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In einer frfiheren Abhandlung tiber experimentellen Skorbut bet Meer- 
sehweinehen habe ieh die J~hnliehkeit zwisehen den pathologiseh-ana- 
tomisehen Veri~nderungen in den Bindesubstanzgeweben bet Skorbut 
und bet Osteogenesis imperfeeta berfihrt. Da mir w/~hrend der Aus- 
arbeigung jener Abhandlung kein Fall dieser Krankheit  zur Verfiigung 
stand, war ieh lediglieh auf Sehrift~umstudien angewiesen. Sps hat~e 
Professor F. Henschen die Giite, mir ObdnktionsmateriM yon einem in 
der ehirurgisehen Ab~eilung des Eugeniaheims (Direktor: Dr. Asplund) 
gei0flegten Sio~tfalle yon Osteogenesis imperfeeta zur Verfiigung zu stellen. 
Die Kranke war vorher mehr als zwei Jahre in der Kinderheilans~M~ der 
Kronprinzessin Lovisa (Direktor: Prof. W. Wernstedt) behandelt worden, 
wo der klinisehe Verlauf der Krankhei~ sorgfgl~ig anfgesehrieben wurde. 
Ieh spreehe t terrn Professor Henschen fiir die Erlaubnis, das Obdnktions- 
material zu benutzen, durch die es mir erm6glieht wurde, diesen Fall 
einer pathologiseh-anatomisehen Untersuehung zu unterziehen, meinen 
besten Dank aus. Welter danke ich Herrn Professor Wernstedt nnd Herrn 
Dr. Asplund fiir die klinisehen Angaben. Ehe ieh die ermittelten Ver- 
~nderungen besehreibe, m6chte ich erwghnen, dab meine Terminologie 
wie aueh meine Auffassung der Histogenese der Bindesubstanzgewebe 
auf der sog. Hansen-Hdiggqvistsehen SynzytiMtheorie fugt, und ieh ver- 
weise in bezug auf diese Lehre auf meine vorgenannte Arbei~, wo ich 
sie kurz gesehildert habe. 
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Klinische Angaben (Auszug aus den Krankenbl~ttern der p~diatrischen Abteilung 
der Kinderheilanstalt der Kronprinzessin Lovisa). 

S. H. 0., geboren am 31.5. 27. Aufgenommen am 15. 12.28. In das Eugenia- 
helm ~iberfiihrt 11.2.30. 26]~hriger Vater und 21j~hrige Mutter gesund. Eine 
5 Monate alte gesunde Schwester. Zur reehten Zeit geboren. Entbindung normal, 
3 Stunden. Gewieht bei der Geburt 2900 g. Kam mit gebrochenen Oberarmen 
zur Welt. Bekam die ersten 5 Monate Muttermilch, sparer die Flasche. Bekam 
mit 6 Monaten den ersteii Zahn, konnte mit 12 Monarch Mamma und Pappa sagen. 
Zustand bei der Einlieferung: 6590 g. K6rperl~nge 64 cm. Innere Organe IIichts 
Besonderes. Sclerae stark blauge~rbt. Sehmerzhaftigkeit bei Beriihrung. Kanii 
nfit Stfitze sitz~n, abet weder stehen noch gehen. Flexion und Answ~rtsrotation 
des Oberscheiikels bei rechtwinkliger Beugung des Unterschenkels im Kniegelenk. 
H~moglobin 900/0, Pirquet, Mantoux und Wa.]%. negativ. 

~6ntgenuntersuchung. Kopf groS, Sch~deldecke dfinn. Kalkgehalt hier nicht 
auffallend herabgesetzt. In der Wirbelsgule dagegen herabgesetzter Kalkgehalt. 
Wirbel niedrig und breig. Begrenzung der t~inde tritt stark hervor. Beckeii erheblich 
entkalkt, Seitenteile medial gedriickt. Spongiosazeichnung rein und Rinde dtinn. 
Oberextremit~ten: An beiden Oberarmen mehrere Frakturen, kr~ftige Callus- 
bildnng. Rinde diinn, Spongiosa rein. Auf Grund der Frakturen mehrfach fehler- 
hafte Stellungen. Unterarme ebenso wie die Oberarme. Bis zu den Epiphysen 
krgftige, querlaufende, verdichtete Zonen. Itandskelet ebenso, l%ingfUrmige Ver- 
dichtuiigen in der Handwurzel (Wimbergsche ginge). Untere GliedmaBen wie die 
oberen. RSntgendiagnose (Lysholm): Osteopsathyrosis in Verbindung mit aus- 
geheilter Barlowscher Krankheit. 

Tagesanmerkung 5. 11.29. RUiitgenuntersuehung (Helmer). Die Oberarme 
nnd die Unterschenkel habeii erheblich an Breite zugenommen, w~hrend die Zunahme 
in der L~nge verh~ltnism/~Big gering ist. Den 17.5.30 Erseheinungen yon Fraktur 
zuerst im ]inken Arm uiid sp~ter im rechten Arm. Patient trinkt auffallend viel 
Wasser. Keine Gewichtszunahme wghreiid des Aufenthaltes im Krankenhaus. 
Gewieht bei der Entlassung am 11.2.30 6200 g. Patient bekam mehrmals Pyelitis- 
und Nosokomialbrandinfektionen. Temperatur racist sehr hoch. Mors 27.5.30; 
Obduktion 2.6.30. 

Auszug aus dem Obduktionsprotokoll (Professor Henschen). Klein, L~nge 55 era. 
Kopfumfang 46 cm. Kopf groB, etwas viereckig, yon fester Konsistenz. Breite 
Naht, offen zwischen den Stirnknochen, mit einem eifSrmigen Verbindungsknochen. 
Das Gesicht sieht alt aus, Sclerae bl~ulich, t~umpf kurz, Bauch stark aufgetrieben, 
Angulus sehr stumpf. Die Arme kurz, stark gebogen, die Beiiie sehr kurz, stark 
auswgrts rotiert und abduziert in den ttiiftgelenken, stark gebogen und krumm. M~n 
hat den Eind~aek, dab die I-Iaut hier, wie auch in geringem Grade an den Armen, zu 
weir ist. Der allgemeine Ern~hrungszustand gut. tterzbeutel, I-Ierz und Brustfell 
o.B., Lungen unerhebliehe Bronchitis. Sehilddrtisen makroskopisch o. B., Baueh- 
hShle o. B., alle iibrigen Organe o. B. 

Das Skelet dtinn, lest und sprSde, stellenweise ist die Sch/~deldecke doch weicher 
und dicker. Zahlreiche Brfiche an den meisten Rippen, mit hUckrigen Verdiekungeii 
in der N/~he der Verkn6cheruiigszone. Wirbels~ule mit groger Leichtigkeit mit einem 
Nesser schneidbar. WirbelkSrper IIiedrig, die Scheiben auf~alleiid hoch bikonvex. 
Beckenknochen miihelos mit dem Messer sehneidbar. Die sgmtlichen Knoehen 
des linken Beins wie auch das FuBgelenk werden herausgenommen. Das Gehirn sowie 
Teile yon s~mtlichen Organen in Formalin und Kaiserling. 

Die vo rhandenen  Skelet&eile bestehen aus der Sch~deldecke, der l inken 
Beckenh/~lfte mi t  Unterextremit/~I (ohne trug) sowie Bruchsti icken yon  
Rippen  n n d  Wirbels~nle (Abb. 1, 2 und  3). (Die RSntgenphotographie  
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i s t  i n  d e r  R 6 n t g e n a b t e i l u n g  d e s  Z e n t r a l k r a n k e n h ~ u s e s  U m e &  [ C h e f ~ r z t :  

D r .  S. Junghagen  ] h e r g e s t e l l t . )  

Makros]copisehe Untersuehung der einzelnen SkeletteiIe. Sch~deldeeke miBt  
in sag i t tMer  R i e h t u n g  13 cm u n d  in  4~rontaler 12,5 cm.  I h r e  Dicke  versch ieden ,  
a n  e in igen  Stel len n u r  1 ram,  a n  a n d e r e n  bis 2 u n d  2,5 ram.  A n  den  d iekeren  Stel len 
das  K n o c h e n g e w e b e  y o n  weicherer  Xons i s t enz ,  s e h w a m m i g ,  porOs u n d  y o n  bl~ulieh- 
v io le t te r  F ~ r b u n g ,  y o n  d e m  u n v e r ~ n d e r t e n  weiBlichgelben, d f innen  u n d  slorSden 
K n o c h e n g e w e b e  grell  abs t echend .  Die K n o c h e n h a u t  lgl3t s ich y o n  d iesen  ver-  
AnderSen Teilen,  die s ieh bei  der  n a c h h e r i g e n  D u r c h l e u e h t u n g  als dunk le  Massen  

Abb. 1. Die Seh~4eldeeke mi t  ver~ndertem Knochengewebe (V) (im Tuber frontMis) lind 
unver~ndertem (U) (in deln peripheren Teil des Os fronta.lis). Defekt (D) in dem linken 
Tell tier Sehhdeldecke nach dem zur mikroskopisehen Untersuehung" ausgesehnit tenen 
Stfick (vgl. Abb. 2, S. 781). Zwei l%ippen mi t  Callusgewebe (C). Die Wirbels~ule mi t  
g'elatin6ser 1Knorpeldegeneration der Intervertebralscheiben (G), zusammengech, fiekten, 
weiehen WirbelkSrpern ('vV) und neki'otischem Ligamentum Iongitudinale (N). Der deformierte 
Schenkelknochen (S) mi t  der grol~en zackigen Prolifera~tionszone (6 ram) des unteren 
Fugenknorpels (U. F.) becherartig yon dem ]~nochenmark umgeben. Die obere :Epiphyse 
des Schenkelknochens (O.E.) mi t  Oberresten des obern Fugenknorpels (1%). Die gekrfirnmten 

Unterschenkelknochen (T. F.). 

erweisen,  wor in  weiBe P u n k t e  u n d  e i skrys ta l l~hnl iche  F i g u r e n  zu t age t r e t en ,  n u r  
m i t  Miihe a b t r e n n e n .  Die  V e r g n d e r u n g e n  fo lgen den  GefgBen der  ve r s eh i edenen  
Seh~de lknoehen  g e n a u  u n d  s i nd  a n  de ren  m i t t l e r e n  Tei len lokalisiert .  E i n  H e r d  
f inde t  s ich z. B.  i m  oberen  H i n t e r h a u p t s k n o c h e n ,  e iner  in  der  Mitre  jedes  der  be iden 
Schei te lbeine  u n d  e iner  i m  T u b e r  f rontMis  in  be iden  S t i rnbe inen .  Diese Herde 
entsprechen also mehr oder weniger deutlich den]enigen Teilen des Schgdel/cnochens, 
wo zuerst Ver/cn6eherungsmittelpunkte au/treten, w5hrend das unveriinderte Knochen- 
gewebe an den zuletzt verknb'chernden Stellen des Knoehens angetro//en wird. 

