter
kommen gerade hier kleine, stecknadelkopfgroBe bis kleinpfefferkorn-
groBe, endostomartige Bildungen vor. Die flichenhatt an der Innentafel
vorhandenen, den osteophytdren Wucherungen entsprechenden Herde
kénnen zwar in der Flache weit ausgedehnt sein (2 : 4 cm), bleiben aber
stets sehr diinn. Frreichen die in der Diploe des Schidels oder in anderen
Knochen gelegenen Herde eine grofiere Ausdehnung, oder, wenn sie ober-
flachlich gelegen sind, eine groBere Dicke, so weisen sie darauf hin, daf
eine durch krankhafte Vorgénge veranlaBte Knochenneubildung vor-
handen ist. Ich habe schon oben bemerkt, daf ich durch den Befund
groBerer ikterischer Herde im Schadeldach und in der Wirbelspongiosa
auf dags Vorhandensein von Krebsmetastasen und von groBeren ikte-
rischen Flecken in der Compacta der Femora und Tibien auf das Vor-
handensein von Osteodystrophia fibrosa aufmerksam wurde. GroBeren,
im Knochen vorkommenden ikterischen Herden kommt daher auch eine
nicht zu unterschitzende diagnostische Bedeutung zu.

Die Tatsache, daB bei Ikterus ausschlieBlich die kalklose Knochen-
substanz ikterisch wird, legte die Vermutung nahe, da es vielleicht mog-
lich sei, kalklose Knochengewebe kiinstlich durch Einlegen der Knochen
in gallehaltige Kochsalzlosung oder gallehaltiges Serum gelb anzufirben
und dadurch der Erkennung mit bloBem Auge zugingig zu machen. Um
sie auf ihre Richtigkeit zu priifen, habe ich normale Knochen von Kin-
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dern und Erwachsenen, rachitische und osteomalacische Knochen sowie
Knochenstiicke von Osteodystrophia fibrosa, selbstverstindlich ohne sie
vorher zu fixieren, mit gallehaltigen Fliissigkeiten (Kochsalzldsung,
Ringerlosung, Blutserum) mehrere Tage behandelt, habe aber niemals
eine elektive ikterische Fiarbung des kalklosen Knochengewebes erzielen
konnen. Aus dem negativen Ergebnis meiner Versuche 148t sich schlie-
Ben, daB die Anfarbung der kalklosen Zonen bei Ikterus ein streng intra-
vitaler Vorgang ist, bei dem es sich nicht um eine einfache Imbibition
mit Gallenfarbstoff handeln kann. Wire dies der Fall, so wiirde sich
der Farbstoff mit Wasser oder Kochsalzlosung ausziehen lassen, auch
wiirde die Féarbung wohl kaum bei der Entkalkung mit ziemlich starken
Sdurelosungen — ich habe mitunter 10proz. Salzsiurelésung ange-
wendet — erhalten bleiben. Auch der Umstand, dafl die ikterische Fér-
bung der kalklosen Substanz noch lingere Zeit nach dem Verschwinden
des Hautikterus in den kalklosen Zonen erhalten bleibt, spricht fiir eine
festere Bindung des Gallenfarbstoffes; denn ich konnte bei einem Fall
von Gallenblasencarcinom, bei dem ein etwa ein halbes Jahr vorhanden
gewesener Hautikterus 14 Tage vor dem Tode verschwunden und der
Organikterus bei der Sektion nicht mehr nachweisbar war, feststellen,
da am Schédeldach, an den Rippen und am Becken noch kleine,
strichférmige, ikterische Herde im Knochen nachweisbar waren, inner-
halb deren die kalklosen Sdume eine zwar schwache, aber doch ganz deut-
lich erkennbare Gelbfirbung erkennen lieflen.

Ganz besonders ist noch darauf hinzuweisen, daf} die kalklosen Siume,
die den Gallenfarbstoff aufgenommen haben, sicher lebendes Knochen-
gewebe sind ; denn die in ithnen enthaltenen Zellen sind stets gut erhalten
und ihre Kerne gut farbbar. Ich hebe diese Tatsache besonders um des-
willen hervor, weil bei Ikterus im lebenden Kérper abgestorbenes, also
nekrotisches Gewebe mesenchymaler und epithelialer Herkunft, nekro-
tischer Kmnorpel, nekrotisches Bandscheibengewebe und Bindegewebe
sowie nekrotisches Fettgewebe, nekrotisches Gliagewebe und besonders
auch nekrotische Ganglienzellen bei Kernikterus meist sehr energisch
den in den Siften vorhandenen Gallenfarbstoff aufnehmen und auch
bei Einwirkung von Wasser und schwachen Siurelésungen nicht ab-
geben. Ob auch andere, neu gebildete und frisch entstandene mesen-
chymale Gewebe sich in gleicher Weise wie das neugebildete Knochen-
gewebe bei Tkterus farben, vermag ich nicht zu sagen; ich habe dariiber
in dem sehr umfangreichen Schrifttum iiber Ikterus keine Angaben ge-
funden; es liegen iiberhaupt nicht besonders zahlreiche Angaben dariiber
vor, an welche Gewebselemente der beim Gewebsikterus vorhandene
Gallenfarbstoff gebunden ist.

