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[ lber die sp~teren Umbauvorg~nge in mehr oder weniger verkalkten 
Schlagadern ist seit Howses Beobachtnng (1877) yon Verkn6cherung 
einer wahrscheinlich traumatisch geschgdigten Arteria axillaris abseits 
des in takt  gebliebenen Schlfisselbeins eine Reihe yon Arbeiten erschie- 
hen, welche sich im wesentlichen mit  der Knochenbildung in der Wand 
dystrophisch vergnderter Arterien beschgftigt haben, t t iel t  man erst dies 
Vorkommnis ffir sehr selten, so ist namentlich durch Rohmer und MSncke- 
berg gezeigt worden, dab man mit  einer best immten Itgufigkeit (etwa 
10%) der Mediaverkn6cherung yon verkalkten Extremitgtenarter ien 
rechnen k6nne 1, wghrend Knochenbildung an dystrophischen t terden 
des subintimalen Gebietes nicht so oft gefunden werde. Ungleich sel- 
tenet ist bis heute der Befund yon Knorpel  in der sich umbauenden 
Gefi~gwand festgestellt worden. Diese merkwiirdigen Erscheinungen 
5rtlich fremdartiger Gewebsentstehung im Zusammenhang mit  son- 
stigen Gewebsvorg~ingen an der dystrophisch vergnderten Gef~gwand 
selbst z u  betrachten, ihre Erkl~irung durch verschiedene Forscher zu 
fiberdenken und mit  dem Stand heutiger Anschauungen zu vergleichen, 
kann zu tieferer Einsicht in die als ,,Metaplasie" bezeichneten Vorggnge 
ffihren. Zwar mag es dem einen und anderen als zwecklose Arbeit diin- 
ken, sich abermals mit  dem Wesen dieser Erscheinung zu befassen, welche 
gerade durch Lubarsch 1906 in einem Vortrag vor der Deutschen pathol. 
Gesellschaft groBzfigig angegangen nnd in Einzelheiten erklgrt worden 
ist. Es will mir aber scheinen, als ob immerhin der alte Zauber, der 
fiber diesem Worte schwebte, noch heute da nnd dort sich geltend mache, 
als ob yon mancher Seite immer noch zu sehr an diesem Begriff der 
Umwandlung eines weitdifferenzierten Gewebes in ein anderes lest- 

1 Gelegentlieh hat auch Harms Chiari (1900) bekundet, dal~ man Verkn6che- 
rung in Arterien alter Leute nicht so selten finde. 
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gehal ten  wiirde. Das mag mein heutiges Beginnen rechtfer t igen!  Eine  

knappe  ldbersicht der im Schr i f t tum zers t reuten Befunde entsprechen-  

der Ersche inungen  in der Gef~l~wgnd sei vorausgeschickt .  

Zungehst 1 kennzeiehnete Marclu~nd (1880) in der ersten Anflage der Eulen- 
burgsehen gealenzyldop~die der Heilkunde die Knoehenbildung in der verkalkten 
Media der Sehenkelarterie eines Greises mit seniler Gangr~n. Er liell diesen eigen- 
artigen Umbau eingeleitet sein von einer Wueherung der vasa vasornm, die yon 
zahlreichen Rundzellen begleitet seien; diese Rundzellen ordneten sieh zu osteo- 
plastisehen S~umen und sehieden die Grundsubstanz des neuen Knochens ab. - -  

Sodann stellte Orth 1883 in der ersten Lieferung seines Lehrbuehes der spe- 
ziellen pathologisehen Anatomie das Vorkommen yon VerknScherungen in der 
atherom~tSsen Aortenwand fest. Die Ossifikation sehl6sse sich an eine Gef~lL und 
Bindegewebswueherung an, wobei die Gef~Ite zun~chst die Verkalkungsherde 
~hnlieh dem Epiphysenknorpel aufl6sten; abgesehen yon dieser Knochenbildung 
spielten sich in der Media produktiv entziindliehe Vorg~nge ab. - -  

In der Londoner Gesellsehaft ffir Pathologie hat am 16. III. 1886 Paul unter 
Vorlage yon Bildern fiber die Arteriosklerose seniler Sehlagadern gesprochen. 
Beginne dies Leiden mit einfaeher kalkiger Degeneration, so werde es sp~ter 
erschwert dureh weitere Vorg~nge. Die Kalkplatten zeigten Knochens~ume; es 
k~me zu Brfiehen der Kalkplatten und Ausfliekung derselben durch Knoehen- 
bildung. An Hand yon Pr~paraten der hinteren Tibialarterie suchte Paul die 
Bedingungen ffir dies merkwfirdige Geschehen zu kl~tren. Er hielt die voraus- 
gehende Kalkablagerung als nStig ftir die Verkn5eherung; Reize, die yore Kalk 
ausgingen, etwa gerade in Form von Kalkfrakturen, ffihrten zur Gewebswucherung. 
Das junge gewucherte Gewebe verfiele der VerknOeherung. - -  

1886 hat dann Carl Cohn ausffihrlich fiber Knochenbfldung in den Arterien 
gearbeitet, wobei ihm Verh~ltnisse der senflen, verkalkten mensehliehen Schenkel- 
sehlagader vor Augen lagen. Cohn schflderte, wie es zur Durehbrechung fSrmlich 
frakturierter Kalkplatten und KalkrShren dureh einwaehsendes Bindegewebe 
komme. Es ents{ehe geradezu ein ,,Callus" unter entzfindlieher Reizwirkung. 
In diesem Callusbereich kSnne sieh nun ,,einfach dureh die Metaplasie des Ge- 
webes ein knorpel- oder knochen(~hnlicher Strei/en zwisehen den beiden Enden 
(sefl. der Kalkspangen) ausbilden." AuBerdem aber finde man oft mitten in 
Kalkplatten Hohlr~ume, die yon zartwandigen Gef~llen und yon zellreieher Ge- 
websmasse erffillt seien und so das vollst~ndige Bild eines Markraumes darb5ten. 
Die umgebende Kalkmasse sei ausgezackt und mit Buehten versehen, in denen 
Zellen - -  ~hnlich den Osteoklasten bei Osteoporose - -  die Kalkmassen angriffen 
und zum Schwinden br~ehten. An anderer Stelle lehne sich an solche Kalkmassen 
Knoehengrundsubstanz mit wohleharakterisierten sternfSrmigen und verzweigten 
Knochenk6rperchen. Knochen and Kalk stiinden dureh zackige Linien mit- 
einander in Verbindung. Die VerknOcherung beginne an zerstreuten Punkten 
und durchaus nieht immer in der ganzen Peripherie der fraglichen Markr~ume. - -  
Ob nicht erst die Marksubstanz sich in Bindegewebe umwandle und dann durch 
Metaplasie in Knoehen, das wagte Carl Cohn nicht zu entscheiden. Jedenfalls 
finde man auch eine faserige, dem Bindegewebe aufterordentlieh ~hnliehe Aus- 
fiillung soleher Hohlr~ume. - -  

Bei einem an Diabetes leidenden 55j~thrigen Mann wurde wegen Brandes ein 
Bein abgesetzt, wie 1898 Bensen unter Orth berichtet hat. gistologische Unter- 

1 Allerdings hatte 2~ud. Virchow schon ganz allgemein in seiner Cellular- 
pathologie das Vorkommen echter VerknScherung an Stellen vorausgegangener 
Verkalkung benannt. Vgl. Cellularpathologie, 4. Aufl., S. 452 (1871). 
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suchungen der Arterien brachten eine schwere Arteriosklerose, ausgeprggte Media- 
verkalkung und daneben spangenfSrmige Knoehenbfldung yon lamell6sem, spon- 
gi6sem Bau zum Vorschein. -- 

Sehr bemerkenswert gestaltete sich eine Untersuehung yon Bosenstein (1900) an 
Herzklappen eines 36 j/~hrigen ~[annes mit ehroniseher riickf/~lliger Endo- 
karditis. Es land sich in einer durch Verkalkung heimgesuchten Aortenklappe 
ein Gertist yon /~lterem und jiingerem Knoehengewebe mit allen seinen Strtlktur- 
eigentiimlichkeiten. Diese Knochenbildung war zum Teil naehbarlieh an Binde- 
gewebe angeschlossen, teils wurde sie in unmittelbarer Verbindung mit Knorpel- 
gewebe gefunden. Aueh ersah man eigenartige Knochenringe, v6llig in den Knorpel 
hineingesetzt, wie wenn sie sich aus dem umgebenden Knorpel herausgewandelt 
h~tten, also Bildungen nach Art der sog. Globi ossei. Ftir Rosenstein lag es nahe, 
wie er schrieb, den Knoehen mit dem gleichzeitig gefundenen Knorpel in genetischen 
Zusammenhang zu bringen - -  und zwar in dem Sinne, dab eine direkte Ent- 
stehung der einen Gewebsart aus der anderen erfolgt sei. Freilich schr/~nkte 
Rosenstein, der die ganze Erseheinung, wie es auch Cohn getan, mit einer Callus- 
bildung verglieh, seine Aussage wieder ein, indem er meinte: Ob eine Metaplasie 
oder ein/~lteres Stadium voriiege, an dem man das Werden des Knoehens nieht 
mehr zu erkennen verm6ge, das wisse er nieht zu sagen. 

I)brigens hatte aueh Carl Cohn Knochenbildung in einer Herzklappe gesehen, 
jedoch war ihm dabei keine Knorpelbildung begegnet. - -  

Das gleiehe gilt yon Rohmer, der sieh mit der ,,Knochenbildung in verkalkten, 
endokarditischen und endarteriitisehen tterden" abgab (1901). Dabei besehrieb 
er eine Resorption des Kalkes, die Entstehung yon zellreiehem Granulationsgewebe, 
das aus der Adventitia gegen die Media, ja aus der Muskelhaut auch in das Bereich 
der Intima vordr~ngte. Es bildeten sich breite Str6me loekeren Bindegewebes, 
die aber nieht schrumpften. So entstfinde denn auch da und dort ein zell- und 
gef~l]reiehes lockeres, oft auch dureh Fettffillung ausgezeiehnetes Markgewebe, 
endlieh Knochen. Dutch einwuchernde Gef/iBe werde all dies eingeleitet; es 
k6nnte wohl abet auch sein, dab die Funktion der Gef/~l]e, der Riesenzellen, 
des Markes und der Osteoplasten aueh yon dem loekeren :Bindegewebe iibernommen 
werde. Die Markraumbildung im Gebiet der Kalkab]agerungen mfiBte nat/irlieh 
durch 1%sorptionsvorg/inge ermSglieht worden sein. Dieser Schwund des Kalkes 
k6nnte vielleieht dureh zellige Gewebsinfiltration mit ,,Schmelzung" des an- 
liegenden Kalkes unter Wirkung der ihn umgebenden Zellen des jugendliehen 
Gewebes gedaeht werden; sieherlich finde abet eine lacun/~re Beeintr/ichtigung 
der Kalkmassen statt, wenn sich aueh nieht stets in den Buehten Riesenzellen 
linden lieBen. Verknorpelung hat Bohmer nieht wahrgenommen. Die Anschauung 
Cohns, dab durch den Kalk (gemeint sind wohl die Kalkfrakturen) veranlal]te 
ehronisehe meehanisehe Reizungen des umgebenden Gewebes erfolgten und dab 
daraufhin die Verkn6eherung einsetze, will Rohmer mangels geeigneter Belege 
fiir die Verh/~ltnisse in der Gef/~Bwand ablehnen. - -  