Die Wirbelsgule. Wirbe lk6rper ,  denen  es an  k o m p a k t e m  K n o c h e n  fehl t ,  be- 
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stehen gr68tenteils aus einer homogenen br/~unlichen, breiigen Masse, worin festere 
Bestandteile enthalten sind. In der Peripherie der WirbelkSrper eine diinne Knorpel- 
zone, deren Bindegewebsbegrenzung in der Brustwirbels~iule gelb und nekrotiseh ist. 
Die Festigkeit der Wirbels~,ule im wesentlichen yon den verknorpelten Intervertebrat- 
scheiben bedingt. In der Lendengegend, wo die zentralen Teile der Ingervertebral- 
scheiben gelatinOs sind, eine abnorme Beweglichkeit vorhanden. An einem Frontal- 
schnitt der Lendenwirbels~ule sieht man, wie diese gelatinOsc Ver~nderung auf 
das Zentrum der Intervertebralscheibe lokalisiert ist. Welter peripher in dem 
veranderten Knorpel in der L/~ngsrichtung der Wirbels~ule verlaufende Fasern 
und Balken unterscheidbar. AuSerhalb davon normaler Knorpel. Die Mitre der 

Abb. 2. Ein Stfick yore Darlnbein (B. ]s L~ingsschnitte von Rippen (R) mit alteren Blu- 
tungen (BI) Das yon dem linken Tell der Sch~deldecke ausgeschnittene Stiick (S). 
4 der Oft, wo das Photo 4 genommen ist. 5 4er Oft des photo 5. L~ngsschnitt yon dem 

Schienbein (T) mit Fettmark (F) und frischen Blutungen ohne Corbicalisfraktur (Bz). 

Intervertebralscheibe, die am hOchsten ist, w61bt sich bauchartig in den Wh'bel- 
kSrper hinein, dessert toekere Masse dadurch zusammengedriickt wird. Ligamentum 
longitudinale sehnig und in der Brustwirbels~ule nekrotisch. 

R@pen. In der N~,he der Verkn6cherungszone ungewShnlich breit, dick und 
welch. Die Verdickung unregelm~i6ig und ein paar Zentimeter yon der VerknSche- 
rungszone entfernt stSl3t man an der pleuralen Seite yon 2 der Eippen auf kugel- 
f~rmige, erbsengrol]e, sich bei der R~ntgenaufnahme als Frakturcallusgewebe 
erweisende Vorspriinge. Die VerknScherungszone tritt auf dem RSntgenbilde 
abnorm schwaeh zutage. Sic 1/~St sich nach der Zerlegung in Schnitte als zentimeter- 
breite grau-gelatinSse Zone mit ebenm~l~iger Begrenzung unferscheiden. In der 
N~he dieser Zone keine Rinde vorhanden, sondern nur das dunkelbraune, mit alten 
Blutungen durchsetzte und yon einer dfinnen faserigen Schicht umgebene Mark. 
Die Blutungen an den am st~rksten verdickbaren Stellen am ausgepr/~gtesten. 
Welter yon der VerknScherungszone entfernte Abnahme der Veranderungen. 
Rippe wird schm~ler und eine nach der Wirbels/~ule zu dicker werdende Rinde 
beginnt- (Abb. 2). 
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Der Beckengiirtel. Kreuzbein dutch ein m~chtiges Promontorium verdickt, 
welches sich dergestalt nach innen vorwSlbt, dab die Beckenh~lfte die Form einer 
unregelm~Bigen 8 erh~lt. Vergr68erung yon der gelatinSsen Ver~nderung der 
Intervertebralscheiben bedingt. Wirbelk6rper klein nnd mehr zusammengedriiekt 
als in der Brustwirbels~ule. Beckenlmochen wie die Rippen vergndert. I/inde fehlt. 
Nut loekeres Mark mit Knoehenhaut. In  den peripheren Teilen des Beekenknoehens 
Knorpel und die Verbindung der drei ])eckenknoehen in der Gelenkp~anne tritt. 
als verknorpelter, dreistrahliger Stern gegen einen bl~uliehvioletten Hintergrund 
zutage. 

OberschenkelI~nochen. Der erheblieh verunstaltete Sehenkelknoehen 6,5 em lang. 
Sehenkelknoehenhals kurz and dick, bildet eine fast gerade Fortsetzung der Diaphyse. 

Abb. 3. Zwei Nippen mit Frakturen. Der Schenkelknochen, die Unterschenkelknochen 
und file Wirbe/kSrper zeigen Verkalkungszonen, die sieh gegen das t~:nochenmark abnorm 
scharf markieren. 1, Die Orte, wo Abb. 6 in der Verkalkungslinie genommen ist. 2. Die 

Orte tier Abb. 7. 

Die nur mit Miihe yon den Weiehteilen abtrennbare besteht haup*si~ehlich aus dunkel- 
braunem, breiigem, yon einer bindegewebigen Hiille umgebenem Mark. Im Mark gltere, 
als dunkelrote Herde in Erscheinnng tretende Blutungen. Mitten auf der Diaphyse 
ausw~irts rfiekw~irts ein Knickbrueh. Hier das Knoehengewebe sehwammig, ganz 
lest und so hart., dab es sieh nicht mit  einem Messer zersehneiden l~13t. Der 
Verkn6eherungskern in der oberen Epiphyse besteht zum gT6Bten Teil aus braun- 
lichem Mark mit porSsem Knochengewebe. Der oberste Fugenknorpel fast ganz 
verschwunden und nut  in der ]?eripherie sind noeh ~berreste davon vorhanden, 
so dab der Epiphysenkern mit dem Diaphysenmark vereint ist. Zwischen den 
!Jberresten Nekrosenherde. Wucherungszone des unteren Fugenknorpels sehr breit, 
6 mm lang, erseheint als blaugraue getatin6se, naeh der Diaphyse zu mit  einem 
weigen Streffen abgeschlossene Zone. Dieser Streifen gibt auI dem t~6ntgenbild 
einen starken Scha%ten (vgl. Abb. 3). Begrenzung naeh dem Mark zu zackig. 
Am weitesten peripher reicht das Knoehenmark so hoch empor, dab es die Knorpel- 
wucherungszone beeherartig umgibt. 

Schienbein. Bogenf6rmig gekrtimmt, und zwar mit  der Konvexitat  naeh vorne. 
Fester als der Obersehenkelknoehen und in der Mitte der Diaphyse eine glatte und 
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gerade verlaufende Rinde. Knochenkern in der oberen Diaphyse reichlich erbsen- 
grol3 und fettmarkhaltig. Den Xnochenkernen am ni~chsten der Knorpel blaugran, 
nach dell R~ndern zu wei~lich. VerknScherungszone im oberen Fugenknorloel 
schmal, gleichm~l~ig verlaufend, gibt krgftigen RSntgenschatten. Diaphysenmark 
gr6Btenteils in der lXlghe der VerknSeherungszone m~iehtige Blutungen aufweisendes 
Fettmark. Mitten in der Diaphyse eine knapp erbsengroBe frische, den gr6Bten Teil 
des Marks einnehmende Blutung. Xnoehenkern der unteren Epiphyse oval, reich- 

l ieh erbsengroI~, besteht haupts~ehlich aus Fettgewebe ohne festere Bestandteile. 
Verkn6eherungszone des unteren Fugenknorpels etwa 2 mm breit, verli~uit etwas 
unregelm~13iger als die obere und endigt in einem weiBen Streifen. An der Stelle 
in der Diaphyse, wo sich die :Blutung befindet, keine Fraktur. 

Fibula. Knochen bogenf6rmig gekrttmmt, und zwar mit tier Konvexitat nach 
dem Sehienbein zu, welch und biegsam, tiberall mit einem Messer durchschneidbar. 
XuBere Beinhaut ohne eigentliche Rinde nnd an der Innenseite Fettmark. 

Mikroskopische Untersuchung. 
Zur  mikroskopischen  Unte r suchung  wurde  ein St i ick  der  Sch/idel- 

decke ~usgeschni t ten  und  dar in  makroskop i sch  sowohl nnver/~ndertes 
Knochengewebe  (aus dem per ipheren  Tefl des Os parie~alis) als auch  
ver / indertes  (aus dem Os oecipit~lis) anget roffen  (s. den Defekt  ~uf der  
Sch/ idelphotographie) .  Es wurden  ferner  ein Wirbe lkSrper  in der  Brus t -  
wirbelsi~nle, eine der  t~ippen mi t  kugelfSrmigem Auswuchs,  der  obere und  
der  un te re  Tell  des F e m u r s  sowie de r  obere und  der  un te re  Tell  des Schien- 
beins un tersucht .  Diese St i icke wurden  m i t  5~ Trichloressigs/~ure 
gering en tka lk t ,  in  Paraf f in  gebet te t ,  in 1/ingere u n d  kfirzere Reihen-  
schni t te  zerlegt  n n d  sodann  mi t  H/~matoxyl in-Eosin,  Hansens  Koll~gen- 
fa rbe  ~nd  Schmorls  Thioninfarbe  gefiirbt.  

a) Schnitt eines makroskopisch unver/~nderten Knochens in der Sch~deldecke 
(Abb. 4). (Die Abbfldungen sind im Hist. Institut Stockholm, hergestellt.) 