Zuletzt mochte ich noch auf 2 Fragen eingehen. Die erste ist die,
ob das bereits vor dem Auftreten der Gelbsucht vorhandene kalklose
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Knochengewebe beim Auftreten des Ikterus den Gallenfarbstoff auf-
nimmt oder nur das wihrend des Bestehens der Gelbsucht gebildete
kalklose Gewebe gefarbt wird. Ich glaube, daB ersteres der Fall ist;
denn es fanden sich bei einer Puerpera, die 4 Tage nach dem Auftreten
eines Tkterus gestorben war und an der Innentafel eine sehr dicke, fleck-
weise gelb geférbte, osteophytire Wucherung darbot, in allen Schichten
des Osteophyts die kalklosen Sdume. Da kaum anzunehmen ist, dafB
sich innerhalb weniger Tage eine dicke Osteophytschicht bildet bzw.
dal} die Gesamtheit- des kalklosen Gewebes erst innerhalb der letzten
4 Tage vor dem Tode angesetzt wurde, so erscheint es zum mindesten
sehr wahrscheinlich, daf} hier bereits vor dem Auftreten der Gelbsucht
kalkloses Gewebe vorhanden war und sich erst nachtriiglich beim Ein-
treten des Ikterus gelb gefarbt hat.

Endlich ist noch im Hinblick auf die durch die mikroskopische Unter-
suchung festgestellte Tatsache, daf das verkalkte Knochengewebe nach
der Entkalkung niemals gefarbt erscheint, die Frage zu erdrtern, ob die
Verkalkung des kalklogen Knochengewebes durch die Imprignation
mit Gallenfarbstoff gehindert wird, und wenn dies nicht der Fall sein
sollte, weshalb dann der verkalkte Knochen keine Gelbfarbung nach der
Entkalkung erkennen laft. Daf das ikterische kalklose Gewebe nicht
verkalkt, ist zwar nicht sicher zu erweisen, aber doch recht unwahrschein-
lich, und zwar deswegen, weil die kalklosen, gelb gefarbten Saume fast
stets recht schmal sind und die Dicke von einer oder hochstens 2 Knochen-
lamellen nicht iiberschreiten. Da wihrend des Bestehens des Ikterus
ganz unzweifelhaft die Neubildung von Knochengewebe nicht aufhort,
wiirden unter diesen Umstdnden, wenn das kalklose Gewebe nicht ver-
kalken wiirde, viel dickere kalklose Auflagerungen entstehen miissen.

Wenn es somit zum mindesten wahrscheinlich ist, da das ikterisch-
kalklose Gewebe verkalkt, kann die Tatsache, dafl das entkalkte, kalk-
haltige Gewebe niemals gefirbt angetroffen wird, entweder darauf be-
ruhen, daB der Gallenfarbstoff beim Verkalkungsprozell verschwindet,
oder aber, daB er mit den Kalksalzen eine Verbindung eingeht, die in den
zur Entkalkung dienenden S&uren loslich ist. Es muf} weiteren Unter-
suchungen vorbehalten bleiben, eine Entscheidung der hier in Rede
stehenden Frage von allerdings untergeordneter Bedeutung zu erbringen.

Auf der 23. Tagung der Deuntschen Pathologischen Gesellschaft in-
Wiesbaden habe ich im AnschluB an den Vortrag von Borst iiber Por-
phyrie mehrere Schideldécher vorgezeigt, die eine eigentiimliche gold-
gelbe bzw. diister briunlichgelbe Firbung aufwiesen, und dabei darauf
aufmerksam gemacht, daB ich eine derartige Farbung bisher nur bei Dia-
betes mellitus beobachtet hitte, aber nicht mit Bestimmtheit angeben
konne, ob sie nur bei dieser Krankheit vorkomme. Uber die Natur des
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Farbstoffes, von dem die Fiarbung abhéngig ist, konnte ich keine An-
gaben machen, da die in die Hande des Herrn Prof. Schumm in Hamburg
gelegte chemische Untersuchung noch nicht abgeschlossen sei. Uber
Einzelheiten konnte ich bei der beschrinkten Zeit nicht berichten.