An Aorten, Sehenkel- und Untersehenkelarterien yon 6 alten Leuten mit 
sog. ,,seniler Arterioslderose" hat M6nckeberg (1902) diese Befunde best/~tig$ 
und erg/~nzt. Es handelte sieh um Mediaver/inderungen, welehe entsprechend 
den Marchand-Rohmerschen Bedingungen Knochenbildung da zeigten, wo ent- 
wicklungsf/~higes Bindegewebe in irgendwe]cher Weise zu abgelagertem Ka]k 
gelangt war. Die Kalkspangenbriiche Carl Cohns best/~tigte MSnekeberg, aueh 
die Zwisehenlagerung yon Bindegewebe zwisehen die Frakturteile, jedoeh habe 
es sich in M6nckebe~ys Pr/~paraten nieht um kn6cherne Callusmassen gehandelt. 
Was die Verkn6cherung yon Wandanteilen betrifft, so komme die Ossifikation 
bei Arterien nur in krankhaft ver/inderten Wandteilen vor. MSnckeberg konnte 
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aber nieht, wie Rohzner, das Einstr6men des lockeren, gefgBreichen Bindegewebes 
yon der Adventitia her sehen. Die der Norm entspreehenden Vasa vasorum 
zeigten nur wenig Rundzelleninffltrate. Die Media zeige Bilder, wie man sie eben 
in sehweren Fgtlen yon Arterioskterose anzutreffen pflege: Atrophie der Muskel- 
fasern, partielle ZerreiBung der elastisehen Lamellen, Narbenbildungen, Ka.lk- 
ablagerungen und st~rkere Vaseularisation; aber immer sei sie als kontinuierliche 
Ringschieht des GefABes vorhanden und immer l~gen naeh innen yon der Elastiea 
externa noeh einige Medialamellen. Dort, we die Aufsaugung yon totem Material 
erfolge, wirke offenbar ein uns unbekannter Reiz; dort sehe man eine Loekerung 
des Gewebes umd das sich teilende Vas vasis mit  stArkerer oder sehw/~eherer Zell- 
vermehrung. 8olehe Bilder erweckten den Gedanken an eine Teilnahme des 
bereits vorhandenen Gewebes an dem merkwfirdigen Vorgang. Mit Rohmer nimmt 
MSnckeberg an, dal] die Markraumbildung dureh Resorption gei6rdert werde, 
die man nieht nur in der N/~he der Knoehenbildung, sondern aueh sonst an hyalinen 
Gewebsstellen, wie an den Kalkmassen ersehen k6nne; zerfetzte Fasern, Sehollen 
und Detritus spr~ehen daffir; dabei nehme man aber fast nie Gef~Be, sondern 
substituierendes Bindegewebe, l~undzellen und Pigmentzellen wahr; nur selten 
dr/tngten die Gef~Be selbst his zum Kalk vet. Riesenzellen oder ,,riehtige K6rnehen- 
zeUen" sah MSnckeberg nie. - -  Die Knoehenbildung werde aueh unabh~ngig 
von typiseher Markraum- und Markbildung - -  entgegen der ]~ohmersehen Dar- 
stellung - -  gesehen. MSnckeberg sagt: Da bei ]~eginn der Knochenbildung noch 
kein Mark vorhanden sei, k6nne aueh yon einer Ossifikation dureh Osteoplasten 
nieh~ die Rede sein, man mfisse ffir die Herde mit, aJs flit die Herde ohne Mark- 
bfldung eine direk~e Metaplasie des Bindegewebes in Knoehen annehmen. 

In  der Art. tibialis antiea eines Greises yon 81 Jahren land MSnekeberg aul]er 
der Verkn6eherung yon Media und IntimaabsehniLten auch Knorpel, und zwar 
verkalkten Knorpel, der in sich einen inself6rmigen Knoehenherd einsehloB. 
Die Grenze zwisehen Knorpel und Knoehen war his auf eine Stelle mi~ allm~Lhtiehem 
~bergang schaff und ausgesproehen laeun/~r. Mit Hinsieht auf diese Feststellung 
wollte MSnekeberg nieht in Abrede stellen, dab aueh noeh andere M6gliehkeiten 
der Knoehenbildung der Gef~Bwand vorhanden seien; ob der Knorpel als Vor- 
ggnger des Knoehens auftr&te, wie ]~osenstein dies f/Jr die Ossifikation einer der 
Aort~nklappen seiner Beobaehtung angenommen, bleibe dahingestellt. - -  

In  seiner 1902 ersehienenen Doktorarbeit hat  O'Brien die Verkn6eherungs- 
vorg/inge an den Arterien besproehen, naehdem er selbst die Sehlagadern eines 
wegen seniler Gangr~n abgesetzten Beines untersueht. Es komme an verkalkten, 
bindegewebsreichen Stellen zu Zerfall; yon den zuffihrenden Vasa va.sorum, 
besonders yon ihren Lymphgef~Ben her, gelangten verschiedene Leukoeyten- 
arten in die zerfaUende Masse. Dureh einen aktiven Zellprozel] wfirden aueh 
aus dem Bindegewebe neue Zellen ,,hervorgerufen", welehe in Osteoplasten- 
t/~tigkeit Knoehen bildeten, und zwar entweder mitten in der Zeffallsmasse oder 
am Rand der Kalksehieht. 

Ganz tiberraschend wirkt~ eine Mitteilung yon Otto Marburg (1902), der als 
,Endarterii~is eartilaginosa" einen Befurxd ver6ffentliehte, den er zweimal bei 

alten arterlosklerotisehen M/~nnern gemacht hat,. Es handelte sieh jewefls um 
basale Hirngef/~Be, einmal mn die Art. eerebri media, einmal um die Art. basilaris. 
In  dem einen Fall war das Gef/~l] von einem organisierten Thrombus versehlossen, 
der am Rand eine bindegewebige, mehr naeh seiner Mitre bin eine knorpelige D!ffe- 
renzierung aufwies. In dem anderen Fall war das gewueherte, subintimale Gebiet 
der ~theromat6sen Arterie dureh knorpelige Gewebsbesehaffenheit ausgezeiehnet. 

Aueh Poscharissky hat in seiner vielgenannten Bearbeitung der heterotopen 
Knoehenbildung sich dem Problem der Gef/~l]wandossifikation zugewandt (1905), 
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ohne aber betr~chtlieh Neues zu bringen, zumal er gerade zu dem uns vorliegenden 
Gegenstand nut fiber sp~rliehe Befunde an Arteria femoral, und Aorta verffigte. 
In mebreren F~llen fand er frotz allen Suehens keinen Knochen, doeh begegnete 
er fast stets in den Sehnitten einem gef~haltigen Granulationsgewebe vom Cha- 
rakter des Knoehenmarkes, was zweifellos darauf hinweise, da~ die Entwieklung 
des Knoehenmarkes dem Auftreten yon Knochengewebe vorauseile. Aus den 
Fibroplasten des Granulationsgewebes wfirden Osteoplasten, sagt Poscharissky, 
widerspricht sieh aber sogleieh selbst dutch die ]3etonung~ dab der Knochen 
selbst~ndig ohne Mitwirkung yon Granulationsgewebselementen entstehe. - -  

Als h6ehst seltenes Vorkommnis hat tti~bschmann (1905) bei Bearbeitung 
der Frage der arteriellen Mediaverkatkung das Auftreten yon Knorpel benannt; 
er sah dies in der stark verkalkten mittleren Wandsehicht einer Art. femoralis, 
in deren Innenwand Knoehengewebe entwiekelt war, Knorpel und Knochen 
standen in keinem Zusammenhang. - -  

Was dieses u yon Knorpelgewebe in der Gef~l~w~nd anlangt, so hatte 
sieh hiertiber aueh Poscharissky ge~u~ert; er meinte, dies Auftreten knorpeligen 
Gewebes mfisse durch andere Vorg~nge als dutch Nietaplasie erkl~rt werden. 

Martin B. Schmiclt sah wiederholt bei alten Leuten im Ligamentum ~o- 
talli, und zwar in dessen Mediaanteil, gegeniiber einem zentralen Verkalkungs- 
bezirk Knorpel gebildet. Auf seine Veranlassung hat Masch,a Weizmann (1911) 
solehe Vorkommnisse beschrieben. Die Knorpelentstehung wird f~r die be- 
obaehteten F~lle als Metaplasieergebnis gedeutet. Seherende Kr~fte hat Weiz- 
�9 nann als ihre Ursache angegeben. 

In der Ausspraehe zu Lubarschs Vortrag fiber die ~[etaplasiefrage haben 1906 
mehrere Forscher auf die heterotope Knoehenbildung in Gef~tl3en zuriiekgegriffen. 
So hat dabei Orth eine ziemlich strenge Scheidung jener Verkn6eherung aufgestellt, 
welehe als Gewebsmetaplasie dutch Umwandlung aus fertigem Bindegewebe 
erfolge, gegeniiber der Zellmetaplasie, die anzunehmen sei, wenn sieh aus jugend- 
lichen Bindegewebselementen erst Osteoplasten und aus deren T~tigkeit d~nn 
Knoehen entwiekle, Marchand betonte in jener Ausspraehe, dMt die heterotope 
Knoehenbildung der Knoehenmarksentstehung vorauslaufe. Und v. Gierke verwies 
auf eine in der letzten Auflage des Zieglersehen Lehrbuehes gebraehte Abbildung 
des heterotopen bzw. metaplastisehen Knorpelvorkommens in der Arterienwand. - -  

Es sei ferner darauf hingewiesen, da$ es 5fters gelungen ist, in der Aorta 
yon Versuehstieren unter pathologisehen Umst~nden Knorpelbildung festzustellen, 
und zwar beim Kaninehen. Miesowicz meldete diesen Befund nach Adrenalin- 
gaben; ebenso beobachteten dies W. Erb jun., Trachtenberg und Otto; dieser er- 
innerte zugleieh an ~hnliehe Befunde dureh Novicki und Hornowsk# sowie dutch 
OrlowskiL Sehr hfibseh abgebildet, wenn aueh in den morphologisehen Einzel- 
heiten nieht eingehend besehrieben, hat Dratschinski den Befund yon Slderose, 
Verkalkung und Knorpelherdbildung im ersten Anfangsteil der Kaninchenaorta 
naeh Indolvergiftung. Studzinski hat dieselbe Ver/inderung bei Kaninehen naeh 
subeutaner Einverleibung lebender Colibaeillen wahrgenommen. Es ist yon Inter- 
esse, dal3 Dratschinski Bedenken trug, ob bier nieht etwa ein Normalbefund vor- 
liege, d.h., ob nieht vielleicht d~s Kaninehen einen Aortenknorpel oder Herz- 
knorpel aufweise, ~hnlich dem knorpeligen Annulus fibrosus der Pferde, eine 
Meinung, welehe aueh Otto vorsehwebte. Indes fiihrten weitere Untersuehungs- 
reihen Dratschinski zu der Ansieht, die yon ibm n~Lehst dem Aortenabg~ng, teils 
in den Klappenschenkeln, teils in der Media, seltener in der Adventitia der KSrper- 
sehlagader gefundenen, nach Form, Gr6Be und Lage variablen Knorpelherde 

1 Erw~hnt nach Otto. Die Arbeiten yon 2Vovicki und ttornowski sowie yon 
Orlowski seien niedergelegt in Nov. lek. 1907 und Przegl. lek. 1905. 

Virchows Archly. Bd. 275. 35 



546 Gg. B. Gruber: 

nieht als normal-anatomische Bfldung betraehten zu kSnnen. Ich glaube, dab 
man bier besonders vorsichtig sein sollte; aueh ieh sah gelegentlieh an der Basin 
der Kaninehenaorta Knorpelherdehen, ohne dab eine mir erkennbare ungew6hn- 
liehe Beeinflnssung als Ursache dieser Knorpelbildung sich hi t te  erschlieBen lassen. 
Dagegen scheinen mir beim Kaninehen ]Enorpelbildungen fern der aufsteigenden 
Aorta dnrehaus nngew6hnlich, d: h. pathologisch zu sein. - -  

Der Frage naeh der Herkunft des Knoehenmarksgewebes in heterotopen 
I(noehenbildungen hat sich unter M. B. Schmidts Leitung 1909 Martha Freud, enstein 
gewidmet, wobei sie neben Kehlkopf, Rippenknorpel, Strumen, Lunge, Lymphdr~isen 
such grebe arterielle Gef~Be untersuehte. Sie fund, dab jeder der yon ihr unter- 
suehten Ossifikationen irgendwie Verkalkung vorausging. Das neue Knoehenmark 
wurde als vollkoramen blutbfldend und blutzerstSrend befunden; es ging framer der 
Knochenbildung voraus. Seine Quelle sei im ]~indegewebe versehiedenster Art zu 
suehen, in Bindegewebe, das mit der Bfldung normalen Knoehens niehts zu tun habe, 
wie sieh die Verfasserin ausdrfiekte. Solehes Bindegewebe lieferte das Markgeriist; 
es lieferte Osteop]asten und Ostoklasten; diese zwei Zellformen dfirfe man nieht als 
spezifiseh eraehten. Es sei sehwer zu entseheiden, woher die ersten eigentliehen 
Parenehymzellen des heterotopen Knoehenmarks stammten. Mit Wahrseheintieh- 
keit sei anzunehmen, dab sle aus der Wand bzw. der niehsten Umgebnng der 
eingewachsenen BlutgefgBe ihren Ursprung nihmen. - -  