])as Knochengewebe zeigt eine inhere und eine /~ul3ere Schicht Grundlamellen 
und tim die Gef/~l~e Haverssche Lamellen. Zwischen den Grundiamellen und den 
Haverssehen Lamellen embryonales grobfaseriges Knoehengewebe mit unregel- 
m~Bigen Knoehenk6rperchen und kalk- und kollagenarmem Exoplasma. Den in 
diesen grobfaserigen Knochen enthaltenen Gef/~Ben fehlen die Haverssehen Lamellen. 
Im Markraum sp~rliches gef~I~reiches Lymphmark mit roten Blutzellen. Hier und da 
die Kontinuit~t des Knochens unterbrochen durch die in der Querrichtung des 
Knoehens verIaufenden faserigen Herde. In  den Kollagenbfindeln in diesem ]3inde- 
gewebe die zirkul/ire bzw. gerade Struktur der verschiedenen Lamellensysteme 
deutlich erkennbar, dub die Enden der Knochenlamellen veI'bunden sin& 

b) Schnitt aus dem veri~nderten Knochengewebe in der Sch~deldecke (Os 
occipitale) (Abb. 5). 

Die auf dem vorigen Bride aus Haversschen Lamellen aufgebauten Bezirke 
bestehen bier lediglich aus Bindegewebe. Die Haversschen Kan~le erscheinen nun- 
mehr als weite Hotflr/iume. Stellenweise die Scheidenw/~nde zum Teilverschwunden; 
dadurch werden die Hohlr/mme zu unregelm~Bigen tIShlungen, we die altenKnochen- 
scheidew~nde noch als Vorsprfinge sichtbar. Zwei einander gegenfiber befindiiche 
Vorsprtinge oft dutch kollagene Bindegewebsziige vel"bunden, und auf die Weise 
tr i t t  zutage, wie diese Hohlr/iume aus den Haversschen Kan/~len entstehen. ])as 
K_nochengewebe weist auch noch andere Zeichen der yon frfiheren Verfasseml 
(Hiiggqvist , Westin, Bergstrand u. a.), beschriebenen sog. Osteolyse auf, wobei das 
Knochengewebo durch die l~esorption der Kalksalze und der Kollagenablagerungen 

Virohows Archly .  l i d .  283. 5I  
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. (bb .  4. Schn i t t  aus dem per ipheren  Tell  des Os par ie ta l i s  (vg'l. Abb.  2, S. 781, Vergr .  70 • ). 
K n o c h e n  m i t  Grund- und  Haversschen Lamel l en  un4  zwischen diesen embryona les  t~nochen- 

gewebe ohne Lamel len .  F~trbung: HansensTrioxih~matinf~rbung.  

-&bb. 5. Schnitt a.us dem Hinterhau!otknochen (vgl. Abb. 2, S. 781, Vergr. 70 • ). 
Osteolys yon dem lamell~iren !Zlnochengewebe mit fibrSser Umwandlung und Wuchernng, 
Bei tier Demask ie rung  auch knorpel~ihnliches Gewebe u n 4  vere inze l t  sog. Osteoclasten.  

F~ rbnng :  Hansens Trioxih~ma~infErbung.  
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in ein faseriges Bindegewebe umgewandelt wird. Diese Resorptionsbilder 
iiberaus verschieden. Die Knochenk6rperchen ~iblich yon einem weiBen ,,Hot" 
umgeben. Mitunter geht die Dem~skierung so weir, dab das kollagenhakige Exo- 
plasma die Endoplasmagebiete wie eine Kapsel umgibt, wodureh Bilder entstehen, 
die yon Knorpel schwer zu unterscheiden sind. Die Resorption w~hrend der 
Bildung sog. OsteoMasten ungemein sp~rlich, und im ganzen Schnitt nur ver- 
einzelte OsteoMasten zu sehen. Zuweilen laufen m~chtige Kollagenbiindel veto 
Knoohenbalken arts; in Verbindung mit der Demaskierung zeigen die Endoplasma- 
gebiete eine deutliche Neigung sich zu teilen, und im gesorptionsgebiete bier und da 
zwei Kerne in ein und derselben Kapsel. Wenn die Kollagenbiindel parallellaufen, 
gruppieren die Endoplasmagebiete sich der Reihe nach zwisehen denselben, ttier 
st613t man auch denn of~ auf eine Wucherung, und dadurch entstehen an Knorpel- 
wucherungen erinnernde Gebilde. Welter yon dem Knochenbalken entfernt die 
Kerne mehr spindelf6rmig gestreckt, die Endoplasmagebiete verschwinden und das 
Gewebe besteh~ lediglich aus groben Fasern. In Verbindung mit der Resorption 
gewahrt man im Knochenbalken, wie das vorher in Exoplasma umgewandelte 
Endoplasmagebiet demaskiert wird. 

c) Oberschenkel. Die untere Epiphyse. Epiphysenknorpel umgeben ,7oit einem 
faserigen Perichondrium, das durch Hyalinisierung der Biindel nnunterbrochen in 
Knorpelgewebe iibergeht. Grenze nicht gerade, sondern bogenfarmig, nnd in dem 
fertiggebildeten Knorpel gewahrt man stellenweise Falten yon faserigem Gewebe, we 
die Substanz fehlt, und die Grundsubstanz gelatin6s mit sternfOrmigen Endoplasma- 
gebieten. Perichondrium ohne erhShten Kernreichtum. Die dem Perichondrium 
am n~chsten befindliehen Chondrocyten klein, liegen diinn im Exoplasma. Nach 
innen zu gr6$er, nehmen gestreckte Spindelform an und liegen hier nnd da zu 
zweien und dreien nebeneinander in ein und derselben Kapsel. In der N&he der 
Knoehenkerne der Epiphyse rundet die Form sich mehr ab, Wucherung nimmt zu. 
Kerne liegen nunmehr pargllel und dureh die Teihmg entsteht eine nnregelm/~Bige 
Reihenanordnung. Dem Mark zungchst blasen~6rmige Degeneration des Knorpels 
mit Verkalkung des Exoplasmas. Dies verk~lkte Gebiet schiebt sich wie Zungen 
in das Knochenmark hinein. Dieses besteht aus Lymphmark mit glteren Blutungen 
in Form yon zusammengeballten vergnderten Erythroeyten. Ubrigens ist das 
Mark reich an intra- und extravasalen roten Blutk6rperchen. Im M~rk ver- 
einzelte Knochenbalken. Nur an ihren t~ndern Osteoblasten mit diinner kollagen- 
reicher Zone. Sonst besteht der Balken aus Knorpel mit Chondroeyten. 

Der uniere Fugenknor~pel. Die Grenze zwischen dem ruhenden und dem 
wuchernden Knorpel unseh~=[ und ein und dieselbe X~psel enth~l~ oft 2 crier 3 Xerne. 
Die eigent]iche Wucherung ohne ~ypische Reihenanordnung, sondern ~egellose 
Wueherung der Chondroeyten in Form sog. Chondrinb~lle. Hier und d~ doch 
Reihen, die abet h~ttfig eine radigre Stellung zu den erweiterten Gd~Ben einnehmen, 
wodureh eine gewisse Unregelm~Sigkeit entsteht. Welter abw~rts die Reihen- 
anordnung regelm~Biger, die Reihen abet aus zahlreichen kurzen, nebeneinander- 
liegenden Chondrinbgllen gebilde% worin die Chondrocyten seltener den fiir die 
Wucherungszone charakteristischen gestreckt spindeKSrmigen Typus aufweisen. 
Dafiir sind sic mehr unregelmgBig fund und weisen Vakuolenbildung sowie andere 
Zeichen yon Degeneration auf. Auf die Weise die Grenze zwischen der Wucherungs- 
zone und tier Zone f/ir die blasenartige Knorpeldegeneration unsch~rL Die makro- 
skopiseh wahrnehmbare Vergr6fierung der Verkn6cherungszone des Fugenknorpels 
hauptsdchlieh bedingt yon blasenartig degeneriertem Knorpel, we das Endoplasm~ die 
typische Protoplasmaschrumpfung nnd die KernlSsung aufweist. In Verbindung 
dami~ di~physenwgrts eine Verkalkung des Knorpelexoplasm~s, das in demselben 
MaBe zunimmt wie die Vitaht~ des Knorpelgewebes abnimmt. So verkalkt nicht 
nur das Exoplasma, sondern auch einige der degenerier~en Chondrocy~en, eigent- 
liche l~ichtungss~ulen fehlen. VerknScherungszone endet dafiir mit einer Zone 
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breiter, unregeim~,13iger, eine bogenfOrmig verlaufende Zone biidender Ka/k- 
ansammlungen (s. das RSntgenbild, wo diese Zone den kritftigen, bogenfSrmigen 
el0iphys~,ren Schatten bildet). Die Kalkansammlungen in der Regel nicht kompakt, 

~ .  