Diese sollen im folgenden besprochen werden. Bevor ich auf sie ein-
gehe, méchte ich erwihnen, dall verschiedene Fachgenossen miindlich
und schriftlich meine Beobachtungen bestétigt haben. Eine weitere Be-
statigung liegt aus jiingster Zeit in einer aus dem Jafféschen Institut
stammenden Arbeit von Bornstein! vor.

In Tab. 1 habe ich mein Beobachtungsmaterial zusammengestellt.
Die Farbenskala, nach der ich es geordnet habe, wurde nach Beobach-
tungen aufgestellt, die ich bei der Untersuchung von rund 2000 Schadel-
déchern am Sektionstisch gesammelt habe. Die Einordnung in die ein-
zelnen Spalten trigt selbstverstdndlich subjektiven Charakter. Mit-
unter war sie dadurch erschwert, dall Mischfarben vorhanden waren
oder eine bunte Fleckung vorhanden war. Fir die meisten Diabetes-
schiadel kommt diese Schwierigkeit aber kaum in Betracht, da sie meist
eine gleichméBige goldgelbe oder diister braunlichgelbe Farbe zeigten.

Diese Farbe méchte ich als charakteristisch fiir Diabetikerschidel
bezeichnen, da ich sie bei meinen hinsichtlich der Farbe untersuchten
Schédeln nur 3mal bei Personen gesehen habe, die keinen Diabetes
hatten. Bei 2 Fillen konnte Diabetes mit Sicherheit ausgeschlossen
werden, da sie langere Zeit im Krankenhaus verpflegt worden waren
and ibr Harn bei ofterer Untersuchung niemals Zuckergehalt gezeigt
hatte. Bei dem 3. Fall, der nur einen Tag im Krankenhaus gewesen war,
war bei einer einmaligen Harnuntersuchung kein Zucker gefunden wor-
den. Der eine Fall war an einer chronischen Sepsis, der zweite an Mast-
darmkrebs und der dritte an croupdser Pneumonie gestorben. Sie stan-
den simtlich im 7. Lebensjahrzehnt, die beiden ersten Fille waren
kachektisch, der 3. Fall betraf eine sehr fettleibige Frau.

Die in Spalte A unter I und IT aufgefiithrten Farbentone entsprechen
denjenigen, denen man am hiufigsten an den Schideldichern Erwachsener
begegnet, der unter ITI angefiihrte gelbe Farbenton wird etwas seltener,
und zwar besonders bei alteren Personen mit gelbem Korper- und
Knochenmarkfett gefunden, wihrend die unter IV und V aufgefiihrten
Férbungen, wie erwihnt, nahezu ausschlieBlich bei Diabetikern zur Be-
obachtung gelangten.

Aus Tab. 1 geht hervor, daB bei der Mehrzahl der Diabetiker die
Schéadeldachfarbe jenseits der normalen Variationsbreite liegt, daB aber
nur bei 2 Fallen eine gelbliche Ténung itberhaupt vermiBt wurde. Diese
Yille betreffen 2 jugendliche Diabetiker, von denen der eine im 16., der

T Zbl. Path. 45, 345 (1929).
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Tabelle 1.

Diabetes war bei Sektion 1

A Zahlder c D t an inter-

Farbe des Schidels ' Félle B unbekannt,aber| T im Coma | kurrenten

i bekannt vorhanden |Krankheiten
I | Graubzw. grauweill 2 2 — 2 —
1T Gelblichweif3 3 3 — — 3
111 Gelbweil I8 7 1 6 2
v Goldgelb 15 7 8 3 7
V [Disterbraunlichgelb| 18 11 7 9 9
46 30 16 25 21

andere im 18. Lebensjahr im Coma gestorben war. Bei dem letzterwihn.
ten war eine terminale Lipamie beobachtet worden.

Die Tabelle lehrt ferner, dafl die Mehrzahl derjenigen Fille, deren
Schideldach die charakteristische Farbung darbot, an Coma gestorben
war. Daraus diirfte zu schlieBen sein, dalBl es sich um schwere Erkran-
kungen gehandelt hat. Ob die Dauer der Erkrankung von Einfluf auf
den Eintritt und die Intensitit der Farbung ist, ist nicht zu entscheiden,
da in dieser Hinsicht keine genauen Auskiinfte zu erlangen waren.