Unter M. B. Schmidt hat ferner 1911 A. Wydler den Bau und die VerknOehe- 
rung yon Venensteinen beavbeitet, deren Ergebnisse bier ebenfalls zum Tell ein- 
schlagig sind. Wie Ed. Kau[mann nnd andere ersah er im t~h]ebolithen einen 
nichtorganisierten, verkalkten Thrombus, der nicht selten verkn6ehere. Dabei 
dr~ngten yon irgendeiner stark vaseularisierten Stelle der Venenwand Gef/~B- 
eapillaren zum Venenstein bin, begleitet yon einem zellreiehen, Fibroplasten 
ent]laltenden B~ndegewebe. Diese kteideten in fortlaufender Schieht die ent- 
standenen buchtigen Stellen des Kalkgebietes aus; sie hit ten die Fihigkeit, tells 
das verkalkte Gewebe aufzusaugen, teils Knoehensubstanz aufzubauen. Wie 
in Mlen pathologisehen Knochenneubildungen, so schreibt Wydler, erfolgte der 
ProzeB ohne Anwesenheit yon Osteoc]asten, und zwar ginge das Wachstum so 
vet sieh, dab die dem verkalkten Gewebe am n~ehsten gelegenen KnoehenkSrper- 
chen bzw. Osteoplasten dieses framer welter abbanten und sofort wieder neuen 
Knochen produzierten. Wenn sehon das Waehstum in beschriebener Weise zur 
Hauptsache auf Kosten des Steines erfolgte, so lieBe sieh doch such konsta~ieren, 
dab die anf~nglieh weiteIl Markr/s mit der Dickenzunahme der Knoehen- 
schicht kleiner wiirden nnd schlieBlieh ganz verschw/inden. Diese Substituierung 
verkalkt~n Gewebes stellte wohl die hSchste Stufe desjenigen Prozesses dur, der 
darauf hinausllefe, dem Untergang geweihtes Gewebe dem Stoffweehsel zu ent- 
ziehen and die Abgabe yon Stoffen zu verhindern, welehe auf die Umgebung 
nachteilig wirken und reaktive Entzfindung erregen kSnnten. - -  

Aus der neuesten (1926) Zeit sind nut noeh zwei Arbeiten zu nennen: Gg. B. 
Gruber hat in Anmerkungen zur Frage der WeiehteflverknOcherung an Hand 
eines Beispieles yon Gef~Bwandknoohen versucht, zur Frage der Metaplasie 
SteUung zu nehmen. In einer nicht der spezieUen Frage der VerknScherung ge- 
widmeten Abhandlung hat Harold Borchardt unter 17 Fallen yon Spontangangrin 
alter Diabetiker 16ma1 1Vrediaverkalkung und 10real Knoehenbildung in der 
Arterienwand der fragliehen Extremiti t  gefunden. ~brigens lieB sieh unter 
5 Fallen niehtdiabetischen GliedmaBenbrandes ebenfalls regelms eine Media- 
verkalkung und dreima[ eine spongiSse Verkn6eherung im Schl~gaderbereieh 
dartun. Man ersieht hieraus u. a., dab Mdnckebergs Mitteilung fiber die Haufig- 
keit soleher Falle durehaus nicht zu welt ging. - -  
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Uberschaut  man  diese Folge yon Bekundungen,  so enthal ten sic 
manche  Widerspriiche oder doch auseinandergehende Erklgrungs- 
weisen. D a t u m  babe ich eine kleine l~eihe einschlggiger Vorkomm- 
nisse auf folgende ]~ragen hin durehmuster t .  

a) K o m m e n  :Frakturen yon verkalkten  Gefgl3wandstellen vor ? 
b) Wie gestalten sieh die Aufsaugungsvorggnge am Xalk  der ver- 

steinerten Ar te i ienwand ~. 
e) Wie ges~altet sich die VerknOcherung im Arter ienwandgebiet  ? 
d) Wie ist die selten vorkommende  Knorpelherdbi ldung in der 

Arter ienwand zu deuten ? 
e) Bestehen GesetzmgBigkeiten zwisehen den Aufsaugungs-  und  den 

Knoehenaufbauvorggngen  ? 
f) K a n n  man  die VerknSeherungsvorggnge,  so wie dies Paul, Rohmer 

nnd M6nc/ceberg getan, als eine neue Stufe des arteriosklerotisehen 
Vorganges benennen ? 

Meine Ausfiihrungen griinden sieh auf histo]ogische Beobach.  
tungen  in 5 Fallen, welehe his auf ein Sammlungsprgpara t  so wahllos 
wie sie beim pathologischen Ins t i tu t  anfielen, fOr die Zwecke der vor- 
]iegenden Untersuchungen  verwendet  wurden:  

1. ARes Prgparat einer Arteria femoralis and poplitea mit ringartigen Ver- 
kalkungsgebieten inmitten der Gefg~wand. Uber die Herkunft des GefgBes ist 
ngheres nieh~ verzeiehnet. 

2. Femoral-, Tibial- und Plantarschlagader vom Untersehenke] einer 65jghrigen 
diabetisehen Frau mit feuehtem Brand der 3. und 5. Zehe (E. 2477--2481 go 1929). 

3. Iliaca- und I:[ypogastrica-Arterien einer 92jghrigen Greisin ohne Erngh- 
rungss~Srung der Gliedma~en (S. 320 ao 1929). 

4. Tibialgef~e vom abgesetzten Bein eines 68jghrigen Mannes mils ARers- 
gangrgn des linken Ful]rtiekens (E. 1901 ao 1929). 

5. Femoral-, Popliteal- und Tibialgefgl3e, Art. dorsalis pedis und Ar~. hallueis 
bei feuehtem Brand des Ful~es eines 60j~hriges Manncs mit Tabes dorsalis (E. ]913 
ao 1929). 

Die fragliehen Arterienteile wurden naeh einer mehr  oder weniger 
langen I t~r tung  in Formal in  oder Formal in-Kat ibichromatgemiseh auf 
dem Gefr iermikrotom senkreeht  zur Achse gesehnit ten und nach An- 
wendung der iibliehen F~rbeverfahren mikroskopisch untersucht .  

]. Nammlungsprgparat der Art./emoralis. Abgesehen yon einer versehieden 
stark ausgepr~gten Sklerose des subintimalen Gewebsbezirkes, zeigte sich im 
Bereieh der Art. femoralis eine betr~chtliehe Mediaverkalkung, die bis auf geringe 
Streeken ringfOrmig ausgepr~igt war. Indes erschien der Grad der Verkalkung 
nieht gleichmgBig; bald zeigten sieh nut strichfSrmige, den Fasern entsprechende 
Kalkeinlagcrungen, bald waren breite Zonen verkalkt naeh Art einer kompakten 
Kalkwand. Diese Kalkwand war ungleichm~l~ig dick. Sic zeigte da und dort 
Auftreibungen und an anderen Stellen mehr oder weniger seharfrandige Unter- 
brechungen, .Frakturen; Auftreibungen und Unterbreehungen standen teilweise 
in eincm geudssen Zusammenhang, teilwelse waren sie voneinander unabh~ngig. 

Im Bereich der Anftreibungen war die kalkige Masse oft in Schollen und un- 
gleiche GerSllsmassen zerfallen. Zwisehen dem GerSll sah man dann und wann 

35* 
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eine spindelige Zelle mit  wohlerhaltenem Kern liegen, deren Zusammenhang mit 
dem fibrigen lebenden Gewebe auf einem einzigen Sehnitt quer dutch das Gef~l] 
nicht zu erkennen war, w/~hrend in einer Folge yon Sehnitten solehe Zellen nur 
als Ausl~ufer zungen~rtig ins Verkalkungsgebiet eingewobener oder eingedmngener 
Gewebswucherungen erschienen. 

Wieder an anderen Stellen zeigten sich solche Auftreibungen dort, we die 
Ka]kwand eingebrochen oder vollkommen frakturiert war. Die Bruchstellen 
waren yon einer zwingenartig geformten, oft nur aus Sehollen bestehenden, eben- 
falls verkalkten Masse mehr oder minder umfaBt. Jedoch re]ehten yon dem 
Weichgewebe der Media ~us feine Ausl/iufer d. h. Gewebsbiindel bis mit ten in das 
Ger611 hinein. 

An einer Stelle liel] eine derartige Umklammerung zerbrochener Ka]kwand- 
abschnitte folgendes wahrnehmen: Zwisehen den Frakturs~iicken zog sioh ein 
fragliehes Gebilde hindurch. Es zeigte selbst die tiefe F/~rbung des verka]kten 

Gewebes im H~matoxylin- 
Eosinpr/~parat, abet es ent- 
hielt innerhMb der verkalk- 
ten Grundsubstanz tiber 
ein Dutzend hellerer, scharf 
umsehriebener Kapselrau- 
me, in denen kleinere, etwas 
unregelm~ige  dunkle Zell- 
kerne lagen. Bei Hebnng 
und Senknng des Tubus 
lieBen sich solche Kgpse]- 
gebilde noeh weiterhin 
wahrnehmen. Durch einen 
bindegewebigen ~berzug 
war auf einer Seite dieses 
Gewebe, das als verkalkter 

Abb. 1. Kalkbruch in der ~edla ei~er Art. femora~s. Zwingen- Knorpel zu bezeichnen war, 
aztige Callusbildung zwischen den Bruchenden. a = Bruch- yore Frakturrand geschie- 
stticke; b = Callus; e = Bruchstellen ohne Callus. (:g~ma- den, wahrend das ~ndere 

toxylin-Eosin-Farbung.) Frakturstiiek wohl infolge 
MiBhandlung des Pr/~parates 

aus der callusartigen Zwinge stgrker zurtickgewiehen war. (Vgl. Abb. 1 und 2!) 
Daneben fanden sich auch radi~r dutch die Kalkwand erfolgte Brtiche, welche 

mangels Mler Reaktion in der Umgebung wohl a]s Kunsterzeugnisse aufzufassen 
sind, die bei der Herausnahme des Gel/ires aus dem Leichnam oder durch das 
Mikrotommesser entstanden waren. 

2. 65]~hrige Frau. 8chnit~e yon der Arteria femora]is zeigten im Mediabereich 
eine bald nur striehweise erfolgte Verkalkung yon Fasern der Webung, teilweise 
platten- und spangenf6rmige Einlagerungen, die vollkommen schollig and formlos 
befunden wurden. Daneben bestand eine ausgesprochene Arteriosklerose der 
Innenwandschichten des Gef/~Ges. In den Tibia]arterien war die Verkalkung 
nahezu ringf6rmig auf den ganzen Umfang der mittleren Gef&Bhaut ausgedehnt, 
freilich bestanden aueh hier Ungleiehheiten in der Breite; es fanden sieh Auf- 
treibungen, in deren Innerem zwischen den SehoHen einer GerSllmasse feine 
Ztige oder breitere Bttndet eines jugendlichen, zellreiehen, mesenehymalen Gewebes 
zu erkennen waren. Diesen Ziigen waren aueh e~pitl&re Gef~f~e beigesellt. Ge- 
legentlich sah man aueh Riesenzellen am Rand des Kalkger611s gelagert. Irgend- 
einen breiten Strom solehen Gewebes aus der Adventitia nach den Stellen seiner 



Uber l~eorganisationsv0rg~nge in verkalkten Sehlagadern. 54~9 

ausgeprggten Entwieklung im Mediabereieh konnte man nicht erkennen, wenn 
aueh soleh loekere und jugendliehe Mesenehymalgewebslager recht nahe der 
Adventit ia auftraten. - -  Da und dort zeigte sieh in Adventitia und Media ein 
wandernder Leukoeyt, im Anschlul3 an die im fibrigen nieht vermehrt auftretenden 
Nasa vasorum. 