. ~  

-<= 

sondern infolge der verschwundenen Endoplasmagebiete mit Hohlr~umen dureh- 
setzt. An ~nderen Stellen h~ben diese Hohlr~ume sich mehr oder weniger unvoll- 
st~ndig zus~mmenge~iigt. In  den ~xi~len Gegenden, wo die geschilderten Yer- 
~nderungen am ausgepr~gtesten sind, gehen diese degener~tiven Ver~nderungen 
mi~un~er so weir, d~B e ~  volts~ndige Nekrose zus~nctekomm~ ~md hy~linisierte 
Nekrosenm~ssen en~stehen (Abb. 6). 
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Der Marlvraum. Die prim~ren Markr~ume sehr geihBarm und nur in den Rand- 
teilen, d. h. dem Periost am n~ehsten, im Anschlut~ an die Er6ffnung der I~norpel- 
kapseIn mit Capillaren mit roten Blutk6rperchen und Osteoblasten gefiillt. Mark- 
r~ume in den tieferen Teilen bestehen lediglich aus einem netzartigen, faserigen 
Gewebe mit wenigen roten Blutk6rperchen sowie einzelnen spindelf6rmigen, schmalen 
Endoplasmagebieten. Weiter diaphysenw~rts atypischere Osteoblasten, die li~ngs 
der Innenseite der Kapseln und der Peripherie der K~lkansammlungen koUagen- 
haltiges Gewebe ablagern. Durch diese Ablagerungen die Kalkansammlungen 
in eine diinne Zone solch neugebildeten Gewebes eingeschlossen. Das weitere 
Schicksal der Kalkansammlungen weiter abw~rts naeh der Diaphyse zu ablesbar, 
wo die Vakuolisierung der im Zentrum des Knochenbalkens befindlichen Kalk- 
ans~mmlung gleichzei~ig d~mit erfolgt, dab die ~Jberreste yon Kernen hervor- 
treten. 

]Die JDiaphyse. Wahrend die endostale Knochenablagerung um die Rich- 
tungssaulen unter physiologischen Verhaltnissen andauert und die Knochen- 
bMken sich allmahlieh zusammenfiigen und eine plexiforme Struktur erlangen, 
geschieht das bier nicht. Man beobaehtet, wie ein Knoehenbalken, der eine Xulk- 
ansammlung einschliel~t, an einer Seir mit hohen Osteoblasten bekleidet sein 
kann, die in roller Funktion Hartgewebe ablagern, wahrend dieht daneben Resorp- 
tionsbilder mit Degeneration der Endoplasmagebiete ]iegen. Diese Degeneration 
geht mitunter so schnell vor sich, dab gleiehzeitig mit den l~esorptionsbildern 
Nekrose in den neugebildeten Knoehengeweben angetroffen wird. Die Knoehen- 
balken im allgemeinen in ]ockerem, oft embryonalem Bindegewebe mit sternfSrmigen 
Endoplasmabezirken in heller, gelatinSser Grundsubstanz gelagert. Die Knochen- 
balken, ebenso wie in der Sch~deldecke, in faseriges Gewebe umgewandelt, und man 
kann die allm~h]iche Resorption des Knoehenbatkens mit Demaskierung deutlich 
veffolgen. Zuerst bildet sich faseriges, koliagenhaltiges Bindegewebe, dessen Bfindel 
die ursprfingliche Spongiosastruktur aufweisen. Mit dem Verschwinden des 
Koilagens wird dies Bindegewebe immer lockerer, die Endoplasmabezirke werden 
stern{6rmig und die Grundsubstanz nimmt allm~hlieh den Charakter embryonalen 
Bindegewebes an. Alle ~berg~nge zwischen einem Knochenbalken und dem sog. 
Geldem~rk vorhanden. Herde derartigen Gewebes nicht nur aul]erhalb eines kom- 
pakten Knochenbalkens, sondern hier und da auch im Inneren eines solchen. 

Einwan~reie Osteoblasten feh]en, sie sind in der Regel verunst~ltet, mit unregel- 
m~l~igen Ausl~ufern. 

Die periostale Knochenbildung weist grunds~tzlich die n~mliehen St6rungen 
auf wie die endochondrale, obwohl die Aufl6sung hier oft bei der Bildung sog. 
Osteoldasten effolgt. G~nz oben bei der Epiphyse besteht das 1)eriost aus einer 
breiten Schieht faserigen, kernarmen, kollagenhaltigen Bindegewebes und innerhMb 
desselben aus einer Schicht lockeren kernhMtigen Gewebes. Im Periost der Ver- 
kn6cherungszone aul~er den kleinen Knochenbriieken der peripheren Chondro- 
cytenreihen keine Knochenbalken. Welter abw~rts die lockere irmere Binde- 
gewebsschicht breiter und hier and da vereinzelte periostale Knochenbalken. 
Noch welter nach unten erfolgt eine Auf16sung dieser Ba]ken, die infolgedessen 
in Bindegewebe eingebette~ werden. Diese aus verh~ltnismhl~ig gutem Knochen- 
gewebe bestehenden Knochenbalken bilden diyphysenw~rts eine zusammenh~ngende 
Schicht, die hier und da yon machtigen Hartgewebsbildungen yon geringer Gfite, 
d. h. yon Ca]lusbildungen, unterbrochen ist. Diese Callusbildungen oft yon knorpel- 
artigem Charakter, mit Endoplasmasehieh~ ohne Aust~ufer und yon Kapseln 
umgeben. Im Anschlul] an die Aufsaugung dieser Herde bisweilen ffir das Knochen- 
gewebe typische Osteoklasten sichtbar. Bei diesen Herden eine Unterbreehung im 
Zusammenhang der gul3eren Periostschieht nicht e~'kennbar. Dagegen die Schieht 
oft ~gcherartig a~ffgefasert und die versehiedenen Knochenb~Iken bilden h~ufig 
eine direkte Fortsetzung der Fasern dieser inneren Schicht. 
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An einem ldbersichtspr~purat kann m~n beobachten, wie die Xnochenb~lken 
des Periosts und des M~rks mi~ dem umgebenden fibr6sen Gewebe einen Xomp]ex 
bilden, der die physiologische KnochensCruktur in vergr6Ber~em MuBstube auf- 
weist. D~s ~urk zwischen den faserigen tterden, Lymphmark mi~ m~chtigen 
frischeren wie ~lteren Blutungen (Abb. 7). 
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Der obere Tell des Oberschenkel8. Epiphysenknorpel mit grogen, yon fibr6sem Ge 
webe mit spindelfSrmigen Endoplasm~gebieten umgebenen Gefi~gen durchsetzt. Hier 
und du, im AnschluB an diese GefgBe Chondrocytenwucherung mit Andeu~ung 
yon Reihenbildung am weitestea peripher yon dem GefgB. Der Epiphysenkern 
wie in der unteren Diaphyse, die Xnochenb~lken abet zghlreicher, yon besserer 
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Besehaffenheit; hier und da Anastomosen: Fugenknorpel fehlt zum grN~ten Teil, 
der Oberrest mit Anastomosen zwisehen den diaphys~ren Knochenmarksgef~gen 
durehsetzt. An der Stelle des Fugenknorpels Knochenbalken in ,,Gel~emark". 
In dem fibriggebliebenen Teile des Fugenknorpels sieht man peripheriew~rts die 
Seheidung zwisehen den Wueherungszonen der Epiphyse und der Diaphyse. Am 
weitesten peripher indessen keine diaphys~re Wnoherungszone, sondern das Periost 
buehtet sich naeh der Tie~e zu ein nnd seine periostalen Knoehenbalken bilden 
gleiehsam sine WSlbung, auf der die Epiphyse ruht. Die periostMen Knoehen- 
baIken gehen ohne scharfe Grenze in die Verkalkungszone des fibriggebliebenen 
Fugenknorpels fiber. Die darin befindlichen 0steoblas~en oft gut entwickelt 
und die Markr~ume mit Capillaren angeffillt. Weiter abw~rts naeh der Diaphyse zu 
gut ausgebilde~e ohne eigentliche Rinde. 

d) Schienbein. Unterer Teil. Epiphyse und die VerknSeherungszone wie in der 
unteren Femurdi~physe. Lymphmark reich an Fettzellen. Kerne in dem ruhenden 
Epiphysenknorpel nieht spindelfSrmig, sondern die Chondroey~en mehr rundlieh. 
Wueherungszone zeigt aul~erdem eine typisohere ]~eihenanordnung mit quer- 
gestellten gestreekten Kernen in Reihen, und zwar sind die Reihen l~nger als 
in der Femurepiphyse. Unt~rhalb der VerknSoherungslinie die periostale Cam- 
biumschicht besonders zellreich, mi~ Resorptionsbildern, we noch fibr6se Knoehen- 
balkenreste zn sehen sind. 

Oberer Tell. Im grogcn ganzen/~hIrlicher Befund. Im Epiphysenknorpel doch 
spindelfSrmige Kerne. Rinde verhaltnismggig gut entwiekelt, reich~ bis an die 
Wucherungszone. Peripher gehen periostale Xnochenbalken in die Verkalknngszone 
des Fugenknorpels tiber. Diese Zone breiter nnd viel kalkhalgger als in der nnteren 
Epiphyse. 

e) Die Rippe. Perichondrium und Nnorpel o. B, Wueherungszone und Zone fiir 
die blasenfSrmige Degeneration ebenso wie in der unteren Tibiadiaphyse. Ver- 
kalkungszone mit den Nekroseherden sehr klein. Knoehenbalken, ,,F~ser- und Gelde- 
mark", wie vorstehend gesehildert. Im Mark m/~chtige Blutnngen. Unmittelbar 
unterhalb der VerknSeherungszone, we das Perios~ sich nach dem Mark zu vor- 
baucht, eine Infraktion. Die Keimschicht setzt sich in die Tiefe fort und endigt 
in einer querlaufenden, in Reso2ption begriffenen, innen nekrotischen Knochen- 
brfieke. Im AnsehluB an die Infraktion ein knorpelartiges, ebenfalls Nekrosen 
enthaltendes Callusgewebe. Rinde ganz nahe der Wuchernngszone gut entwickclt. 
Zellreiche Cambiumsehicht mit Resorptionsbildern und verelnzelten Osteoklasten. 
Der kugelf6rmige Vorsprung rfihrt yon einer Fraktur mit den ganzen Rippen- 
quersehnitt umfassendem Ca.llusgewebe. AuBer l~lochenbalken in ,,Gel6em~rk" 
periostale, knorpelartige Callnsbildnngen, hier und da mit Nekrose. Kein Lymph- 
mark im Callusgewebe. 