Aus Spalte C ist ersichtlich, daBl in 16 Fillen die Diagnose auf Dia-
betes lediglich aus der eigentiimlichen Férbung des Schideldaches ge-
stellt wurde, und daf diese Diagnose durch Einsichtnahme in die Kran-
kenbléatter oder durch Erkundigungen bei den Hinterblichenen bestatigt
wurde. Der in Rede stehenden Firbung kommt demnach, wie auch
Bornstein hervorhebt, eine Bedeutung in diagnostischer Hinsicht zu.
Bemerkt sei, daB sich bei dem in Spalte C III angefithrten Falle die am
Sektionstisch gestellte Diagnose darauf stiitzte, daf3 hier eine leicht braun-
liche Ténung vorhanden war.

Die charakteristische Farbung tritt nicht nur an der AuBlentafel,
sondern auch an der Diploe und besonders an der Innentafel hervor.
Sie ist an allen Stellen gleichmiBig vorhanden und wird durch das Vor-
handensein blutreichen Knochenmarks in den Diploerdumen kaum in
ihrer Ténung und Intensitdt beeintrichtigt. Auch am Schédelgrund
ist sie meist in sehr ausgesprochener Weise vorhanden, kann aber hier
erst nach Entfernung der harten Hirnhaut erkannt werden. In 2 Fallen,
bei denen das Mittelohr untersucht wurde, zeigten auch die Gehor-
knochelchen, die Schneckenkapsel und die knéchernen Bogengiinge die
in Rede stehende Firbung. Ob sie auch an den Gesichtsknochen vor-
kommt, kann ich nicht sagen, da sie aus dufleren Griinden nicht unter-

sucht werden konnten. Daf} die Farbung auch an anderen Skeletteilen
~ angetroffen wird, darauf habe ich bereits bei meiner Vorweisung hin-
gewiesen. Sie ist aber niemals so ausgeprigt wie am Schéidel und be-
schrinkt sich bei den langen Réhrenknochen meist nur auf die ober-
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flachlich liegenden Schichten der Compacta. An den platten Knochen
(Schulterblatt, Becken und Rippen) wird die Beurteilung der Féirbung
der Knochensubstanz dadurch erschwert, daf3 die Corticalis sehr diinn
ist und die Farbe des hier fast stets vorhandenen roten Marks durch-
schimmern 1486, wodurch etwa vorhandene gelbe oder briunliche Farb-
ténungen tberdeckt werden kénnen. An ausgewésserten frischen Pri-
paraten, bei denen das Blut ausgelaugt war, habe ich mitunter eine leichte
gelbbraunliche Ténung an der Corticalis feststellen koénnen.

Die von mir in Wiesbaden gemachte Angabe, dal3 die charakteristische
Farbung intensiver wird, wenn man die Schideldécher an der Luft und
im Licht liegen 146t, konnte Bornstein nicht bestatigen, er fand unter
diesen Umstédnden eine graue Farbung. Diese Angabe ist insofern zu-
treffend, als, wenn man die Oberfliche der Schiadeldiacher an der Luft
eintrocknen 148t, eine schmutziggraue Farbung auftritt, hilt man aber
die Oberfliche feucht, so tritt die von mir erwihnte Zunahme in der In-
tensitdt der Farbung ein.

Das in den Diploerdumen enthaltene Mark zeigte in allen Fallen den
Charakter des reinen oder fleckig gerdteten Fettmarkes, wie man es in
den langen Roéhrenknochen von Diabetikern findet und stimmte auch
in seiner Farbtonung mit ihm iberein, eine besonders intensive gelbe
Fiarbung oder eine Ténung, die der an der Oberfléche der Schideld4cher
sichtbaren Farbung entsprochen hétte, war in keinem Falle nach-
zuweisen.

Beim Aufbewahren der charakteristisch gefdrbten Schadeldicher
in 5—10proz. Formalin blalit die Farbung mit der Zeit meist etwas ab,
bei Konservierung nach Jores-Pick und Aufbewahrung in Glycerin-
gemisch bleibt sie erhalten, tritt sogar meist noch deutlicher hervor.

An Schadelstiicken, die ich ungefdhr 11/, Jahr in 96proz. Alkohol
in hellen Glidsern im Tageslicht aufbewahrt hatte, war die Firbung
bis auf geringe Reste verloren gegangen, ebenso bei Aufbewahrung in
Benzin (nach Alkoholvorbehandlung). In den Aufbewahrungsfliissig-
keiten war eine Braun- oder Gelbfirbung nicht zu bemerken. Einer
chemischen Untersuchung sind sie leider nicht unterzogen worden.