All dies gilt aueh f/Jr die Verhgltnisse der Art. plantaris. Dort  fanden sieh 
neben den sehon genannten Auftreibungen der Kalkwand aueh merkwfirdige 
Brfiehe, welehe teils spontan erfolgt und yon einem sehr jugendllchen eapillar- 
reiehen, yon Lymphoeyten und einigen Leukoeyten durehse~zten mesenehymMen 
Gewcbe, wie yon einem Granulationsgewebe flankiert waren, teils aber aueh 

Abb. 2. Teilgebiet aus Abb. 1 bei starker VergrSflerung. Zellen 
des verknorpelten Callus siehtb~r. 

eine gewaltsame Bruchbildung und Verschiebung der Anteile durch die Hand- 
habung der Pr&par~tgewinnung darstellten. Dabei k~m es zu merkwiirdigen 
Verzerrungen. So zeigt Abb. 3 eine Hintereinanderschiehtung zweier S~fieke 
yon verkMkten Mediasegmenten, wobei in axialer ]~iehtung der eine Kalkseherben 
auBerhalb des anderen Kalkseherben gerfickt worden war; da8 sie beide ehemals 
unmig~elbar an der Lamina elastiea interna gelegen waren, konnte man noeh 
jetzt  an ihrer gewellten oder gez~hnten inneren Grenzlinie erkennen. 

3. 92]~thrige _Frau. Die Art. iliaea war dureh eine mgchtige Arteriosklerose 
ausgezeiehnet. Bemerkenswerg scheint, dag sieh bier die Einlagerung sudano- 
philer und doppeltbreehender Substanzen stark ausgepr~gt im subintimalenWartd- 
gebiet, aber aueh fiber die teilweise zugrundegegangene Elastiea hinaus im Be- 
reich der Media wenn sehon aueh in diesem Bezirk viel geringer naehweisen lieB. 
Abgesehen yon verkMkenden Atheromen des sklerotisehen subintimalen Gebietes 
wurden in der Media unverNtltnism~gig kleine Streeken verkalkten Fasergewebes 
gesehen. 

Alle diese Befunde waren wesentlieh starker ausgesproehen im Gebiet der 
_4~rt. hypogastriea. Hier lagen naeh ZerstSrung der Elastiea interna im Grenz- 
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gebiet von Mediu und machtig verdiekter Subintima nnregelm~l~ige K~lkpl~tten, 
anderseits aber auch im Medi~bereich selbst verh~l~nism~Big geringe Striche 
yon teils k6rlliger, tells scholliger Verkalkung der Muskulatur. Die ]etztere h~tte 

Abb. 3. Yerschiebnng zerbrochener 7s fl~. Achsenrichtung, geschehen bei der Ent- 
fernung des Gef~Bes aus der Leiche. ~echts unten ein zellreicher l~eaktionsherd am Oft efl]er wirk- 

lichen, d .h .  intravital erfolgten Kalkfraktur. (H~matoxylin-Eosin.) 

d~ und dort Anl~i~ zu einer Gegenwirkung gegeben. Mgn sah in der Nachbar- 
schaft feinste spaltfSrmige Lumin~ yon V~sa vasorum, welche yon dem einen 
und a nderen Lymphocyten, der einen und ~nderen Plasmaze]le begleitet waren. 

Abb. 4. :Lockeres Gr~ulationsgewebe ~mt kalkbrechenden und kalklSsenden Zellen bei der 
ZerstSmng eines Media-VerkalkLmgsherdes. (l~matoxylin-Eosin.) 
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Weiterhin entwickelte sieh im Bereieh einzelner k6rniger VerkMkungsherde ein 
loekeres Granulationsgewebe mit der einen und anderen l~iesenzelle. Dies loekere 
Granulationsgewebe sehob sieh, wie Abb. 4 erweis~, in den Verkalkungsherd hinein, 
den es offenbar aufsog bzw. abarbeitete. 

Im Bereieh der Hypogastriea fand sieh ferner, und zwar sowoM in der Media, 
Ms im subintimalen Arteriosklerosegebiet die Entwieklung eines zellreiehen, 
jugendliehen, yon Blugeapillaren reiehlieh versorgten, netzigen Gewebes, ~hnlieh 
dem Knoehenmarksgewebe, um so ~hnlieher, Ms ein TeL1 dieses ZellreLieulums 
dutch Fetterfiillung der Zellen ausgezeiehnet war. Inmit ten dieses Markgewebes 
war es zur Anbildung yon Knoehen gekommen. Dieser lieB osteoide S~ume mit  

Abb. 5. Xlloehenbildtmg, umgeben -con einem knochenmarks~ihnlichen, zellreiehen trod blutgefi~l]- 
reichen Xeimgewebe ill tier Wand der Arteria hypogastrica einer 92ji~hrigen ~rau. (H~matoxylin- 

~osin.) 

teilweise erkennbaren, sehr flaehen Osteoplasten und mi~ unregelm~giger zentraler 
Verkalkung feststellen (vgl. Abb. 5!). An anderen Stellen der gleiehen Mark- 
nnd Knoehenbildung wurden Annagungsbuchten des guBeren Knoehensaumes 
mit  anliegenden mehrkernigen l~iesenzellen, also mit Ostoklasten, gesehen. 
Es sei noch einmal betont, dab diese Markgewebsinsel sehr blutreieh war, und 
dab aus der gewaltig hyper/imisehen Zone der Adventit ia strotzend gefiillte 
Xapillaren naeh der iKedia verliefen, wo sie sieh in zirkul~rer l~iehtung ver/~stelten 
und Zweige sehr~g zum Knoehenmarks-Knoehenherd aussandten. Zudem war 
das benaehbarte Media- nnd Adventitiagewebe reiehlieher yon Lymphoeyten 
durehsetzt. An der Grenze gegen Media und Intima verlief das Knoehenmarks- 
gewebe ohne seharfen l~'bergang in das Fasergewebe der dortigen Textur, die sehr 
gesehlossen fibrill~r ersehien. 

4. 68]i~hriger Mann. In  der Arteria tibialis linden sieh, und zwar im Bereich 
der Media, abgesehen yon betraehtliehen entziindiiehen Zelleinstreuungen, kleinere, 
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unregelm~Sige KMkherde. Diese sind zum Toil yon Riesenzeilen belagert und 
angenagt. Ei.n lockeres, mesenchym~les Gewebe, entspreehend dem Granulations- 
gewebe, ist in breiten Ziigen um diese Kalkpl/~ttchen oder Kalkherde angeordnet. 
Die gleiche El~eheinung finder sieh auch in ~ibi~ten Venen. An einer Stelle tie/~ 
sich eine im Bereich der Venenwand beginnende Knochenbildung (Osteoid) am 
Kalks~ock nachweisen; und zwur entslorang dieses Osteoid offenbar einem loekereI1 
Gewebe, das einem Markgewebe entsprach, und dessen Zellen in dfinner Reihe 
dem Osteoid gegenfiber angeordnet waren. An anderer Stelle des K&lkes zeigten 
sieh Abr~umzellen, welehe mit tiefer Buchtbildung sieh in den Ka.lkstoek hinein- 
gefressen batten. Die fragliehe Entziindung, ausgedriickt dureh lymphocyt~re 

Abb. 6. Zellige Bearbeitung yon Kalkschollen ir~ der Gef~media. a ~ kalkbrechende lZiesen- 
zellen, l~chtioge, chronisch entztindliche Zellansammlung in der Umgebung. (Ei~ma~oxylin-Eosin.) 

and leukocyt,iire strichweise Zell~ns~mmlung, f~nd sich ~m pozavasalen Gewebe 
und hatte unrnittelbar auf das adventi~ielle und Mediagewebe der Gef'~Be ~ber- 
gegriffen und zw~r in ganz ausgepr/~gtem Mal~e auf die Venen, in geringerem M~Be 
~uf die Arterien (Abb. 6). 

5. 60]ghviger Mann. Die Be~rachtung der Art. fenloralis lie~, abgesehen yon 
ehmr frischen, ro~en Thrombose im Liehtungsbereich und e~ner sklero~ischen 
Verdickung des subintimalen Gewebes mit Erweichungsfeldern und atheromat6sen 
Zerfallsbezirken eine gewaltige Vers der Media erkennen. Diese war yon 
einem Kalkpanzer gr6Btenteils erftillt; jedoeh ist die Kalkwand an sehr vielen 
Stellen durchbrochen, verworfen, und dureh aIlerlei mesenchymale Gewebsreak~ionen 
auseinandergedr/~ngt oder eaUusartig umfai]t gewesen. ~a n  sah dementspreehend 
an vielen Stellen Ger611haufen aus Kalk (Abb. 7). Zwischen die Sehollen dieses 
GerOlls dr~ng yon dem benachbarten Media- oder Adventitiagewebe her ein 
mesenchym~les Gewebsnetz, dus tells an ein zellreiehes, netziges Mark erinnerte, 
teils a.ber durch eine m~chtige Grundsubstanzbildung ~usgezeiehnet war, welehe 
den gleichen Farbton annahm wie das Bindegewebe und wetche in grenzenlosem 
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l ')bergang sich an  das Bindegewebe ansehloB. In  dieser Grundsubstanz,  die an 
versehiedenen Often im CMlusbereieh zwisehen zerbroehenen Kalkteiten gesehen 
wurde, fanden sieh kapselartige, seharf umsehriebene l~/~ume, innerhalb  derert 
wiederum rundliehe Zellen mi t  kl~rer Kerns t ruk tur  und  Kernk6rperchen zu 
erkennen waren (Abb. 8). Mitunter  lagen diese Kapseln in I-ISfen beieinander. 
Teilweise erschien die Grundsubstanz yon Kalk impr/igniert  und  infolgedessen mit  
H~matoxyl in  tief l~rbbar.  Diese st/irkere F/~rbbarkeit erwies sieh in der Um- 
gebung einiger in t tSfen zusammengeordneter  Kapseln besonders deutlieh. Gelegen~- 
lieh erkannte  man Bin loekeres, zellreiehes Markgewebe, das sieh his in diese ver- 
knorpel ten Ziige erstreek~e. Def t  war der Knorpel  wie angenagt ;  es sehienen n u t  
Reste  des Knorpels bestehen geblieben, w/thrend sieh in unmit te lbarer  Nachbgr- 

Abb. 7. GerSllhaufen aus Kalksehollen bes~ehend im Mediabereich einer Schenkelarterie. 3{esenchy- 
male Gewebsreaktion. Bei a = :Bildung eines lockeren Xeimgewebes; bei b ~ Differenzierung in 

K•orpelgewebe; c = Adventitia; d = imlerer Mediaabsehnitt. (tt~matoxylin-u Giesom) 

sehaft  das lockere Markgewebe umordnete  und  einen riehtigen Osteoplas~en- 
saum zeigte, der einer sehmMen Knoehenspange anlag, welehe ihrerseits wieder 
mehrere KnoehenkSrperehen erkennen liel~ und  an  die seitlieh gelegene Kalk- 
p la t te  angelehn~ war. 

Wiederum an einer anderen Stelle land man den ganzen Zwisehenraum zwi- 
sehen zwei geborstenen und  auseinandergewiehenen KMkwandseherben yon einem 
einzigen Knorpel-KnoehensL/iek ausgeftillt. In  seiner Mitre sah man noeh die 
Knorpelkapseln, wghrend die Augenzonen eine noeti wenig oder nieht  verkMkte 
Knoehengrundsubstanz  mit  sehmalen KnoehenkSrperehen einn~hm. 

Aus der Ftille der Bilder, welehe sieh in dieser Media ~anden, sei nament l ich  
noeh auf :das  Vorhandensein eines reeh~ reiehliehen, loekeren, mesenehymalen 
Gewebes hingewiesen, das an  vielen Stellen gesehen wurde, we der Kalk  zer- 
krtimelg oder in Ger611form verwandel~ ersehien. Man l and  yon der Advent i t ig  
in  sehrggem Verlauf Vasa vasorum hereinziehen, man sah ferner im Zusammen- 
hang mi t  diesen Vasa vasorum ganze Segmentstreeken der Media yon Granu- 
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Abb. 8. Knor~oelkallus, teilweise YerkMkt, zwischen den Druchstficken einer zerbrochenen Kalk- 
platte der Arterienmedia entwiekelt. (Hgnmtoxylin,Eosin.) 