f) WirbelkSr~er aus der Lendenwirbsls~ule. Zu ~ugerst ein regelm~giges, 
ununterbrochen in eine dfinne Schieht ruhenden Knorpels fibergehendes Peri- 
chondrium, wo in ein und derselben Xapsel oft zwei Kerne angetroffen werden. 
Naeh der Tiefe zu vermehrte Wueherung und naeh dem Mark zu Reihenbildung 
wie in den Epiphysenkernen. Verbreiterung der Zone fiir die blasenartige Knorpel- 
degeneration wie auch eine abnorm breite und diehte Verkalknngszone. Haupt- 
masse des WirbelkSrpers besteht ans Lymphmark mit nicht znsammenflieBenden, 
dtinnen Knochenbrticken sowie bier und da ?3berreste yon Knorpelgewebe. In 
der Tiefe hohe Osteoblasten nnd regelmMtig andeutungsweise AnastOmisierung tier 
Knochenbalken. Welter peripher Knoehenbalken umgeben yon faserigem Gewebe, 
mit unregelmgBigen, oft spindelfSrmigen Osteoblasten. Nirgends Osteoklasten. 
Im Lymphmark frischere und /~ltere Blutungen. 

g) Zwischenwirbelscheibe aus der Lendenwirbelsdule. In der ~ugersten Peripheri 
typisch faseriger Knorpel mit kleinem gestreckten Endoplasmagebiet. Nach der 
Mitre zu gelatin6se Veri~nderung der Grundsubstanz. Hier und da (~berreste yon 
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festerem, durch Biindel miteinander verbundenem Knorpelgewebe. Diese bilden 
ein grol]maschiges Netz, wo die festeren Herde in den Ecken der Maschen liegen. 
Die Faszikel fasern auf und die diinnen Fasern verlieren sich in der gelatinSsen 
G~ndsubstanz in den Maschen des Netzes. In der Grenzschicht zwischen den 
festeren und dem gelatin6s ver~nderten Gewebe oft Anh~ufungen yon unregel- 
m~Bigen Endoplasmagebieten. 

Er~rterung. 
Der vorliegende, mehr als 21/2 Jahre im Krankenhause behandelte 

Fall yon Os~eogenesis imperfecta erreichte das ftir diese Krankheit  
verh/~ltnism/~$ig hohe Alter yon 3 Jahren. v. _Recklinghausens 3 ~erkmale 
fiir Osteogenesis imperfecta sind doch vorhanden. Die angetroffenen 
Ver/~nderungen lassen sich folgendermaSen in 7 PunkCe zusammenfassen. 

1. Fehlen physiologischen Osteoblastems nnd anstat~ dessen s~mtliche 
~bergangsformen bis zu fibroblas~- und chondroblast/~hnlichen Endo- 
plasmagebieten. Im AnschluI3 an die Verka]kungszone kein Osteo- 
blastem. Erst  weiter diaphysenw/s ein solehes mange]haft funktio- 
nierendes Osteoblastem. 

2. Osteolyse der Knochen der Seh~deldecke, die in erster Linie den 
endgiiltigen Knochen betrifft und an der Stelle beginnt, wo die Ver- 
kn6eherungspunkte ers~ auftreten. 

3. In  den RShrenknochen keine zusammenhgngende Spongiosa- 
strnktur, sondern nur Reste yon losen Knochenbalken sowie abnorm 
wenig oder keine Rinde. Diese am besten in der Diaphysenmitte. In 
allem Knochengewebe lebhafte Resorption nnter Bildung sog. Faser- oder 
Geldemarks. Spgrliche Osteoklasten. 

4. Zahlreiche gltere and jfingere ]Brfiche mit Callusbildung. Darin 
knorpelartiges Gewebe, oft in Nekrose oder Aufsaugung begriffen, wo- 
durch an einzelnen Stellen Osteoklasten entstehen. 

5. StSrungen in den VerknScherungszonen. Osteoblastver/inderungen : 
vgl. 1. Knorpelver/~nderungen: Wucherung in dem ruhenden Knorpel. 
Verbreiterung der Zone fiir die blasenartige Entartung.  UngewShnlich 
geringe I~esorption des Knorpelexoplasmas in der Verkalkungszone. In  
ihrem diaphys/~ren Teile nekrotisehe Kalkmassen. Der Fugenknorpel in 
der oberen Femurdiaphyse grSStenteils versehwunden. 

6. Ver/s in den /~l~eren Teflen des endgiiltig gebfldeten 
Knorpels in l~orm yon Asbes~generation un4 gelatlnSser Ver~nderung; 
Nekrose i m  Bindegewebe. 

7. ~'risehere und gltere Blutungen im Knochenm~rk. 

1--4. In  fr i iher  beschriebenen F/~llen yon Osteogenesis imperfeeta 
kommen die in den vier ersten Punkten genannten Ver/~nderungen regel- 
m/s vor. Man hat  diesen Erseheinungen friiher auf Grundlage der alten 
Amfassung yon der En~stehung der Skeletgewebe eine andere Deutung 
gegeben, auf die ick bier nicht eingehe. Ferner ha~ man auf Grund der 
sp/~rlieh vorhandenen Osteoklasten bezweifelt, dub eine Zunahme des 
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Knochenabbaus wirldich erfolg~. Nur mit  Hilfe der Hansen-Hdiggq- 
vistscken Syncytiallehre lassen die geschilderten Erscheinungen sick auf 
nat/irliche Weise erklgren, ngmliek durck die frtihzei~ig effolgende Ent-  
differenzierung der Osteobl~sten und die damit  einhergehcnde Demaskie- 
rung, wodurch die Knochenbalken in sog. Faser- oder Gcldemark mit  ver- 
schwindend geringer Festigkeit des Knochens umgewandelt werden. Von 
geschichtlichem Interesse is~, was Scheib im Jahre 1900 tiber seinen Fall 
von Osteogenesis imperfecta schreibt: ,,Die Osteoblasten zeigen in 
unserem Falle, wenn sie tiberhaupt vorhanden sind, reine Spindelform, 
o]/enbar ein weiter /ortgesehrittenes Stadium der Inaktivitiit 1. Wir treffen 
die kleinen glattrandigen Xnochenbalken, welche ]e zu einem gleich breiten 
bindegewebigen •aserzug werden und sich alsdann in das /aserlose gelatin6se 
Mark verlieren 1.,, 

In  frtiheren Arbeiten wird allgemein die Anschauung ver~reten, es 
handle sich bei den infolge von Brtichen entstandenen knorpelartigen 
Callusgeweben tats/s u m  Knorpel. Morphologisch ist dies Gewebe 
nicht yon Knorpel zu un~erscheiden, da bei seiner Resorption aber Os~eo- 
klasten angetroffen werden, m6chte ich eher glauben, diese Knorpelherde 
seien ein Produkt  undifferenzierter Osteoblasten und somit grunds/~zlieh 
yon gleichem Ursprung wie der Pulpaknochen des Zahnes bei Skorbu% 
der yon entdifferenzie~en Odontoblasten gebfldct wird. 

5. I n  bezng anf die Ver/~nderungen in den Verknkcherungszonen wei- 
chert die Angaben der Forscher in den vcrschiedenen Fallen sehr wesent- 
lichvoneinander ab. Gewkhnlich werden diese Zonen als normal geschfldert. 
Hildebrandt hat  eine Beschreibung geliefe1% die rai~ den Ver~nderungen 
in dem vorliegenden Falle *refflich in Einklang steht. Nach anderen 
Verfassern, wie z. B.-~'rangenheim, Bauer, is~dieWuchcrungszone schm/~ler 
als normal. Diese verschiedenen Angaben bernhen meines Eraehtens 
lediglich daranf, daI~ die Ver/~nderungen bei ein und derselben Verknkche- 
~'angszone 1. auf dem Grade und Dauer der Krankheit  sowie 2. auf dem 
Alter des Patien~en und ferner darauf beruhen, dal~ die verschiedenen 
Verkn6cherungszonen yon den sch~dlichen Faktoren versehiedenartig 
betroffen werden. Ehe ich auf diese Fragen eingehe, m6gen einige Be- 
merknngen tiber die physiologische Verknkcherungszone am Pla~ze sein. 

Prochaska schreibt im Jahre 1810: ,,Die Verkn6cherung geschieht nicht durch 
eine Verh/~rtung oder Verwandlung des Knorpels, sondern der Knochen wird yon 
dem in seinem SchoSe entstandenen und gen/~hrten Knorpel verdrgngt und ver- 
nichtet." Von grundlegender Bedeutung ist, dal3 Langer im gahre 1876 die sog. 
Knorpelmarkkangle nachwies, und sp~tere Forscher, vor allem M. B. Schmidt und 
Schmorl, haben durch das Studium des Verhaltens dieser Kanale in pathologisch- 
ver~ndertenVerkn6cherungszonea zahlreiche, bis dahin unaufgeklgrte Erscheinungen 
zu deuten vermocht. Man hat diese Xanale besonders in den langerr R6hren- 
knochen und in den Rippen untersuch~. Diese Knochen erhalten ihre Ernahrung 
Yon kreisYkrmigen GefaSen, die in E~agen fiborein~nder verlaufen. Von diesen 

1 Hervorgehoben vom Verfasser. 
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ringfSrmigen Etagen gehen nach der Tiefe des Knorpels zu, und zwar im rechten 
Winkel zur Etage, gefi~Bfiihrende Kan~le, die weder anastomisieren noch sich 
begegnen. Sie traten friihestens in unmittelbarer N~he der Diaphysenmitte auf. 
Durch diese Kan~le teilt die Knorpelanlage sich in versehiedene Segmente. Man 
trifft eine solehe Etage regelm~Big auf der Grenze zwischen dem ruhenden und 
dem wuehernden Knorpel an und M. B. Schmidt leitet daraus den Rficksehlul3 ab, 
,,dab jedesmal eine zwischen zwei Ge~$etagen ]iegende Knorpelzone in die Wuche- 
rungsschicht umgewandelt wird". Dies zwischen dem ruhenden und dem wuehernden 
Knorpel befindliehe Kanalsystem wird im fo]genden der Kfirze halber mit dem 
Worte ,,Grenzkan~le" bezeichnet. Von den Gel&Ben in diesen Grenzkan&len aus 
gehen dureh den wuehernden Knorpel, mehr oder weniger winkeh'echt zm" Ver- 
knfeherungslinie, Anastomosen nach den Knochenmarksgef~$en. Auf die Weise 
gehen nach der Einschmelzung des Knorpels die Gef~f3e der Knorpelmarkskan~le 
mit Anastomosen naeh den Knochenmarksgef~ften. Nach Langers Ansieht sind diese 
Anastomosen fiir die reihenartige Struktur der Wucherungszone verantwortlich, 
und das diirfte stimmen. 