Maceriert man die Schideldidcher in Antiformin (iiber andere Mace-
rationsverfahren habe ich keine Erfahrung), so blaBit die Firbung sehr
stark ab, um beim Bleichen in Wasserstoffsuperoxyd fast véllig zu ver-
schwinden; der geringe Rest der jetzt noch vorhandenen Gelbfarbung
verschwindet bei Entfettung im Benzinapparat nicht,

Unterwirft man charakteristisch gefiarbte Stiicke aus Diabetiker-
schideln nach vorheriger Entwisserung der Entfettung im Benzin-
entfettungsapparat (also ohne vorherige Maceration), so tritt eine mafige
Abblassung ein, der eigentiimliche, diister braunlichgelbe Farbton bleibt
aber im allgemeinen erhalten.
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Behandlung der Schideldicher mit starken alkalischen Losungen
(5proz. Natron- und Kalilauge und Ammoniaklosungen) 148t zunéchst
keine Anderung in der Farbung eintreten, erst nach mehrtigiger Ein-
wirkung schlagt die Farbe in eine schmutzig graubraune um.

Bei der Entkalkung mit Salpetersiure bleibt die Farbe erhalten, wird
mitunter sogar etwas intensiver. Aus diesem Verhalten darf nicht der
Schlull gezogen werden, dafl die Salpetersiure den Stoff, von dem die
Farbung abhéngt, nicht verindert oder seine farbende Kraft erhoht,
denn auch gewohnlich gefirbte Knochenstiicke nehmen nicht selten bei
Salpetersiureeinwirkung eine mehr oder minder intensive gelbe oder
gelbbraune Farbung an.

Bei Salzsiureentkalkung tritt eine sehr starke Abblassung der Fir-
bung ein, am besten bleibt sie bei Ameisensiureentkalkung erhalten.

Diese Saure habe ich ausschlieBlich zur Entkalkung der fir die mikro-
skopische Untersuchung bestimmien Stiicke benutzt. Bei letzterer lieB
sich an diinnen Schnitten an der Knochensubstanz selbst an sebr inten-
siv. braunlichgelb gefirbten Schadeln keine abnorme Farbung nach-
weisen. Nur an dicken Gefrierschnitten schien es mir mitunter, als ob
eine ganz schwach graubrdunliche Tonung vorhanden wire; da ich sie
aber nicht regelmafBiz nachweisen konnte, mochte ich diesem Befund
keine allzu grofle Bedeutung beimessen.

In den Binnenrdumen der Schidelddcher — Spongiosardumen der
Diploe, Haversische Kanile und Haversische Raume der Compacta —
war in der Mehrzahl der Falle reines Fettmark vorhanden, nur in einigen
wenigen Féllen wurden mehr oder minder groBle Bezirke gefunden, in
denen diese Riume mit zellreichem Mark erfiillt waren, aber auch hier
war nebenher Fettmark nachweisbar. Pigment wurde weder in den
Zellen noch im interstitiellen Gewebe gefunden, die Eisenreaktion fiel
negativ aus. '

Bei einer Anzahl von Fillen wurde mittels der Fettfarbung eine
feinkérnige, staubformige Fetteinlagerung in die Knochenzellen ge-
funden, die sich mitunter bis in die feinsten Auslgufer hinein erstreckte.
Da der Xern solcher Zellen immer gut erhalten und gut farbbar war,
diirfte es sich wohl um eine Fettspeicherung, nicht aber um eine degene-
rative Fettablagerung handeln. Die mit Fett gespeicherten Knochen-
zellen wurden mitunter in allen zur Untersuchung verwendeten, ver-
schiedenen Abschnitten des Schidels entnommenen Stiicken gefunden,
in anderen Fillen traten sie nur in mehr oder minder grofen Bezirken
auf, in anderen aber fehlten sie vollstéindig.

Bei dem oben erwihnten Fall von Diabetes, der eine terminale Lip-
dmie gezeigt hatte, waren mit Fett gespeicherte Knochenzellen in allen
Stiicken nachweisbar., Da hier der Schidel nicht die charakteristische
Firbung aufwies, kann geschlossen werden, dal die feinkornige Fett-
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einlagerung in die Knochenzellen ohne Bedeutung fiir die an der Ober-
fliche hervortretende Farbung ist, was iibrigens auch daraus hervor-
geht, dall Knochenzellen mit feinkérniger Fetteinlagerung nicht in allen
Diabetikerschideln mit der charakteristischen Farbung gefunden wurden.

Von der Untersuchung der in charakteristischer Weise gefarbten
Schidelddcher auf lipoide Substanzen habe ich abgesehen, da ich mir
nach frither an entkalkten Knochen gemachten Erfahrungen keinen oder
zum mindesten keinen verwertbaren Erfolg versprach.