Abb. 9. Xnorpei-Xnochen-Gewebe, gebildet zwischen den Anteilen einer geborstenen Yerkalkungs- 
platte der Arterienmedia. (ttgmatoxylin-Eosin.) a ~ Anteile der geborstenen ~Terkalkungsplatte; 

b = VerknOcherungsbrticke; c = Kalkger511 ira Bereieh der imleren ~edtaschichte, 
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lationsgewebe erffillt. Dieses Granulationsgewebe war sehr locker, nur yon wenig 
Leukocyten begleitet, reiehlicher mit Lymphocyten und Plasmazellen ausgestattet. 
Vor allem aber zeigte es ~dele netzartig miteinander zusammenh~tngende, sehr 
feine oder auch starker geblahte, dutch zarte Kernstruktur ausgezeiehnete 
Zellen naeh Art der Fibroplasten und zahlreiehe Capillargef~l]e, deren Wand- 
zellen sieh direkt an die Fibroplasten aulehnten. 

Aus diesem Gewebe wuehs allenthalben das Markgewebe heraus, das da 
und dorfG die Buchten der Kalkfrakturen erffillte, die Fragmente umgriffen hatte, 
das da und dort zur Osteoplastenbildung schritl~ und Knochenspangen aus sich 
herausgehen lieft, w~hrend es an anderer Stelle den Kalk annagte oder den Knorpel 

Abb. 10. ~bers ichtsb i ld  fiber t in  Segment der Wand  einer Arterie m i t  verkalkter  Media. Die Ver- 
ka lkung is t  im Zerfall  begriffen. Granulationsgewebe, zum Tell in  Beglei tung der Vasa vasorum 
beherrscht das Triimmerfeld. (g~matoxyl in-Eos in . )  a = Adven t i t i a ;  e = Elast ica int . ;  s = sub- 

int imales Gewebe. 

aufbrach, der ehemals selbst aus solchem bildungsf~Lhigen mesenchymalen Keim- 
gewebe hervorgegangen war, wie man das noeh an manehen Stellen erschlieften 
ko,'lnte, wo Xeimgewebe und Knorpelgewebe unmittelbar zusammenhingen. 

Gelegentlich fand sich auch im Bereieh einer Kalkfraktur innerhalb des 
Trtimmerfeldes der Kalkschollen, hervorgegangen aus einer osteoplastisch wit- 
kenden mesenehymalen 1V[srkknospe, ein Knoehenring, der sieh an den Kalk des 
umgebenden GerSlls anlehnte (Abb. 12). 

Dies~ Bilder wiederholten sich im Bereich der Tibialarterien bis herunter 
zu den Arterien des Fuftes; oft sah man jene sohon erw~hnten Knochenspangen, 
welehe sieh an ein Kalldager anlehnten. Angedeutete, manchmal wolkenartige 
Sehiehtlinien ]iel3 ermessen, daft versehiedene Fristen der Knochenanlagerung 
hier ira Spiel gewesen sind. Man konnte freilieh bei der Unrege]mgftigkeit der 
Kalksehollen und ihrer Frakturen nieht die wie geometrisch sauber gesehwungenen 
Linien der Appositionsschichten eines normalen, ortsgerechten Knochengewebes 
erwarten. Gelegentlieh land man auch im Grenzgebiet zwischen Katk und 
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Abb. 11, ]~eginnende Knochenbi ldung im ~ediagebie t  einer verka lk ten  Ar~erie. Der K~lk  is t  zer- 
brochen, teflweise abgebaut.  ])ie schwarzen l~ands~ume sin4 zum Tell osteoides Gewebe, zum Teil 
faseriges ]~indegewebe. a = KalkgerSll ;  b -  verkalktes  ~ediagewebe;  d = Granulat ionsgewebe;  

= Knochengewebe. (K~ma~oxylin-l)ikrinsi~ure-Fuchsin.) 

Abb. 12. Xnochenmarks-  l ind Knochenbi ldung innerhalb eines Ka]kgerSlls zwischen den ~Endstiicken 
einer zerbrochenen YCfedia-Kalkplatte. a = Ad~ent i t i~;  b ~ verkalk~e ~[edia; e = Lamina  elastica 
in terna ;  g = KalkgerSll ;  k ~ Knochenr ing;  n = Knochenmark mi t  Os~eo~lasten. (tt~matox~/lin- 

1)ikrins~ure-Fuchsin.) 
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Knoehen, das sieh sonst nut  als eine Art  Kittlinie, oder sagen wir besser, als eine 
Grenzlinie anzeigte, einen allerfeinsten Spalt; in diesem allerfeinsten Spalt lieG 
sich mitunter eine ganz sehlank gestreekte Keimgewebszelle wahrnehmen; meist 
allerdings war, wie gesagt, der Knoehen direkt mit einer zaekigen Linie in das 
Kalkger611 oder an die Kalkspange in innigster Anlehnung ein- oder angebaut; 
keine Farbuntersehiede and keine Strukturlinien liegen den geringsten SehluB 
zu, es miisse etwa soleher Xnochen dutch irgendeinen Vorgang yon Substitution 
im Grenzbereich des osteoiden Gewebes in den vermutlieh gleiehzeitig schwindenden 
Xalk hinein gewaehsen sein (Abb. 13). 

Abb. 13. Bildung os~eoiden Gewebes durch OsteoNasten in AnIehnung an eine Kalks2oange 
in der Arteriemnedia. (t{amatoxylin-Eosin.) 

In  den Arterien des FuBes und der groBen Zehe zeigte der Kalkpanzer der 
Media ebenfalls mehrfaehe Brtiehe, welehe dutch die in ihrem Bereieh erkennbare 
Reaktion als Fraktm'en wghrend des Lebens zu bestimmen waren. An solehen 
Stellen t rat  oft die elastisehe Membran, die im /ibrigen stark gedehnt und aus- 
gespannt bis an den Knochenpanzer reiehte, ganz auff/~llig hervor. Sie ergab sich 
hier stark gewellt, offenbar entspannt, wohl aueh zerborsten, und gegen die Gef/~B- 
liehtung hin eingefaltet, fSrmlieh zurtickgefallen, so wie wenn hier dureh den 
Brueh in der Media, die vorher vorhandene Spannung aufgehoben und das erst 
gespannte, nun zerrissene Material seitlieh abgewichen wgre. ])as subintimale 
Gebiet war hier sehr sklerotiseh, jedoeh in der Naehbarschaft des Mediabruches 
mehr oder minder yon Granulationsgewebe, Leukocyten und Lymphocyten 
durchsetzt. Aul3erdem zeigte sich im vorliegenden Fall an manchen Stellen der 
Int ima eine Bi/dung yon kleinen Psendoxanthomherdehen. Die Zellen dieser Herde 
waren rundlich oder vieleekig, der Zelleib gleiehm/~Big rein gegittert;  er enthielt 
sndanophile, doppelbrechende Substanz. Im geh~rteten Material batten sich an 
dieser Stelle, die ebenlalls yon Leukoeyten, Lymphocyten und Plasmazellen etwas 
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durchsetzt erschien und die aueh vielkernige 1%iesenzellen erkennen liel], spie/~fSrmige 
Lfieken gebildet, welehe als Zeiehen der Choles~erinausf~llung ~ufzufassen w~ren. 

SehlieBl~ch ist noeh folgender Befund zu vermerken: An verschiedenen Stellen 
der stark eingeengten, in ihrer mittleren Wandsehieht erstarrten arteriellen Gefgl]e 
hatte sieh im Bereich des gewueherten subintim~len Gewebes eine richtige neue 
GefgBwand gebildet. Dies traf namentlieh for die unteren Abschnitte der Tibial- 
arterien zu. Ein verschwindend kleines Lumen wurde yon deu~licher Endothel- 
schieht begrenzt. Darauf folgte eine feine Lage konzentrisch angeordneter, etwas 
gewellter Bindegewebszellen, weiterhin ein Gefleeht konzentriseh angeordneter 
glatter Muskelzellen, welehe in ein System netzigen elastischen Gewebes einbezogen 

Abb. 14. K a l k p l a t t e n b r u c h  der l~[edia einer Ar t e r i a  t ib ia l is .  Ents]pannlmg der L a m i n a  elasgica 
inte~na im Bruchgebies a = Ad~,entitia;  m = 1Kedia; o = gespannte  Lain .  elast ,  in te rnu ;  ~ = ent-  
spannte  Lain .  elas~, i n t e rna ;  r ~ ]~ruchgebiet  der ve~kalkten l~edia;  s = subin t imale  Sklerose;  

m = l~seudoxanthomzellen der I n t i m a .  

waren (Abb. 15 u. 16). AuBerhalb desselben fund sich eine L/~ngsanordnung 
yon glatter Muskulatur; sie lag nicht sehr dicht zwisehen mehr oder weniger 
hyalinen ]3alken des sklerotisehen Gewebes der ehemaligen Subintima des so 
gewaltig umgebauten Gef~Bes. 

Ube rb l i cken  wir  diese Reihe yon Beobach tungen  und  versuchen  
wir  Ste l lung zu den F r a g e n  zu nehmen,  die im ers ten  Tell  d]eser A r b e i t  
nach  Durehsich~ des Schr i f t tums  e rhoben  werden muBten!  

a) Es k a n n  gar  ke inem Zweifel unter l iegen,  dab  ve rka lk t e  Gefs 
im Bere~ch der s ta r r  gewordenen W a n d s t r e c k e n  mancher le i  Br i iche  
erleiden.  Man is t  du tch  his tologische Unte r suchungen  sehr wohl  ira- 
s tand% die wghrend  des Lebens  en t s t andenen  Frakturen verkalkter Ge- 
[gl3wandschichten yon solchen Zer t r f immerungen  oder Zer spa l tungen  
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Abb. 15. Kochgradig, slderosierte Unterschenkelarterie mi~ Verkalkung der Media. Bildung eines 
neu-organisierten Gef~13rohres kleinen Kalibers innerh~lb des aiten. (]~lastica-t~rbung.) 

Abb. 16. Starke VergrSl3erung der mittleren Abschnttte der Abb. 15. l~-euorg~nisier~es Gef~l]rohr 
mit ringfSrmiger und lihagsgeordneter Mnskulatm-. (tt~matoxylin-]gosin.) 
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zu unterscheiden, welche dutch mehr oder weniger unachtsame H~nd- 
habung der Gef~6e bei der Entnahme aus dem K6rper oder bei der histo- 
logischen Bearbeitung erfolgten. Die ira Leben entstehenden Zertren- 
nungen der vorher in r Stiick zusammenhgngenden Verkalkungs- 
strecken haben mancherlei Folgen ira Bruchgebiet und seiner Nachbar- 
schaft. Man sieht das am besten, wenn man kleinere arterielle Gef~lte 
untersucht, deren Media Neigung hatte,  im ganzen Umkreis kalldg zu 
erstarren. Meist linden sich dort ~uf dem Querschnitt zwei oder mehr 
Bruchstel~en des Kalkp~nzers. D~ ist d~nn in der t~egel die Media ~uf- 
getrieben, sei es da{t die Zertrennung des Kglkbandes nicht in einer 
Linie erfolgte, vielmehr versehiedene Triimmer verkalkten Gewebes 
wie in einem Ger611haufen zwischen den Enden gr61]erer verk~lkter 
W~nd~bsehnitte liegen, sei es, d ~  sich die Enden der Bruckstficke be- 
tr~chtlich aus ihrer Richtung bewegten nnd verschoben. Dies erkennt 
man sehr leieht ~m Verhalten der inneren elastischen Grenzhaut; merk- 
wfirdigerweise erseheint sie in den mediaverkalkten Gefgften oft stark 
gespannt, so dal~ ihre wellige Linie mehr oder weniger verloren ging ; sie 
bildet dann meist die scharf gezogene Innenlinie der verkalkten Media- 
abschnitte. Es mul~ gber nicht so sein, dal~ sie in untrennbarer Unkennt- 
lichkeit im verkalkten Muskelhgutstreifen untergeht, wenn schon ~uch 
gr 66tenteils ihr Sehicksgl an dus desVerkalknngsprozesses gebunden zu sein 
seheint. Doff, wo der K~lk zerbricht -- es m6gen dies an nnd ffir sich 
schw~ehere Stellen sein --,  kommt es alsbald zur Entwieklung eines 
Gr~nulationsgewebes, d~s nieht nur den Sp~lt ausftillt, sondern auch die, 
soweit noch vorh~ndene, vielleieht ~usgeweitete, vielleicht zerborstene 
elastische Membr~n mehr naeh dem Zentrum des Gef~es  hindrgngt. 