Langer gibt ferner an, die Knorpelwucherung komme auf Grund der dutch 
die Knorpelmarkskan~le erfolgenden erh6hten Ern/~hrnng zustande. Dies diirfte 
indessen fraglicher sein, da die beiden physiologischen Erseheinungen, die Bildung 
der Knorpelmarkskan~le und die Knorpelwucherung alsdann nicht voneinander 
abzuh~ngen seheinen. DaB die Wueherung nicht dutch die Knorpelmarkskan/~le 
bewirkt wird, geht unter anderem daraus hervor, dab bei Chondrodystrophie, wo 
diese Knorpelmarkskan~le gut entwickelt und auseheinend vermehrt sind, keine 
oder nut geringe Wucherung des Knorpels zustandekommt, Ich bin auf Grund 
der Untersuchung der physiologischen Verkn6cherungszonen und deren Vergleichung 
mit pathologisch ver~nderten zu der folgenden Anschauung gelangt, die darauf 
ruht, dab das Osteoblastem der Verkn6cherungszonen yon demselben Ursprungs- 
gewebe wie die Capillaren der Knochenmarksgef/~l]e s~ammen wie Hdiggqvist 
gezeigt. 

Die Knorpelmarkskan~le treten an den naeh keimesgeschichtliehen Gesetzen 
vorherbestimmten Stellen auf, wohingegen die Knorpelwucherung eine Phase 
in der Entstehung des Knorpelgewebes darstellt. In derselben kSnnen wir 4 ver- 
schiedene Phasen unterscheiden. 

1. ChondrobIast des Perichondriums, 
2. Chondrocyt des ruhenden Knorpelz, 
3. Chondrocyt der Wueherungszone, 
d. Chondrocyt des blasen]Srmigen Knor~oels mit verkalktem Exoplasma. 
Diese 4 Phasen entspreehen 4 verschiedenen Zeitr~umen im Leben des Knorpel- 

endoplasmas, und dessert letzte Phase (d. h. die ~ltesten Chondroeyten) ist die physio- 
logisehe Dedifferenzierung der Chondroeyten mit so erheblieher Abnahme ihrer 
physiologischen Bet~tigung, dal~ eine Verkalkung, d.h. eine amorphe Ausi/~llung 
yon Kalksalzen ohne Verbindung mi$ KSrpereiweil~ in dem Exoplasma erfolgt. 
Das Wachs~um der jungen Knorpelanlage geht yore Periehondrinm und Knorpel- 
mark aus, so dab die im Inneren der Diaphysenmitte gelegenen Chondrocyten 
stets am &lteren sind. Zu einer gewissen Zeit im Leben des Individuum gelangen 
diese zentralen Chondroeyten in ihre 4. Phase, wonach das Exoplasma zu ver- 
kalken beginnt, ztu[ die Weise entstehen dis sog. Verkalkungslgunkte. 

Zu gleieher Zeit erreiehen die ~lteren Gefi~l~e des Perichondriums wie auch 
die Gef~l~e in den Mteren Knorpelmarkskan/~len ein Stadium der Ausdifferenzierung, 
welches die Bildung eines Osteoblastems gestattet. Die Gel&Be in den jfingeren 
Teilen der Knorpelanlage, d. h. die den Enden der Knorpelanlage am n~ehsten 
gelegenen Gef/~l~e, haben ein solches Ausdifferenzierungsstadium noch nicht erreicht. 
W~hrend der weiteren Entwicldung erl~ngen auch diese Gefi~$e aUm~hlieh die F/~hig- 
keit, ein Osteoblastem zu bilden nnd s~mtliehen Knoehenmarksgef/~Be senden 
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stets yon derselben HShe yon der Diaphysenmit~e die jtingsten osteoblastem- 
bildenden Capillaren aus. Die Stelle, wo den Gefggen diese F~ihigkeit jfingst be- 
kommen, be~inde~ sich somi~ in demselben winkelreeht zur L~ngsachse stehender 
Plan. Auf die Weise komm~ die sog. Verkn6cherungsgrenze zustande, die sieh auf 

~ . ~ . ~  ~ ,-- 

�9 " , . ~ 0  

einem L•ngsschnitt als gerade quere Linie darstell~. Die Abgrenzung der tCnorpel- 
wucherungszone gegen den ruhenden Knorpel wird aber keine gerade, sondern 
eine bogenf6rmige Linie, und dadurch erh~l~ sie nach dem ruhenden Knorpel zu 
die Form einer Kuppel (vgl. Abb. 8). Die den Grenzkan~len am n~chsten gelegenen 
Chondrocytenreihen folgen den prim~ren I~n~len und nehmen deshalb einen 
bogerrf6rmigeren Verlauf als die gerade verlaufenden mittleren Reihen, die den in der 
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Limgsriehtung verlaufenden Anastomosen folgen. (Diese sind die fiir Erklgrung 
gewisser rachitischer Erscheinungen in den Verkn6cherungszonen yon Interesse.) 
An dem Pla~z der Grenzkangle entsteht die sog. VerknScherungsrinne, die epi- 
physenwgrts die periostale Knochenbildung abgrenz~. Der Verkn6cherungswulst 
wird ~us neugebilde~em Knorpel gebilde% weil die periostalen Gefi~Be oberhalb der 
Grenzkan~le die osteoblastembildende Fghigkeit noeh nicht erlang~ haben. In der 
Verkn6cherungsgrenze eIfolgt durch die Capill~ren eine Aufsaugung der amorphen 
Kalksalze im Knorpelexoplasma und zu gleicher Zeit bewirken die neuentstandenen 
Osteoblasten li~ngs der sog. Richtungssi~ulen eine Kollagenablagerung und Kalk- 
bindnng, d. h. die Bindung der Xalksalze an das X6rpereiweilL Da die Rich~ung 
dieser Saulen yon den Anastomosen bestimmt wird, so wird der entstandene 
spongiSse Bau den Knochenmarksgefai3en entsprechen (d. h. den Gefi~Sen der 
ursprangliehen Xnorpelmarkskanale und deren Anastomosen). Mit der fort- 
sehrei~enden periostalen und endochondralen Verkn6cherung geht die Resorption 
des zuerst ents~andenen Knochengewebes Hand in Hand. Es entsteht eine En~- 
differenzierung mit Demaskierung und die demaskierten Endoplasmagebiete ver- 
schwinden sparer im Lymphmark. Der Spongiosabau wird dadurch mehr und 
mehr naeh den Enden versetzt. 

Unter ~hysiologischen Verhiiltnissen tritt die 4. Phase des Chondroblastems mit 
Verlcal]cung in unmittelbarer J~iihe der Stelle ein, we die Ge/ii[3e ji~ngst his zu dem 
Grade ausdi]]erenziert wurden, daft sich ein Osteoblastem bilden konnte, die Verkal/cungs- 
zone liegt m# anderen Worte~ unmittelbar neben der Ossi/ikationslinie. 

Bei C-Hypovi~aminose und Osteogenesis imperfecta en~stehen S~5- 
rungen in diesen physiologischen Verhi~ltnissen. Zwar erfolgt die Aus- 
differenzierung des Osteoblastems (die VerknScherungslinie ist bogen- 
fSrmig und nich~ gerade), aber ~uf Grnnd der verfrfihten physiolo- 
gischen Entdifferenzierung der Chondrecyten werden diese in ihrer 
4. Phase n~her bei dem Fugenknorpel ]iegen als normal. Au/  diese 
Weise wird die Verlcallcungszone als nicht unmittelbar neben der Ver- 
]snScherungslinie, sondern mehr epiphysenwiirts und dem Fugenknorpel 
also niiher liegen als der Verlsngcherungslinie. (Bei Rachitis wird das 
Verhalten gerade nmgekehrt ,  und die osteoblastemproduzierenden 
Capillaren entstehen yon den Knorpelgef~i3en; daranf sell bier aber 
nieh~ eingegangen werden.) Bei C-Hypovitaminose und Osteogenesis 
imperfecta wird demnach zwisehen der Knorpelverkalkungszone und 
der VerknScherungslinie eine Zone ohne Capillaren und Osteoblastem- 
bfldung ange~roffen. _&us diesem Grunde kommt die norm ale Au/-  
saugung des verlcal/cten Knorpelexoplasmas und Knochenbildung nicht 
zustande, sondern die physiologische Entartung mit Knorpetver]calkung 
schreitet weiter /oft, und zwar stellenweise bis zur Ne]crose, wodurch das 
sog. Triimmer/eld (vgl. Abb. 6) entsteht. Die Xnorpelverk~lkungszonen 
werden auf diese Weise breiter und kalkreicher als normal, wodurch 
die charakCeristisehsten RSnt, genbflder entstehen (die dichten epi- 
physgren ]~egrenzungen usw.)L Ers~ weiter diaphysenwgrSs liegt 
die Stelle der VerknSeherungslinie und zuerst hier kommen die 

Wernstedt war schon 1914 der Ansicht, das sog. Triimmeffeld sei Itir die 
charakteristischen RSn~genbilder veranr und diese Annahme wird dutch 
den vorliegenden Fall bes~gr 
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Aufsaugung des Knorpelexoplasmas und die Knoehenneubildung zu. 
stande (vgl. Abb. 7). 