Da auch die Schideldécher von nicht zuckerkranken Personen mehr
oder minder stark gelb gefarbt sein kénnen, so wird die bereits von Born-
stein beriihrte Frage nahegelegt, ob nicht vielleicht Beziehungen zwischen
der normalen Gelbfirbung und der intensiven goldgelben bzw. braun-
gelben bei Diabetikern bestehen. Bei der Untersuchung dieser Frage ist
zunichst die Vorfrage zu erértern, wodurch die Gelbfarbung unter nor-
malen Verhaltnissen verursacht wird. Bornstein hat sich bereits mit ihr
beschaftigt und kommt auf Grund von chemischen Untersuchungen, die
er an der Tabula externa von grauen und gelben Schideln hinsichtlich
des Fettgehaltes anstellt, und auf Grund der Erwigung, daB die Diploe
nicht durchsichtig sei, zu dem Ergebnis, dall der Fettgehalt der Diploe
und der dufleren Tafel fiir die Gelbfarbung des Schideldaches bedeutungs-
los sei. Dieser Ansicht kann ich nicht zustimmen. Wenn auch die Com-
pacta der inneren und duBeren Tafel nicht durchsichtig ist, so ist sie doch
gicher durchscheinend, davon kann man sich leicht iiberzeugen, wenn
man ein nicht allzu dickes Schideldach gegen das Licht betrachtet; dann
wird man, vorausgesetzt, dall es gelb gefarbt ist und die Compacta-
schichten nicht allzu dick sind, feststellen kénnen, daB viele Stellen das
Licht durchscheinen lassen, ja man wird sogar starker gefiillte Blut-

Anmerkung: An einem von einem Diabetiker stammenden osteomalacischen
Schadeldach wurde bei der Fiarbung mit Acetonscharlachlésung ein eigentiimlicher
Befund erhoben: Hier hatte das gesamte kalklose Gewebe eine intensive rote Fér-
bung angenommen. Die Firbung schnitt meist scharf an der Grenze gegen das
verkalkte Gewebe ab, mitunter aber griff sie in Form feinster kiirzerer oder léngerer
Streifchen, die teils parallel zueinander liefen, teils sich iiberkreuzten, in letzteres
iiber, ein Verhalten, aus dem sich schlieBen I48t, daB hier die v. Recklinghausen-
Gitterfiguren durch die Fettfirbung zur Darstellung gebracht worden waren. Da
ich eine, wenn auch bedeutend schwichere Rotfirbung des kalklosen Knochen-
gewebes mit Acetonscharlachlésung, wenn auch nicht regelmifBig, so doch in
4 osteomalacischen Schédeldéchern nachweisen konnte, so stellt der mitgeteilte
Befund keine fiir Diabetes charakteristische Verdnderung dar. Leider konnte ich
bei dem in Rede stehenden Falle nicht das ganze Skelett untersuchen. Da ich die
Osteomalacie bei der Sektion nicht erkannt, sondern fiir eine einfache Osteoporose
gehalten hatte, war es nicht aufbewahrt worden. Ob bei anderen Osteomalacie-
fallen an den anderen Knochen solche fetthaltige kalklose Zonen vorkommen,
weif} ich nicht, da ich diesbeziigliche Untersuchungen noch nicht vorgenommen
habe. Erwihnen méchte ich, dal bei Firbung mit Sudanldsung die Rotfirbung
nur sehr wenig ausgeprigt war.

Virchows Archiv. Bd. 275, 3
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geféBle deutlich erkennen konnen. Die Schideldiacher sind aber nicht
nur im durchfallenden, sondern auch im auffallenden Licht durch-
scheinend. Diese Tatsache geht daraus hervor, dali stark gefiillte, in
der Diploe liegende Venen, Blutergiisse und GefiaBgeschwiilste (An-
giome) als blaulichschwarze Streifen odéer mehr oder minder scharf um-
schriebene graublau geféirbte Flecke durch die Compacta hindurch-
schimmern. Auch die mikroskopische Untersuchung lehrt, daf die Be-
schaffenheit der weichen, in den Binnenriumen des Schideldaches ent-
haltenen Gewebe von Bedeutung fiir die Farbe, die an der Oberfliche
hervortritt, ist. So findet man, dafl bei zellreichem, sog. lymphoiden
Mark die Oberfliche grau geférbt ist, und daB sie je nach der Blutfiillung
der Gefafie eine mehr oder minder starke rote Ténung zeigen kann; eine
weillliche Tonung ist dadurch bedingt, dafi dem lymphoiden Mark Fett-
gewebe beigemengt ist. Bei gelb getonter Oberflichenfarbe findet
man regelmiBig Fettmark, ist die Farbe gelblichweiB, so ist dem Fett-
mark lymphoides Mark beigemischt. Dafl die Beschaffenheit des in den
Binnenréumen der Compacta (Haversische Raume und Kanile) befind-
lichen Markes fiir die Oberflichenfirbung von Bedeutung ist, ist, abge-
sehen davon, dafl sie meist das gleiche Knochenmark wie die Diploe-
raume besitzen, nicht besonders wahrscheinlich, weil diese Réume nur eng
und verhadltnismafBig nicht allzu zahlreich sind. Awuch der Fettgehalt
der Knochenzellen, der recht wechselnd ist, spielt keine Rolle!.