Die im Leben zustandekommenden Brfiche verkalkten Gewebes 
h~ben ihre Folgen. Carl Cohn hatte gewi~ reeht, wenn er auf sie hin- 
wies. Ob diese Folgen, die sieh in Form einer mesenehymalen Gewebs- 
neubildung zwischen den Bruchenden und fiber die Bruehenden hindus 
geltend machen k6nnen, immer sehr ausgedehnt sein mfissen, ist wohl 
zu verneinen. Und ob der t~eiz zu soleher geweblicher Neubildung im 
Bereich des einzelnen K~lkbruehes nur im Sinn einer mechanischen 
Anregung zu denken ist, ob nieht dabei uuch chemische Umst~nde mit- 
spielen, d~s l~itt sich morphologisch n~tfirlich kaum erweisen; es ist 
gber unzunehmen, d ~  beides der Fall ist. Man wird die physik~llschen 
und chemisehen Folgen solcher Bruchbildung auf die ngehstliegenden 
Gewebe gleieh berficksichtigen und wird in der C~llusbildung, welehe 
ulsbald einsetzt, die Antwort ~uf solche verschiedenartigen und doch 
zus~mmengeh6rigen ~eize erblicken dfirfen. 

b) Gerude die Betr~ehtung der eben besproehenen Verh~ltnisse im 
Bereich yon ]~riichen verk~lkter Medi~abschnitte ffihrt zur Untersuchung 
tier Fr~ge, wie der Kalls in der Ge/iifiwand zur Resorption gelange. Wir 
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sehen in solchem Frakturgebiet ein Gewebe auftreten, das ich oben 
meist als ,,Granulationsgewebe" bezeichnet babe. Diese Namengebung 
ist falsch und richtig gleichermal]en. Sie ist richtig, wenn die Bruch- 
spalte breit erscheint und die klaffende Lticke ausgefiillt wurde von 
einem an feinwandigen, bhtf i ihrenden Gef~Ben und an jugendliehen 
sprossenden ,,Bindegewebes"-Zellen reichcn, yon Wanderzellen und 
sog. Rundzellen begleitetem Gewebe. Es erscheint nicht mehr in 
des Wortes strenger Bedeutung richtig, wenn feine Spalten im 
FrakturgerSll ausgefiillt sind yon eingewucherten, schlanken, schma- 
fen Gewebszungen und allerfeinsten spiel~igen Ausl/iufern eines an 

spindeligen oder stern- 
f6rmigen Zellen reichen, 
syncytial zusammenh~ingen- 
den, hSchst jugendlichen, 
mesenchymalen Gewebsver- 
bandes, der auf dem einzelnen 
Sehnitt oft genug die einge- 
wobenen und mitgezogenen 
haarfeinen Blutgefi~Be ver- 
missen lggt, ebenso wie die 
sehmalen, engen Spalten, 
welehe solches Gewebe aus- 
ftillt, eine Einstreuung und 
Begleitung durch Wander- 
zellen und Rundzellen ver- 
missen lassen. Und doch 
handelg es sich hier und 
dort um dasselbe Gewebe, 
nur in verschiedener Ent- Abb. 17. Zellreiches, mesenchymales Gewebe zernagt 

und bricht den Kalk im Mediabereich einer Arterie auf. 
wicklungshShe oder Reife, 
wenn man so sagen will, ferner mi~ betr/~chtlich oder kaum ausge- 
drtiektem Charakter der entztindhchen Bildung. Es handelt sich um 
ein zur Abr~Lumung, Aufsaugung und Ltickenfiillung gleichms ge. 
eignetes Gewebe, das offenbar meist nicht in breiten Stral?en yon der 
Adventita hereinbricht --  was gleichwohl aber einmal vorkommen 
kann -- ,  sondern sich fiberall 5rtlich aus den H/illen tier feinen Vasa 
vasorum entwickelt, um dots mgchtig zu werden, wo durch physika- 
lische und chemische Gleichgewichtsst6rungen die 5rtliche Entwick- 
lung dieses Notgewebes veranlaBt wird. Wir sehen nun, dal~ yon diesen 
,,Granulations"- oder ,,Keim"- oder ,,mesenchymalen Gewebsherden" 
aus, LScher in den Kalk ,,gefressen" werden. Ja, man kann kalkbre- 
chende Zellen --  ganz nach Form der OsLoklasten, wenn es sich um die 
Knochenzernagung handelt.e -- in Buchten an das Kalklager ange- 

Virchows ArchlY. Bd. 275. 36 
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sehmiegt sehen. Wir sind mit den morphologischen Untersuehungs- 
methoden, soviel ich weift, leider nicht imstande, mehr an diesen Zellen 
und ihrem Verhgltnis zum Kalk zu erkennen, als die naehbarliche Lage, 
a]s das ,,Eindringen" der Granulationen bzw. des Keimgewebes in die 
Buehten des Kalklagers (Abb. 17). 

Sehen wir gelegentlich in soleher Gewebswucherung reichlieh ent- 
wiekelte Gefgftehen, so deutet das auf den regeren Stoffweehsel hin, 
der bier am Oft des Kalkabbaues und der Aufsaugung herrscht, ich 
konnte aber den abgenagten Kalk in den abrgumenden Zellen selbst 
nicht wiederfinden, er wird offenbar dutch die Zelltgtigkeit gelSst und 
in eine Form oder Verbindung gebracht, die yon der angewandten 
Methodik nicht zu erfassen war. 

Nicht allerorten, wo am Kalk Abraumliicken entstanden sind, wird 
man noch die abrgumenden Ze]len sehen. Liicken kSnnen lange Zeit 
als erkennbare Buchten bestehen bleiben, sie sind aber meist lgngst 
durch weiterdifferenziertes Weieh- oder Hartgewebe ausgefiillt. Es ist 
auch mSglich im gleiehen Sehnitt, hier tgtiges Abraumgeschehen am 
Kalk, dort lgngst erledigte Liickenfiillung dutch leimgebendes Binde- 
gewebe oder Knorpel oder Knoehen anzutreffen. Wenn man mitunter 
knochenmarksghnliehes, mesenehymal-syneytiales Gewebe im Bereich 
der Verkalkung ohne Knospenbildung in tiefere Buehten hinein wahr- 
nimmt, in Buehten also~ welche auf Kalkresorption unmittelbar hin- 
weisen wfirden~ und ohne Riesenzellen, welche an den Kalkschollen 
lggen, so glaube ich, daft man daran denken darf, dab ebenso wie die 
Knochenresorption vom~Markgewebe nicht stets in tiefen AushShlungen, 
sondern in ganz langgestreckten, ich mSehte fast sagen ,,striehfSrmigen 
Mu]den" gesehehen kann, solches aueh am Kalklager mSglich ist. Und 
wenn ieh etwa zwisehen Kalkscho]len oder zwisehen einer Knoehen- 
spange und einem Kalklager eingezwgngt nut eine gut erhaltene Mesen- 
chymzelle auf dem Schnitt antreffe, halte ich es fiir mSglieh und wahr- 
scheinlieh, dab sie im Sinn der Kalkabrgumung tgtig ist oder war. Auf 
weiteren Sehnitten rut sieh in solehen Fgllen 5fter dar, daft es sieh nur 
um gul~erst rein zugespitzte Auslgufer eines mesenchymal-syneytiMen 
Gewebes handelt, dessen gul]erste Zellen in Stoffaustausch mit den 
riickwgrtigen Gewebsanteilen und ihren Gefgften stehen. Ich glaube 
solehe vereinzelt gelingende Naohweise sind sehr wiehtig fiir die Be- 
antwortung mancher Fragen nach dem ,,Wie" der Grenzbeziehungen 
zwisehen Kalk und neuem Knoehen hart am Kalklager. 

Die Wege der Kalkaufrgumnng nnd Kalkaufsaugung ffihren nicht 
stets in kiirzester Ausbreitung, sondern unregelmgftig und gewunden 
in die Tiefe eines Kalkger611s. Es ist deshalb leieht denkbar, daft man 
gelegentlieh auf dem Einzelschnitt mitten in einem kalkigen Triimmerfeld 
oder selbst mitten in einer unzerbroehen aussehenden Platte des Kulk~ 
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panzers iiberrasehend auf einen wohlentwiekelten Herd mesenehymal- 
syneytialen Gewebes st6gt, der ganz und gar wie ein Knoehenmarks- 
gewebe gabaut ist -- und vialleieht aueh da und dort zur Knoehenbildung 
hart am Kalk fiberging. 

e) Im vorigen Absehnitt ist sehon ein Teil der Frage beantwortet, 
wie sich die VerknScherung im Arterienwandgebiet gestaltet. Es kann 
gar kein Zweifel darfibar bestehen, dug die heterotope VerknSeherung 
im Bereich der vorher verkalkt gewesenen, dann durch Keimgewebs- 
wirkung im KMkbestand beeintri~chtigten und ,,gebrochenen" Gafgl?- 
wandgebiete sich als OsteoplastenverknSeherung vielfaeh naehweisen 
1/~gt. Ja, ieh m6chte noch welter gehen und sagen, dub diese osteo- 
plastische Verkn6eherung der Verkn6eherungstyp an derart befallenem 
Gefs tiberhaupt ist. Nan wird mir entgegenhalten, wie 
sieh dann jene Bilder erkl~ren liel3en, welehe den Knoehen in direktem 
lJbergang yore faserigen oder veto netzigen Bindegewebe her zeigten, 
ohne dub man irgendwelehe ~Iarkrgume oder Osteoplastens~ume wahr- 
nehmen k6nnte, jene Bilder, welehe allgemeiner lllarchand veranlal3~ 
haben mSgen, eine Markgewebsbildung vor der heterotopen Knoehen- 
gewebsanlage zu leugnen. Wahrseheinlieh ist das Versts aueh 
bier nicht schwer; oder besser gesagt, wahrseheinlieh gehen die Vor- 
stellungen bier weniger auseinander als die Ausdrueksweisen und ge- 
wisse kurze, sehlagwortartige Bezeichnungen. 

Knoehen entsteht immer aus jugendliehem, waiterer Differenzierung 
f~higem Gewebe, ob wit es nun ,,jugendliehes Bindegewebe", ,,Keim- 
gewebe", ,, Granulationsgewebe" oder ,,Markgewebe" nennen. Selbst 
wenn Teile dieses Gewebes bereits in der Riehtung des kollagenan Binda- 
gawebes, sei es in mehr oder weniger ausgesproehenen faserigan Ge- 
fleehten, ausreifte, so k6nnen doch noeh andere Teile, d. h. Zellen zwi- 
sehen diesen Bindegewebsgefleehten, denen noeh alle Entwieklungs- 
m6glichkeit eigen ist, sich zur Knoehenbildung wenden. Im ersten An- 
fang werden diese Knoehenbildungszellen nicht anders liegen als in 
ihrem syncytiMen Verband, der ein gesehlossenes Netz zwisehen den 
Btindeln und Fleehten des faserigen Bindegewebes hindureh und um 
sie herum vorstellt; aber wenn dann die ersten, mehr oder weniger aus- 
gebreiteten Knoehengrundsubstanzst6eke unter ihrer Wirkung ant- 
standen, welche nun diese knochenbildenden Zellen saint dem areols 
oder schon fibrill/iren und gefleehtartigen Bindegawebe einsehlieBen, kann 
sieh das naehbarliehe differenzierungsf/~hige Zellmaterial in Reihenform 
anlegen, mug das aber nieht tun. Gesehieht es niehg, dann wird bei weite- 
rer Entwicklung ein mehr oder weniger flieBender L'bergang vom,,geflecht- 
artigen Knoehen" zum nachbarliehen, mehr und mehr reifer gewordenen 
Nesenehymgewebe, also in unserem Beispiel zum faserigan Bindegewebe 
gegeben sein. Ieh ersehe in diesem Nebeneinander keinen Beweis dafiir, 

36* 
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dal~ die Knochengrundsubstanz aus der schon differenzierten Binde- 
gewebsgrundsubstanz hervorgegangen sei, sondern halte beide Gewebs- 
arten fiir AbkSmmlinge, abet eng verflochtene, engst aneinandergelehnte 
oder nachbarlieh ineinander iibergreifende AbkSmmlinge eines ver- 
schieden entwieklungsf~higen mesenchymalen Keimgewebes, dessen 
Emporstieg zu diesem und jenem Zustand so weit zurfickliegt, dab nun- 
mehr verh~ltnismgftige Stetigkeit und Ruhe eintrat, die das frrihere 
Werden nur mehr erschliel~en, nieht ira Einzelfall beweisen l~l~t. 