Die Wueherungszonen sind in diesem Falle ~on Osteogenesis imper- 
recta vergr5fiert, doch zeigt die obere Femurepiphyse ein anderes Ver~ 
h~ltnis. Die VergrSl3erung dieser Zonen kommt dadurch zustande, 
da~ die Knorpelzellen zu frfih und schon in dem ruhenden Knorpel 
zu wuchern beginnen. Die R5hrenknoehen nehmen, wie in diesem Falle 
rSntgenologiseh naehgewiesen werden konnte, weniger in der Ls 
sondern vor allem in der Breite zu. Dies h~ngt damit zusammen, dal] die 
Wucherung nicht, wie unter physiologischen Verh/~ltnissen, in der L~,ngs- 
riehtung, sondern mekr unregelm~13ig als Chondrinb~lle erfolgt und da- 
dureh wird eine Verbreiterung anstatt einer Verl~ngerung bewirkt. Die 
Verl/~ngerung wird sehon deshalb unerheblich, weft die Chondrocyten 
frfihzeitig entdifferenziert werden. Der ruhende Fugenknorpel wird 
verbraucht und die Wueherung hSrt auf. Die Knoehenmarksgefiil~e ver- 
einigen sich mit denen der Epiphyse, der Fugenknorpel wird verknSehert, 
und damit hSrt jeglicher Lgngenzuwaehs auf. Dies Verhalten linden 
wir am oberen Epiphysenende des Femurs. Diese Untersehiede zwisehen 
oberem und unterem Epiphysex/ende erkl/~ren sieh dadurch, dab der 
letztgenannte, nach Broman, 2 Jahre sp/~ter verschwindet als der Fugen- 
knorpel in der oberen Femurepiphyse, d.h. im Alter yon 20 bzw. 
18 Jahren. Das Versehwinden des oberen Fuge~knorpels ist in dem 
vorliegenden Fatle also 15 Jahre zu ffiih erfolgt. 

6. Bemerkenswert sind die in diesem Falle ermittelten hochgradigen 
Ver/~nderungen im Knorpel der Zwisehenwirbelseheiben. K.H.  Bauer, 
der Dentinver/~nderungen bei Osteogenesis imperfecta erstmalig nach- 
gewiesen hat, hat auch gewisse Knorpelver/~nderungen geschildert, Von 
anderen Verfassern wird allgemein berichtet, der Knorpel sei bei Osteo- 
genesis imperfeeta unver/indert. Ffir Osteogenesis imperfeeta konnte 
Bauer nachweisen, dal~ die am hSchsten ausdifferenzier~en Bindegewebe- 
substanzen zuerst ergriffen werden und erst sparer die niedriger diffe- 
renzierten Knorpet und Bindegewebe. Bauers Fall diirfte einen der 
schwersten F/~lle yon Osteogenesis imperfeeta darstellen, die beschrieben 
worden shad, nnd dadurch erklgrt sieh, dab aueh der Knorpel ha die 
Erkrankung einbezogen wurde. Die in dem vortiegenden Falle ermittelten 
Knorpelvergnderungen deute ieh hingegen als Folge des yon dem Kinde 
erreiehten hohen Alters. DaB das Alter ffir die Lokalisation pathologisch- 
anatomischer Ver/~nderungen eine l%olle spielt, geht aus der nachstehenden 
ErSrterung hervor. 

Die Skeletver/~nderungen, die bei Skorbnt entstehen, und die, wie vor- 
stehend dargetan wurde, mit den bei Osteogenesis imperfecta ermittelten 
iibereinstimmen, kSnnen als Folgen einer StSrung ha der biochemischen 
T/~tigkeit der verschiedenen Endoplasmagebiete gedeutet werden. Wilton 
ist auf Grundlage experimenteller Untersuchungen zu dem Ergebnis 
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gekommen, dug C-Vitamine fiir die Protoplasmaprozesse der Bindegewebe- 
snbstanzen ben6tigt sind, sowie dab in erster Linie diejenigen Binde- 
gewebesubstanzen, die am hSehsten ausdifferenziert sind nnd somi~ 
die gr61~te Protoplasmats unstiben, infolge des besugten Mungels 
erkranken. Das umgekehrte Verh/~ltnis gilt fiir die D-Vitamine, wo 
die Gewebe, die die gr68te Wuehstumsenergie besitzen, d. h. bei denen 
die Kernvorg/~nge vorherrsehen, znerst erkrunken. Du die Kernteilnng 
in demselben Mage abnimmt, wie die Protoplasmat/~tigkeit znnimmt, 
wird das Gewebe, welehes groBe Waehsmmsenergie besitzt, wenig 
Protoplasmat/itigkeit huben, nnd nmgekehr~. Die Waehstumsenergie 
weehselt aus nattirliehen Grtinden mit dem Alter. Pathologische Ver- 
/~nderungen, die bei ein nnd derselben Mungelkrankheit, z. B. bei D-Hypo- 
vitaminose, entstehen, werden zu versehiedenen Lebenszeiten des Indi- 
vidnums versehiedene Gewebe ergreifen. Die Erfahrung let~'t ja aueh, 
dab bei frtihzeitiger Raehitis, d. h. in F/Lllen, wo die D-Hypovitaminose 
ein sehr junges IndNiduum betroffen hat (infantile t~aehitis), die Ver- 
/~nderungen vor Mlem in den VerknSeherungszonen, d.h. in Knorpel 
und Knoehen, lokMisiert sind. Bei der sog. Sp/Ltruehitis (l~aehitis ~urdu), 
d. h. in denjenigen FMlen, wo die D-Vitaminose ~ltere Individuen bef/~llt, 
erf/~hrt die Verkn6eherungszone (je nueh dem Alter des Individuums) nur 
geringe Ver/~nderungen, anstat* dessen uber dus Knoehengewebe, so dab 
os~eomalaeieartige Bilder entstehen. Die Versehiebung der pa~hologiseh- 
anatomisehen Vers ist dudureh bedingt, dug bei zunehmendem 
Alter eine Versehiebung der Stelle erfolgt, die der Sitz der grSgten 
Wuehstumsenergie is~. Diese Stelle versehiebt sieh mit steigendem Alter 
nach der Dic~physenmitte zu. Hieraus ergibt sieh folgeriehtig, dab die 
Ver/inderungen im friihesten, d.h. im intrauterinen Leben des Indivi- 
duums, am weitesten yon der Diaphysenmitte entfern*, also in Ver- 
kn6eherungszone und Knorpel, uuftreten miissen. (In der Tat weist 
Chondrodystrophia foetMis Ver/~nderungen auf, die in j eder ]~eziehung 
den MerkmMen, die fiir fetMe l~uehitis aufgestellt werden k6nnen, ent- 
spreehen. DaB bei Chondrodystrophie keine osteoiden S/Lume vor- 
kommen, h/~ngt naeh der vorstehenden ErSrterung damit zusummen, 
dab das Knoehengewebe wie bei der t{aehitis noeh nieht beteiligt is~.) 

Da zwisehen Kern- und Protololusmut~tigkei*, wie bereits erw~Lhnt, 
stets ein gegens/~tzliehes Verhs besteh~, so mtissen die Gesetze ftir 
die Lokulisation der louthologisehen Vorg/~nge bei C-Hypovituminose und 
Osteogenesis imperfeetu umgestogen werden und ein direkter Gegensatz 
znr Raehitis nnd Chondrodystrophie ents~ehen. Die Erfuhrung lehrt ja 
aueh, dal3 die Ver/~nderung bei Osteogenesis imperfeeta und Chondro- 
dystrophie in einem direkten gegenss VerhMtnis stehen, wie 
sehon Sumita hervorhebt. Anf einer friihen, d. h. intrauterinen, En~wiek- 
lungss*ufe wird bei Osteogenesis imperfeetu in erster Linie der Knoehen 
betroffen. Bei zunehmendem Alter erfolgen die Ver~nderungen nieh~ nut 
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in dem Knochen, sondern bei FMlen yon sps Osteogenesis imperfecta 
auch in den Verkn6eherungszonen und dem Knorpel. (Bei experimentellem 
Skorbut sieht man, wie der Knorpel bei alten Tieren schon friih in den 
Skorbutlorozel3 einbezogen wird.) 

In  einer groBen Anzahl der im Schrifttum beschriebenen Fglle yon 
Osteogenesis imperieeta gilt das fiir die unreife Frueht und so erkl/~rt 
sieh, warum die Verkn6eherungszonen und das Knorpelgewebe im 
allgemeinen so geringfiigige Veranderungen aufweisen. Im vorliegenden 
Falle stehen die hoehgradigen Knorpelver/~nderungen, wie gesagL mit 
dem fiir Osteogenesis imperfeeta hohen Alter yon 3 Jahren in urs~eh- 
liehem Zusammenhang. 

7. Bleiben sehliel31ieh die Blutungen. Dieselben @Men im Sehrifttum 
fiber Osteogenesis imperfeeta eine ganz nntergeordnete golle. DaB sie 
tats/~ehlich vorkommen, geht aus den Beriehten der verschiedenen Ver- 
fasser hervor, die sie fast immer mit Brfiehen in Verbindung setzen. 
Nieht nur Markblutungen finder man erw/~hnt, sondern aueh subperiostale 
Blutungen. So erw/~hnt Sumita z. B. 2 Fglle yon subperiostalen Blutungen 
in Femur nnd Tibia und Dietrich eine subperiostale Blutung im Seh/tdel. 
Eine so ausgepr/tgte Blutungsneigung wie im vorliegenden Falle habe ieh 
in den friiheren Beschreibungen doeh nieht angetroffen. 