Die Schwankungen in der Intensitét der Gelbfarbungen, die unter
normalen Verhiltnissen an den Schideldichern hervortreten, sind darauf
zuriickzufiihren, daf das Fettmark nicht immer die gleiche gelbe Farbe
besitzt, sondern bei verschiedenen Individuen bald heller, bald dunkler
getont ist, wovon man sich leicht bei der systematischen Untersuchung
des Fettmarkes der langen Rohrenknochen tiberzeugen kann.

Ob die gelbe Farbung der von Nichtdiabetikern stammenden Schadel-
dicher nur von der Farbe des in den Markréumen enthaltenen Fett-
markes bestimmt wird, oder ob dabei auch noch ein besonderer an die
Knochensubstanz gebundener Farbstoff von Bedeutung ist, wage ich
auf Grund der rein morphologischen Untersuchungen, die ich ange-
stellt habe, nicht zu entscheiden, DaB in Diabetikerschideln die Farbe

1 Eine Fetteinlagerung in die Knochenzellen habe ich bei normalen Schadeln
nicht allzu selten beobachtet und zwar teils auf wmschriebene Bezirke beschrankt,
teils iiber das ganze Schideldach ausgedehnt. Letzteres war bei einem Falle von
pernizidser Aniimie, bei der das Knochenmark lymphoid und die Farbe der Ober-
flache grauwei war, der Fall. Nicht selten findet man eine Verfettung der in
Rede stehenden Zellen bei Erkrankungen, bei denen auch die Parenchymzellen der
groBen Unterleibsdriisen und die Herzmuskelfasern verfetten, so bei manchen
akuten Vergiftungen, bei akuter Leberatrophie, bei septischen Prozessen usw.
Hier diirfte es sich um degenerative Verfettungen handeln, obgleich Kernschadi-
gungen nicht immer nachweisbar sind.
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des Knochenmarkes von ausschlaggebender Bedeutung fiir die ihnen
eigentiimliche Farbung ist, ist ausgeschlossen, da bei ihnen das Knochen-
mark eine besondere Farbe nicht aufweist; dafi der Fettgehalt der in der
Compacta enthaltenen Knochenzellen in dieser Hinsicht ebenfalls keine
Bedeutung besitzt, geht daraus hervor, dafi eine Fettablagerung in ihrem
Protoplasma nicht regelmifiig und auch nur selten iiber das gesamte
Schideldach verbreitet angetroffen wird.

In der Besprechung meiner Wiesbadener Vorweisung wurde von
Schulz und Domagk die Vermutung ausgesprochen, daf die eigentlimliche
Farbung der Schideldicher mit der von Biirger beschriebenen Xanthose
der Diabetiker in Zusammenhang stehen mochte und vielleicht durch
Carotin bedingt sei. Wie Biirger nachweisen konnte,.kommt es bei Dia-
betikern, die reichlich grine Gemiise essen, zu einer besonders in der
Gesichtshaut sowie an den Handtellern und FuBsohlen sich zeigenden
Gelbfarbung der Haut, die dadurch verursacht wird, da das subcutane
Fettgewebe durch den in dem griinen Gemiise vorhandenen Farbstoff —
das Carotin — intensiv gelb gefirbt wird. Bornstein hat, allerdings ohne
Domagk nund Schulz zu nennen, die gleiche Vermutung ausgesprochen und
auch die chemische Untersuchung mit negativem Ergebnis vorgenommen.