Die eben entwiekelte Anschauung kann natiir]ich kein Genrigen 
daran finden, wenn man etwa, wie Carl Cohn, auf die bereehtigte Frage- 
stelltmg nach dem Wesen der Callusbildung zwisehen zwei XaIkbrueh- 
stricken der Arterienmedia die Antwort gibt, ,,einfach durch Meta- 
plasie des Gewebes" w~re t in Neugewebe zwisehen den beiden Enden 
entstanden - -  es sei denn, dal~ man auch unter Metaplasie nur die t~ei- 
fungswandlung aus undifferenziertem in hSher begabtes Gewebe er- 
blicken will, und es sei weiterhin, dal~ man bei Verwendung des Wortes 
,,Fibrometaplasie" nieht an ein reines, roll  entwiekeltes faseriges, leim- 
gebendes Bindegewebe denkt, sondern an unentwickeltes, unreifes syn- 
eytiales Gewebe, das aueh die Wiege des faserigen, derben Bindegewebes 
ist, an ein unreifes syncytiales Gewebe, das in enger ~aehbarschai t  mi t  
~lterem Bindegewebe vorkommen mag, das selbst aber, weml es noeh so 
oft gedankenlos oder gedgnkenvoll als ,,jugendliches Bindegewebe" be- 
zeiehnet wurde, viel eher dem Mesenchymgcwebe in fetaler Zeit als dem 
eigentlichen, faszikul~ren leimgebenden Bindegewebe gleiehkommt. 

d) Die vorausgehenden Ausfrihrungen beanspruchen frir die Knorpel- 
gewebsbildung im Realctionsgebiet verkalkter und im kallcigen Zusammen- 
hang gest6rter menschlicher Ge/ii/3wandabschnitte ebenfalls Giiltigkeit. 
Ans dem gleiehen entwieklungsfghigen Keimgewebe kann und muff 
sich unter gewissen Umstgnden Knorpel  bilden - -  natrirlieh nur da, 
wo die 5rtlichen Verh~ltnisse jene Anregungen bieten, welehe frir eine 
Knorpelbildung wichtig oder, sagen wir besser : unerl~l~lich zu sein sehei- 
nen 1. Und wenn nun, wie dies in der letzten meiner Beobachtungen zu- 
trifft, gelegentlich flieBende Uberg~nge vom Bindegewebe zum Knorpel  

1 Da im patho]ogischen Fall das als Wiege dienende Keimgewebe sehr reich 
an ~eins~en Gefgl~en sein kann, ist es wohl mSglieh, daft bei der Entwicldung zum 
Knorpel diese Gefal~e and ihr Inhalt den Knorpel durchziehen. Infolge der Quel- 
lung, welche die Grundsubstanz des neuen Gewebes erleidet, mSgen anderer- 
seits Strukturen wie Haargef~l~w~nde mehr oder weniger maskiert oder verdeckt 
werden, so dal~ nut ihr Inhalt, die roten BlutkSrperehen, noeh deutlieh in Er- 
seheinung tritt. An und fiir sieh beweist der Reiehtum eines Xnorpel-Xnoehen- 
gewebes an Blutzellen und an Blutcapillaren mit oder ohne deutlich erkennbaren 
Liehtungen meines Erachtens nichts fiir die ~qotwendigkeit der Annahme einer 
Metaplasie aus Bindegewebe, wie ieh hier gegenfiber v. Meyenburg feststellen 
mSchte. (Vgl. den 1. ]~all yon Busse und Blecher bei v. Meyenburg in Henlce- 
Lubarsch, ttandbuch der spez. pathol. Anatomie u. I-Iistologie 9, S. 370. 1929.) 
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oder veto Knorpel zum Knochen bestehen, darm, so meine ieh, mul~ 
wieder gelten, was im vorigen Absehnitt ausgefiihrt wurde. Nieht dureh 
eine zauberhafte, n~her nieht durehsehaute, unmit~elbare Umwandlung 
muff aus der Knorpelgrundsubstanz Knoehengrundsubstanz, aus den ge- 
schlossenen Knorpelkapseln die offenen KnochenkSrperehen geworden 
sein; es liegt, so seheint mir, n~Lher anzunehmen, es entwiekelte sieh aus 
dem mesenchymalen Keimgewebe zuerst der Knorpel und in engster 
Anlehnung, in 5rtliehem, grenzenlosem ,,Ubergang" Knoehen, jedes im 
Rahmen der ftir diese Gewebe nStigen Entwieklungsvor~ussetzungen. 
Besonders bemerkenswert w~r ein --  nieht in Abbildungen wiedergege- 
bener -- Befund, der im Bereieh eines Kalkplattenbruches eine ausge- 
sproehene Knorpelentwieklung im Callus aufwies; aber eine zeUreiehe 
,,Markknospe" zernagte den Knorpel, yon dem Reste im loekeren Mark- 
gewebe stehenblieben, d~s andersei~s unmittelbar daneben Zellen in 
Osteoplastenstellung und jenseits derselben Osteoidbildung aufwies 1. 
89 selten dieser Befund ist, er seheint mir doeh wiederum darauf hinzu- 
deuten, dal~ heterotope Verknorpelung und VerknScherung keinen an- 
deren t~egeln folgen als den ~llgemein physiologiseh giiltigen. 

e) Ob zwischen den Resorptionserscheinungen am Kalk und dem Knor- 
pel- bzw. Knochenau/bau Gesetzmiifligkeiten bestehen ? Man wird dies wohl 
in bestimmtem Umfang bejahen miissen. 

Das heft]t, ieh fand wiederholt in mehr oder weniger gering verk~Ik- 
ten Ge~l~en Zernagungs- und Aufsaugungserseheinungen, gebunden 
an ein mehr oder minder ausgesproehenes Granulationsgewebe. Die 
Umst~nde, welehe hier den Abbau des Kalks veranlal~ten, konnte ieh 
nieht durehsehauen. D~bei sei angemerkt, dal3 es mir so scheinen will, 
als ginge in Gef~w~Lnden, welehe aus irgendeinem ~llgemeinen Grunde 
betr~ehtlich entzfindlich ver~ndert erseheinen, dieser K~lkabbau be- 
senders eindrucksvoll vor sich; damit will ieh aber nieht die Meinung 
unterstiitzen, die im Sehrifttum zu linden ist, e s  sehmSlze etwa unter 
der Wirkung eines leukoeyt~ren Exsudates der Kalk~dahin; nein, es is~ 
immer die Entwicklung eines Granulationsgewebes und die Wirkung 
kalkbrechender Zellen, die, teilweise wie Riesenzellen am Fremdstoff, 
um den Kalk gelagert, mit dem Kalk beseh~ftigt sind (Abb. 6). 

Dagegen seheint es doch gesetzm~Big zu sein, wurde yon Orth, Gohn, 
Rohmer entsehieden, vonMSnckebergindes nur teilweise anerk~nnt, da/~ der 

Diese Feststellung ~ritt ebenso, wie die im Anfang der ArbeiC erw~hnte Be- 
obaehtung yon Rosenstein, der Meinung entgegen, es sei beim Mensehen, auger 
im Falle der sog. Myosi~is ossifieans, keine heterotope VerknScherung mit Bildung 
von Knorpel zu finden. So wenig sich diese ~einung als stichhaltig erweis~, ebenso 
wenig ist es die andere, ~ine Knorpel-Knochenbildung am fremden Gewebsort 
setze immer Entwie!dung aus verl~gertem skelettogenem PeriosL voraus. (Vgl. 
Gg. B. Gruber, Virchows Arch. 2~0, und v. Meyenburg in Henlce-Lubarsch, Handbuch 
der spez. pathol. Anatomie u. Histologie 9, 369 [1929].) 
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Verkn6eherung die Bildung eines knoehenproduzierenden, markartigen 
Gewebes vorausginge. Marchand hat sich in dieser Beziehung selbst 
widersproehen, wenn man seine Bekundungen bei versChiedenen Ge- 
legenheiten vergleieht. Wenn hier ein Untersehied in der Meinung auf- 
treten konnte, so ist es wahrseheinlich nur der Umstand gewesen, dag 
man sich zu sehr an den Vergleieh mit eehtem Knochenmark, mit dessen 
areolgr-syncytalem Gewebe, dessen Gefigreiehtum, Osteoplastensgumen 
nnd Fettzellen hielt und dag man, wie namentlieh Mdnckeberg, wenn 
i~ch ihn reeht verstehe, die Osteoplastenwirkung unbedingt und nur an 
solehes Markgewebe gebunden erachtete. Diese Wertung wird den 
Gesehehnissen nieht gereeht. 

Aus dem jugendlichen mesenchymalen Zellnetz -- ,,Fibrocytennetz" 
wiirde Werthemann sagen " ,  Me wires  in jedem Keimgewebe oder 
Granulationsgewebe linden, k6nnen in dem Sinne, als ich cs im Absatz e 
ausfahrte, Osteoplasten reihenartig auftreten. Aber es wird zu wenig 
bedacht, dab diese Zellen nieht immer yon Anfang an in diehten ]~eihen 
epitheloid nebeneinanderstehen kSnnen und massen; aueh brauchen 
sic spiterhin nicht immer streng geschlossene Reihen zu bilden, Ieh 
kann aus den schon betonten Granden reich M6nckebergs Meinung un- 
mSglieh anschlieBen, man masse im Fall der Gefi~$wandverknSeherung, 
sowohl far die Stellen mit, als far jene ohne Markraumbildung ,,eine 
direkte Metaplasie in Knochen annehmen". 

Noch einmal mug ich betonen, dag Carl Cohn ganz riehtig sah und 
beschrieb, als er yon eallusartiger Bildung an den Frakturenden der yon 
ihm gesehenen Kalkplattenbriiche sprach. M6nckeberg hat das Vor- 
kommnis dieser Brfiche bestitigt. Er nahm abet AnstoB an der Benen- 
hung ,,Callus" far die Gewebsbefunde zwischen den Bruchenden der 
Kalkspangen, und zwar deshalb, well er selbst zwischen diesen aus- 
einandergebrochenen Teilen keinen Knochen land und sich Yon Cohns 
Schilderung nicht iiberzeugt hielt. Nun, ieh habe diese Kn0chenftillung, 
oder besser gesagt: eine Knorpel- und Knochenffillung; zwisehen den 
Kalkfragmenten mehrfach gesehen und aueh, abgebildet (vgl. Abb. 1, 7, 
8 und 9). Freilich sind infolge der Untersuehungsverfahren, yale dies 
z. B. Abb. 1 und 2 zeigen, manchmal Lacken zwisehen Kalk und Callus 
entstanden. Aber andere Bilder, z. B. 7 und 9 lehren, dal~ in derartigen 
F~llen wirklich gro6e ~hnlichkeit mit call6sen Masse n und ihrer nachbar- 
lichen Verankerung bestehen kann. 

Da nun gerade in diesen zwisehengeschalteten Callusbildungen mehr- 
fach Knorpelgewebe gefunden wurde, glaube ich, eine Gesetzm/s 
far solche 5rtliche Eigenart ersehen zu sollen. Sic erinnert ungemein 
an die Gedankengi~nge yon Wilhelm Roux, der in seiner ,,Orientierung 
fiber einige Probleme der embryonalen Entwicklung" 1885 als Vor- 
zugsort fiir chondroplastisehe Tgtigkeit jene Stellen benannte, wo starke 
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Versehiebungen paralleler Substanzsehichten gegeneinander stattfinden. 
Abseheerungen seien ,,der spezifisehe Tgtigkeitsreiz" ffir die Knorpel- 
entstehung (vgl. auch Kassowitz/). Ieh glaube, es wgre nicht schwierig, 
such im F~lle der oben erw~hnten Ang~ben fiber Verknorpelung yon 
kiinstlieh zur Entartung und Kalkabl~gerung gebraehten Tier~rterien 
Verhgltnisse zu erkennen, welehe die deft gesehene ~rtliehe Knorpel- 
bildung im Sinne yon Roux erklgren liel3e. 