Stellt man die in den 7 Punkten zusammengefagten Ver~nderungen 
nebeneinander und vergleieht sie mit den bei MSller-Barlows Krankheit  
und bei experimentellem Skorbut beobaehteten Ver/~nderungen (vgl. 
Westins ausffihrliehe Sehrifttumsiibersicht), so f/tllt auf, dag die Ver- 
/~nderungen, oder vielmehr der Komplex yon Ver/~nderungen bis in die 
kleinsten Einzelheiten genan derselbe ist. Abet nieht nut  die Natur  der 
Vergndernngen, sondern auch die Gesetze ihrer Lokalisation, ist ein 
und dieselbe. So hat Wilton z.B.  gezeigt, dab die skorbutisehen Ver- 
/~nderungen sieh in erster Linie auf die /~ltes~en der am h6ehsten aus- 
differenzierten Bindegewebesubstanzen lokalisieren. DaB dies Gesetz aueh 
bei Osteogenesis imperfeeta Gfiltigkeit hat, l~6t sich im vcrliegendeIt 
Falle unter anderem aueh deutlieh darans entnehmen, dag in den 
Knoehen der Seh~deldecke das lamellare Knoehengewebe (da es h6her 
ausdifferenziert ist als das embryonale) die grSl~ten Ver/~nderungen auf- 
weist, sowie ferner daraus, dab die Seh/~delknoehenver/mderungen vor 
allem in den /tttesten Teilen der Knoehen, den Often der ersten 
Verkn6eherungspunkte lokalisiert sind. Als Beispiel fiir die Ahnlichkeit 
zwisehen Skorbut und Osteogenesis imperfeeta aueh w~hrend des 
Fetallebens mag erw~hnt werden, dal3 Ingier bei den Jungen tr/tehtiger 
Sehweine und Meersehweinehen die besagten Ver/~nderungen experimentell 
hervorrufen konnte, wenn er die Muttertiere mit Skorbutkost fiitter~e. 
Daft solcher intrauteriner C-Vitaminosenmangel _~u yon Osteogenesis 
imper/eeta im Sinne v. Recklinghausen8 hervorru/en kann, diir[te keinem 
Zwei/el unterliegen. 
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Hiermit halte ich die Frage nach der Ursaehe der Osteogenesis im- 
perfecta indessen keineswegs ffir endgfiltig ge15st. Im vorliegenden Falle 
erhielt das Kind w/~hrend seines 2j/~hrigen Krankenhausaufenthaltes reich- 
lich C-Vitamine, und nach Aussage Wernstedts und anderer Verfasser tritt 
bei dieser Ern/~hrung in tier Mb'ller-Barlowsehen Krankheit schnell eine 
Besserung ein. W/~re C-Hypovitaminose an der Krankheit schuld, so 
mfil~ten selbst, wenn der C-Vitaminmangel so ernste Folgen gehab~ h/~tte, 
daft klinisehe Heilung ausgeschlossen w/~re, durch die C-Vitaminzufuhr 
pathologisch-anatomische Zeichen yon Heilung zutagegetreten. Derartige 
Heilungsbilder wurden in den nntersuehten Skeletteilen aber nieht 
angetroffen. 

Es ist indessen eine allbekannte Tatsache, daft selbst, wenn die 
pathologiseh-anatomischen Ver/inderungen ein und dieselben sind, sich 
daraus keine Riiekschliisse auf die Gleichheit der sch/~dliehen Einflfisse 
ableiten lassen. Das wird dnreh die Versuche Erdheims trefflich beleuchtet, 
dem es durch Entfernung der EpithelkSrperchen gelang, rachitisartige 
Ver/~nderungen in den Z~thnen hervorzurufen. NIeines Eraehtens ist es 
deshalb unrichtig, einen urs~chlichen Zusammenhang zwischen einer 
Osteomalacienform der dutch D-Vitaminmangel im sp~teren Leben des 
Individuums entstandenen Rachitis und einer puerperalen Osteomalacie, 
die eine rein innersekretorische StSrung darstellt, in Erw/~gung zu ziehen. 
Hormonmangel kann ndimlich, wie im vorstehenden dargetan wurde, eben- 
solche pathologisch-anatomische Verdinderungen hervorru/en wie Vitamin- 
mangel. 

Damit komme ieh zu der bei Osteogenesis imperfeeta lebhaft erSrterten 
Frage naeh StSrungen in der inneren Sekretion. Kau/mann stellt eine 
solche Ursache in Abrede und glaubt, es liege ein angeborener Fehler 
im Osteoblastem vor. K.H.  Bauer geht noch welter und meint, dieser 
angeborene Mangel gelte fiir alle Bindegewebesubstanzen. Aueh Sumita 
leugnet die Bedeutung der inneren Sekretion, wiihrend Dietrich die Saehe 
dahingestellt sein 1/iftt. Fahr, der abnorme Fri~hrei/e gewisser inner- 
8ekretorischer Driisen sowie Blutungen in denselben nachgewiesen hat, 
wirft die Frage auf, warum Kinder mit angeborener 0steogenesis im- 
perfecta so selten lebensf/ihig seien. Er ist der Ansicht, nieht Skelet- 
ver/tnderungen seien daran sehuld, sondern es handle sieh um eine sekun- 
d/~re, durch innersekretorisehe StSrungen hervorgerufene tiefgreifende 
StoffwechselstSrung. 

Auf Grund der vorstehenden Ausfiihrungen ist anzunehmen, daft das, 
was fiir Skorbut gilt, auch fiir Osteogenesis impeffecta zutrifft, n/imlich, 
daft die Bindegewebesubstanzen zwar zuerst betroffen werden, daft auf 
einem sp/iteren Stadium abet auch das Epithel in den Vorgang einbezogen 
wird; das hat HS]er naehgewiesen, woes sieh um Skorbut handelt. Be- 
aehtenswert fiir diese Frage ist ferner, daft Dietrich bei Akromegalie, 
also einer rein innersekretorischen StSrung, Ver~tnderungen im Knochen- 
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gewebe naehweisen konnte, die den bei Osteogenesis imperfeeta und bei 
Skorbut beob~ehteten /~hnlich sind. 

Als AbschluB dieser Er6rterung und dieser Arbeit teile ich eine Arbeits- 
hypothese mit, die ich ffir meine weiteren experimentellen Unter- 
suchungen aufgestellt babe und mit deren Hilfe ich eine einheitliehe 
Erkl/irung vieler pathologiseh-anatomischer Vorgiinge im Skeletsystem 
zu geben strebe. Die Annahme ist kurz folgende: 

Zu dem normalen Verlauf der Lebensvorg/inge der Bindegewebe- 
substanzen sind auBer Aufbau- und Verbrennungssioffen zur Beschleuni- 
gung der biochemischen Vorggnge aueh sog. Biokatalysatoren in kleinen 
Mengen erforderlich. Diese Stoffe, denen in der Bioehemie unter anderem 
auch Vitamine und Hormone beigez~hlt werden, kSnnen in 2 greBe Haupt- 
gruppen eingeteilt werden n/imlich einerseits solche, die in erster Linie 
auf die Vorg/~nge im Protoplasma einwirken (Plasmakatalysatoren), und 
andererseits solehe, die die Kernvorgi~nge beeinflussen (Kernka~alysa- 
toren). Jener Gruppe sind unter anderem das C-Vitamin beizuzghlen, 
w/~hrend dieser unter anderem das D-Vitamin und das Epithel- 
k6rperchenhormon beigez/ihlt werden miissen. Die Krankheitsbilder, 
die unter den Namen Osteogenesis imper]ecta, Osteogenesis imper]ecta tarda 
und Osteopsathyrosis idiopathica bekannt sind, werden dutch das l~ehIen 
eines Plasma]ca~alysator8 hervorgeru/en. 

Zur riehtigen Beur~eilung yon pathologisch-anatomischen Verande- 
rungen in den Z/~hnen und Skeletgeweben, mul3 man fernerhin meiner 
Meinung naeh solche Begriffe wie lacun/ire Resorption dureh Osteoklasten, 
Halisterese mit v. _Recklinghausens Gitterfiguren, pr/iformierte Verkalkung 
der VerknScherungszonen, fibrSse Knoehenmarksumwandlung, Meta- 
plasie usw. verlassen und start ihrer die modernen histologischen Er- 
f~hrungen fiber die Entstehung der Skeletgewebe verwerten. 

Verschiebungen im physiologischen Verlauf dieser Histogenese, d.h. 
durch sch~dliche Einflfisse hervorgerufene StSrungen in den physio- 
logischen Lebensvorgiingen im Osteoblastem kSnnen sich a u f 2  ver- 
schiedene Arten offenbaren. Auf der einen Seite Bildung yon mesen- 
ehymalem oder fibr6sem Gewebe, Osteid oder schlechtem Knochen, 
hervorgerufen dutch mehr oder weniger verz6gerte und ungenfigende 
Ausdifferenzierung der undifferenzierten Endoplasmagebiete, auf der 
anderen Seite Demaskierung, Wucherung und geringwertige Exoplasma- 
ablagerung, hervorgerufen dureh zu frfihzeitige Entdifferenzierung yon 
ausdifferenzierten Endopl~smagebieten. Wei~erhin mag darauf hinge- 
wiesen werden, dab Veranderungen, welche dureh dieselben allgemeinen, 
seh~dliehen Ursaehen hervorgerufen sind, sieh auf versehiedene Stellen 
gesetzms zu versehiedenen Zeiten im Leben des Individuums 
lokalisieren. 

Es ist meine Uberzeugung, dal~, wenn man die P~thologie des Hart- 
gewebes auf diese Weise betraehtet und beleuehtet, man dadureh zu einem 

Virchows Archiv.  ]34. 283. 52 
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einheit l ich ents tehungsgeschicht l ichen Erkl~rungsgrund,  nicht  nu r  ffir 
die jetzt  genann t en  Krankhei tsbf lder  Osteogenesis imperfects ,  Chon- 
drodyst rophia  foetalis, MSller-Barlow und  Skorbut ,  Rachitis,  puerper~le 
OsSeomalacie, gelang~, sondern auch fiir eine ganze Reihe pathologisch- 
anatomischer  Vorgiinge im Knochensys tem mit  dunkler  Ents tehungs-  
weise, wie z. B. v. Rec/clinghausens generalisierende Osti~is fibrosa, die 
Al~erserkrankungen senile Osteomalacie, Pagets Desease usw., u n d  mSg- 
licherweise ~q_rd m a n  auch dadurch den gut- u n d  bSsartigen Gews 
des Knochensys tems biologisch niiher kommen,  als dies bisher geschehen ist. 
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