Ich habe seit Jahresfrist diese Vermutung durch Erkundigungen, die
ich tiber die Ernahrungsweise der zur Sektion kommenden Diabetiker
einzog, zu kliren versucht und bin dabei zu dem in Tab. 2 niedergelegten
Ergebnis gelangt: '

Tabelle 2.
Diih Zahl der Fiarbung des Schideldaches
Fille gelbwei J‘ goldgelb diisterbraunlichgelb
Gemiise . . . . . . 5 1 2 2
Keine Gemiisediat 6 0 2 4
Unbekannt . . . . 2 0 0 | 2

Wenngleich diese Ergebnisse in gewisser Weise durch das gleich an-
zugebende Ergebnis der chemischen Untersuchung iiberholt sind, so will
ich sie doch, da sie nicht ganz bedeutungslos sind, hier besprechen. Aus
der Tabelle geht hervor, daB die charakteristische Schideldachfirbung
auch bei Diabetikern, die keine Gemiisediit erhalten haben, vorhanden
ist. Bei Diabetikern, die eine solche Didt eingehalten hatten, ist zwar
in allen Fillen eine Gelbfarbung des Schideldaches vorhanden, aber nur
in 4 Fallen die charakteristische Férbung. Beisamtlichen 5 Féllen war eine
an der Leiche allerdings nur andeutungsweise erkennbare Xanthose der
Haut zu erkennen, viel deutlicher trat sie an dem Unterhautfettgewebe,
am groflen Netz, Mesenterium und Herzbeutelfett sowie an den lipoid-
reichen Geweben, der Nebennierenrinde, den stark lipoidhaltigen Plexus
chorioidei sowie den Lipoidflecken in der Intima der Arterien, besonders

3*
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der Lungenarterieniste, sowie an arteriosklerotischen Herden hervor,
die tief goldgelb gefirbt waren. Der gleiche Befund wurde iibrigens auch
bei einem Vegetarier strengster Observanz, der durch einen Unfall ums
Leben gekommen war, beobachtet, nur war hier das Schadeldach grau-
rotlich gefarbt. Hochst auffallic war bei allen hier in Rede stehenden
Fallen der Umstand, dafl im Gegensatz zu dem intensiv gelb gefiarbten
Kaorperfett und der lipoidhaltigen Gewebe das Fettmark der langen
Réhrenknochen schwach gelbweil gefirbt war. Eine Ursache dafiir ist
vorlaufig nicht anzugeben. Fiir die in Rede stehende Frage ist diese Tat-
sache um deswillen von Bedeutung, weil sie beweist, daf die Farbung der
Diabetikerschidel nicht auf eine durch Carotin verursachte Gelbfirbung
des in der Diploe vorhandenen Fettmarkes bezogen werden konnte,
denn die Farbung des in der Diploe vorhandenen Fettmarkes zeigt nach
meinen Erfahrungen die gleiche Férbung wie das in den langen Rohren-
knochen enthaltene Knochenmark. Ausgeschlossen wire dadurch aber
die Moglichkeit nicht, daB trotz alledem bei Diabetikern das Carotin
fiir die charakteristische Farbung verantwortlich zu machen sei, denn
es konnte ja an die Knochensubstanz selbst gebunden sein, ahnlich wie
das Porphyrin. Hier hat die von Prof. Schumm ausgefiihrte chemische
Untersuchung die Entscheidung gebracht. Es konnte auf chemischem
Wege Carotin nicht nachgewiesen werden. Damit ist die von Schulz
und Domagk sowie von Bornstein ausgesprochene Vermutung hinfillig
geworden. Die Frage aber, wodurch die charakteristische Firbung
zustande kommt, bleibt nach wie vor offen. Porphyrin kommt hier
héchstwahrscheinlich nicht in Betracht, da es, wie Prof. Schumm mir
mitteilte, nur in geringen Spuren nachweishar war. Offen bleibt weiter
die Frage, wie es kommt, dafl bei Diabetes gerade die Knochensubstanz
der Schiadelknochen so intensiv und augenfallig gefarbt ist. Auf Grund
der mikroskopischen Untersuchungen der Schiidelddcher, die ich zur
Klarstellung der in vorstehender Arbeit behandelten Fragen vorgenom-
men habe, mochte ich die Vermutung dullern, dafl dafiir vielleicht die
lebhaften Umbauprozesse, die ich im Schideldach fand, und die dadurch
angeregten lebhaften Stoffwechselvorginge dafiir in Betracht kommen.

Am SchluBl méchte ich noch eine von verschiedenen Seiten auf-
geworfene Frage beriithren. Man wies darauf hin, dafl es wahrscheinlich
sei, daBl die Insulinbehandlung in Beziehung zu der in Rede stehenden
Farbung stehe. Es sei doch in hohem Grade auffallig, daB allen fritheren
Untersuchern diese so augenfallige Farbung entgangen sein sollte; da
sle erst in neuester Zeit, wo der Diabetes mit Insulin behandelt wird, .
beobachtet wurde, sei es nicht unwahrscheinlich, dafl zwischen beiden
Beziehungen bestinden. Diese Vermutung ist nicht zutreffend. Denn
nnter meinem Material finden sich 4 Fille, bei denen mit Sicherheit eine
Ingulinbehandlung ausgeschlossen werden konnte.