Ferner hat Roux ~usgeffihrt, da~ f fir die Knochenbildung eine ge- 
wisse Gewebsruhe n6tig sei; die fragliehen Knochenbildungszellen 
sehfifen sich durch Bildung starrer Intereellularsubstanz, d.h.  yon 
Knochengrundsubstanz t~uhe; dies kSnne aber nut an Stellen sein; we 
sich bereits die f fir diese Substanz nStigen Vorbedingungen eingestellt 
hgtten, ngmlich ein gewisser Schutz vor Absoheerung bei Wirkung reinen 
Druckes oder bei Weehselwirkung yon Druck und Zug. ~oux erklgr~ 
die fr~gliche l~uhigstellung weiterhin so: Es sei 8ehutz vor grSberen 
Deformafionen n~tig, wie er in der Umgebung verkalkten Knorpels 
oder an der Oberflgche der knorpdigen Di~physen sieh finde; auch die 
Bildung faserigen Bindegewebes, ,,welche ein Vorlgufer des gefleeht- 
artigen Knoehengewebes ist", diene in soleher Weise der Ossifioation. 

Wir sehen im Fall der GefgBwandverknS0herung ghnliche Umstgnde. 
Die bildungsf~higen Zellen schaffen ihre Knochensubstanz mit groBer 
l~egelmgl3igkeit so, dal~ die neuen Knoehensp~nglein oder Knoehenringe 
an dem st~rren, ruhigen Kalk angeiehnf sind. (Vielleicht hat man ehe- 
dem zu sehr in diesem Verhgltnis eine ehemische Auswirkung ersehen, 
w~hrend es sich mehr um eine physikalische handeln mag!) 

So k6nnte man die eingangs gestellte Frage nach den Gesetzen der 
Gefgl3wandverknSeherung, ihrer zweiten ttglfte Zufolge, kurzweg wohl 
im Sinne yon Wilhelm Roux beantworten; die erste Hglfte der Auskunft 
~ber mfit3te besagen, dal~ aus jenem jugendlichen Gr~nulationsgewebe, 
das zungchst ~ufrgumend und ~ufs~ugend am K~lkniedersehlag wirkte, 
diejenigen geweblichen Elemente entstammen, welche unter der Vor- 
aussetzung der 5rtliehen Stoffbe~nspruehungen -- dutch gegenseitige 
Reibung oder auf einseitigen Druok bin oder bei Wechsel yon Druek und 
Zug in gewissen Grenzen -- zur Knorpel- bzw. Knochenbildung schreiten 
k6nnen, vielleicht sogar miissen. 

f) Die Erscheinung der Verl~nO'cherung im Gebiet verkallcter Gefiifiw~inde 
n~nnte Paul ein weiteres Stadium clef Arteriosl~lerose. $tohmer trat dieser 
Anschauung bei und selbst MSnckeberg wiederholte sic. I)~ die VerknS- 
oherung, wenn aueh viel seltener als im t~ahmen der verkalkten FIedia, 
gelegenflieh an Kalkherden der ~therom~tSsen, subintim~len Schlag~der- 
wand auftreten k~nn, mag diese Meinung gereclitfertigt erscheinen. 

An und fiir sieh l~l~t sich aber bier durchaus nichts erkennen, was in 
irgendeiner Art gerade ffir die Arteriosklerose char~kterisfiseh wgre, 0der 
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was so sehr zum Spgtbild der Arterioskterose im engsten Sinne geh6rte, 
dab man sagen kSnnte, hier sei ein weiteres Stadium dieses zusammen- 
gesetzten Krankheitsgesehehens gefunden. Freilieh wenn man - - w a s  
abet gerade M6nckeberg bek~mpfte -- den Arteriosklerosebegriff im 
Sinne maneher Kliniker (z. B. _~ombergs) welter faBte und aueh jene 
durch Nekrobiose mittlerer Gef~Bwandschiehten eingeleiteten Schlag- 
aderverh~rtungen mit einbezSge, dann bestfinde die yon Paul, _~ohmer 
kund M6nckebergge~uBerte Meinung eher zu Recht, kS sei die VerknSehe- 
rung ein weiteres Stadium der Arteriosklerose. 

Wenn der Titel dieser Arbeit die fraglichen Erscheinungen als ,,Re. 
organisationsvorggnge" bezeichnet, so will er nur besagen, dab an Stelle 
toten Stoffes wieder ein lebendes Gewebe in roller Verbindung mit dem 
Gesamtstoffwechsel entstand. Nicht kann damit eine Reorganisation 
im Sinne der Gef~Bleistung, der eigentlichen arteriellen Wandaufgabe 
gemeint sein. Eine Wertung dieser Knorpel- und Knochenbildung 
mSchte ieh nicht wagen; sie fiete wohl nicht  positiv aus. Wydler hat 
dies fiir das ganz ~hnlieh liegende Problem der VerknSeherung Verkalkter 
Venenthromben versueht, ohne mit seiner Formel iiberzeugend zu wir- 
ken. Er toeing, der Ersatz verk&lkter Masse dureh neues lebendes Kno- 
chengewebe stelle wohl die hSchste Stufe desjenigen Prozesses vor, der 
darauf hinauslaufe, das dam Untergang Verfallene dem Stoffweehse] 
zu entziehen und die Abgabe yon Stoffen zu verhindern, welehe auf die 
Umgebung naehteilig wirken und Entzfindung erregen kSnnten. Ieh 
glaube, man daft die geschilderten Vorg~nge vom Standpunkt der 
Zweekm~Bigkeitswertung iiberhaupt nicht beurteilen. Man kann nur 
vo]l Bewunderung sehen, was der K6rper his ins hSchste Alter an neuer 
Gewebsbildung zu ]eisten vermag. 

SchlieBlich sei noch einmal auf die Entwicklung eines neuen, zwerg- 
haften Gef~Brohres mit wohlgeordneter Muskelhaut und einem bedeu- 
tenden elastisehen Wandgewebe innerhalb der m~chtig verengten sklero- 
tisehen GliedmaBenarterie des 5. Falles verwiesen. Es handelt sich um 
jene endarterielle Gef~Bneubildung, welche aueh Harold Borchardt in 
sehwer sklerotischen und verengten Arterien brandig gewordener Glied- 
mal~en alter Leute gefunden hat. 

Diese Erseheinung ist gewil~ welter bekannt als sie im Sehrifttum 
behandelt worden. ~ Weetphalen, B68hagen, Panlcow, Sohma stellten ihr 
Vorkommen bei den Arterienumanderungen in Ovar und Uterus lest. 
Werthemann hat neuestens eine solche endarterielle ~eubildung ]eistungs- 
fahiger Gef~Bwandsehichten im Rekanalisationsgebiet der Thrombose 
einer Lungenarterie abgebildet und besprochen. Was er im reorgani- 
sierte n Blutpfropf innerhaIb der Lunge gesehen, das ist mir setbst vor 
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vielen Jahren  an einem Rekanalisationsgef~l~ innerhalb der thrombot isch 
gewesenen Pfor tader  begegnet.  

Da Jores bekundet  hat ,  es seien derlei Vorkommnisse wenig unter- 
sucht,  mSge es er laubt  sein, bier eine ganz einzigartige Wahrnehmung  
mitzuteilen, einzigartig, weft sie sich auf die Arteria coronari~ cordis 
eines al ten Mannes erstreckte. 

Ein 73jahriger Arzt verstarb auf dem Weg zur Bahn plStzlich, nachdem er 
sich schon einige Tage nicht wohl geffihlt hatte und nachdem ibm das Atmen bei 
geringer kSrperlicher Anstrengung schwer gefallen. Andcrthalb Jahre vor seincm 
Tod hatte den bis zu jenem Zeibpunkt durchaus rilstigen Mann ganz unerwartet 
eine Herzmuskelerkrankung befallen, die ihn zwang, ein Viertelj~hr l~ng seinem 
Beruf zu entsagen; nach dieser Ruhezeit widmete er sich abet wieder der Tatig- 
keit eines praktischen Arztes mi~ allen anstrengenden Gs und Uberwindung 
steiler Treppen in hohen Stockwerken. Die LeichenSffnung (Sekant: _Frz. Jos. 
Lang, Innsbruck) fSrderte ein Aneurysma ventriculi sinsistri cordis mit Endokard- 
sklerose und erneutem Herzwandinf~rkt bei schwerster Arteriosklerose des vor- 
deren absteigenden Kr~nzarterienastes und pilzf6rmiger Wandthrombose in der 
linken K~mmer, nahe der Herzspitze, zutage. Als ich die fragliche Coronaria cordis 
histologisch untersuchte, war die Wand des sehr ansehnlichen Gef~13es etwa 5mal 
so dick als ihre Lichtung. Eine gewaltige subintimale Sklerose h~tte das Lumen 
ganz erheblich eingeengt. Die der Elastica interna nahegelegenen, subintimalen 
Wandabschnitte zeigten zwei gew~ltige verkalkte Herde, deren einer in ein an 
Cholesterinkrystallen reiches Ger611 auslief. Ungemein fiberraschend war jedoch 
die Tatsache, dal3 zwischen der Lichtung und jenen Kalkherden eine aus musku- 
l~tren L~ngsfasern, muskul~ren l%ingfasern, einer g~nz dfinnen subendothelialen 
Bindegewebsschich~ und wohlgebildetem Endothel bestehende neue Gef~Bwand- 
bildung vorlag, die bei entsprechender F~rbung aueh ein elastisches Gewebs- 
system im Bereich der neuen muskul~ren Ringschichte darbot. 

Ich  schlie~e reich durchaus Werthemann an, dal~ solche Differen- 
zierung aus einem sog. Bindegewebsnetz - -  dor t  der organisierten und 
kanalisierten Thrombose,  bier der , ,sklerosierenden" In t imawucherung  - -  
nur  erkl~rlich ist, wenn m a n  den Elementen  der GewebswJege, aus der 
die neue Gef~l]wandbildung s tammte,  den , ,Charakter yon multi- 
po ten ten  Mesenchymzellen" zuerkennt ,  ,,welche die F~higkeit  haben,  
unter  gegebenen Bedingungen (~unktionel]er Anpassung) sich n~ch allen 
mSglichen Rich tungen  zu differenzieren ''1. Ganz allgemein genommen 
geh~rt  diese ,zweckm~l~ige" endarterielle Neudifferenzierung der inne- 
ren G e f ~ w a n d  mit  jener wohl kaum als ,,zweckm~13ig" zu bezeichnenden 
knSchernen Umges~altung mehr  auSerhalb liegender, verkalkter  Gerbil  
wandstellen zusammen:  beide sind Folgen 5rtlich gebundener  physi- 
kalischer Bedingungen, denen eine entwicklungsf~hige unerschSpfliche 
Ge~vebsreserve gehorcht,  jene Gewebsreserve, aus der das Granulations- 

Dieser Gedanke ist nlcht neu. Ieh glaube, ihn a ls Schiller in den histo- 
logischen Unterrichtsstunden bei S. Mollier in Mfinchen vor 25 Jahren schon 
sehr weitgehend entwickelt gehSrt zu haben. ][st diese Anschauung nicht neu, 
so mul3 sic doch noch um ihre Anerkennung ringen, wie gerade tier l~Iang zur 
Metaplasievorstellung gelegentlich sehr deutlich erweist. 
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gewebe im Entz i indungsfa l l ,  das  organis ierende Gewebe be im Er sa t z  
t h rombos ie r t e r  Gef~Be, alas jugendl iche  Ke imgewebe  he t e ro tope r  K n o r -  
pel- und Knochenen t s t ehung ,  das bi ldungsf~hige Zel lnetz  ffir die Ge- 
s t a l tung  neuer,  f unk t ione l l - s t ruk tu r i e r t e r  Gef~Brohre e n t s t a m m t .  

Was  mun im Bi ldungsbere ich  dieser  Gewebswiege an  Ungew6hn-  
l ichem gesehen trod m i t  dem Ausdruck  , ,Metaplasie" schl~g'wortart ig 
kennzeichnete ,  das is t  in l e tz te r  Linie  nur  das  Ergebnis  e iner  im Einzel-  
fal l  schwerst  zu durchschauenden  En t s t ehung  von Ersa tzgeweben ,  
welche un te r  gei~nderten Or t sbed ingungen  eine andere  Entwick lungs-  
r i ch tung  einschlugen , ~Is man  sie a m  fragl ichen Ort  ffir t yp i sch  zu ba t t en  
pflegt .  Lubarsch i s t  w o h l  der  ers te  gewesen, der  1906 diesen Gedanken  
andeu te te ,  als er die Ersche inung der  Met~plasie  kurzweg benann te  als 
eine , ,Wucherung mi t  Umdi f fe renz ie rung" .  
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