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Alle Studien iiber die Erscheinungen der verschiedenen Erkrankungen
des Skeletsystems sind im allgemeinen an Knochen gemacht worden,
die normalerweise sdmtlich gleiche morphologische Erscheinungen als
Ausflufl gleicher Lebensvorginge aufweisen. Als Hauptmerkmal dieses
biologischen Geschehens finden sich tiberall mehr oder weniger zahlreich
die Zeichen dauernd anhaltenden Umbaues der Knochensubstanz durch
osteoklastischen Abbau mit nachfolgendem osteoplastischen Anbau;
hierdurch wird das ganze Skelet allmahlich vollkommen umgebaut,
erneuert, wobeiauch noch Reste ,,weniger reifen‘ geflechtartigen Knochens
durch den ,,reiferen‘‘ lamelliren Knochen ersetzt werden.

Soweit bisher bekannt, gibt es im ganzen Koérper von dieser Regel
nur eine Ausnahme, und zwar die knocherne Kapsel des Inmenohres,

1 Nach einem am 23. 6. 32 in der Physikalisch-medizinischen Gesellschaft
zu Wiirzburg gehaltenen Vortrag.
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welche einmal ausgebildet und bis etwa zum 2. Lebensjahr in eine voll-
kommene Compacta zugebaut, ohne Verdnderung das gonze Leben bis
ins Greisenalter hinein bestehen bleibt.
Abgeleitet wurde diese Behauptung aus folgenden Beobachtungen:
1. Manasse (1897) konnte nachweisen, dal} in jeder normalen Laby-
rinthkapsel aller Altersstufen verkallkte Knorpelstiicke gefunden werden,

St G K

Abb. 1. Knochenbild der normalen Labyrinthkapsel bei Hématoxylin-Eosinfarbung.
G GefdBe; I verkalkte Knorpelreste mit Globuli ossei aus Strahnenknochen;
St Strahnenknochen; K Kreuzungsstellen vergchiedener Fibrillenstrahnen.

welche sich sicher als Reste der embryonalen Knorpelkapsel des Laby-
rinthes erweisen liefen (Abb. 1). Manasse nannte sie im Anschlul an
Qegenbauers Bezeichnung wesensgleicher voriibergehender Bildungen bei
der enchondralen Verknocherung der Réhrenknochen | knorpelhaltige
Interglobularrdume*. Bald nachher wurde gefunden, dafl auch die aus
der Knorpelhaut der Knorpelkapsel entstandene, diese umgebende
,,perichondrale Kapsel des Innenohres® das ganze Leben hindurch un-
verdnderte Einschlisse von geflechtariigem Knochen aus der Embryonal-
zeit enthdlt (Ofto Mayer u. a.).
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2. Maxz Meyer (1927, 1931) zeigte, dall das ganze Knochengewebe
der enchondral gebildeten Labyrinthkapsel sowie kleinere Teile der
perichondralen, nicht wie frither von allen Untersuchern angenommen,
aus Lamellenknochen besteht, sondern daB wir es hier mit einem sonst
nicht im Kérper der Erwachsenen vorkommenden |, lomellenlosen, fein-
faserigen, strahnenartigen Markknochen*, kurz ,,Strihnenknochen genannt,
zu tun haben (Abb. 2). Ich konnte auch feststellen, daf dieses selbe

Abb. 2. Knochenbild der normalen Labyrinthkapsel bei Fibrillenfarbung nach Weigert-
Weidenreich. (Gleiche Stelle wie in Abb. 1.)

Knochengewebe als physiologische Bildung der embryonalen und jugend-
lichen Osteoblasten voriibergehend in allen Knochen bei der enchondralen
Verknocherung gebildet wird, worauf schon v. Ebner hingewiesen hat;
doch war dessen Beobachtung selbst bei den Anatomen in Vergessenheit
geraten und wurde erst neuerdings von Petersen wieder betont. Nach
Petersen wird tiberhaupt bis etwa zum 2. Lebensjahr kein Lamellen-
knochen, sondern nur dieser strihnige Markknochen gebildet. In jeder
Hinsicht ist er ein naher Verwandter des Lamellenknochens, denn seine
Bausteine sind feinste Fibrillenbiindel in regelmiBiger Anordnung, und
er wird von tapetenartig gelagerten Osteoblasten als Markknochen auf
Knorpelreste oder primér verknécherte geflechtartige Knochenstiicke
abgelagert, wiirde sich also im allgemeinen in dem von Moritz Weber
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erweiterten Weidenreichschen Sinne auch als ,,Schalenknochen’ charak-
terisieren I. Hs fehlt ihm nur die regelmifige Lagerung der Fibrillen-
biindel in den einzelnen und die Abwechslung der Fibrillenstreichrichtung
in den aufeinanderfolgenden Lamellen; statt dessen liegen die Fibrillen
i Strahnen (St), welche sich zopfartig oder unordentlich verflechten, oder
sich auch mehr parallel gelagert zwischen die vorher vorhandenen Knorpel-
reste und GefdBe hineinordnen. Ein echter Lamellenknochen kénnte
seinem ganzen Wesen nach eine solche Ausfillung von Zwischenrdumen
nur unter Ausbildung einer sehr kittlinienreichen Breccie vornehmen;
die Zeichen dieses Baues fehlen aber gerade im Felsenbein vollkommen.
Diese Beobachtung, welche auch frithere Forscher gemacht haben (Oifo
Mayer u. a.), brachte mich auf den Gedanken, dafl es sich schon aus
theoretischen Griinden nicht um einen Lamellenknochen handeln kénne.
Strukturdarstellung mittels polarisierten Lichtes und Versilberung nach
Bielschowsky-Maresch oder Fibrillenfarbung noch Weigert-Weidenreich
bestatigte diese Vermutung in vollem Mafe.

Das Bauelement der Innenohrkapsel ist also nicht wie in den anderen
Skeletknochen, das anspruchsvolle, wenig schmiegsame Osteon; die
Knochensubstanz ist hier vielmehr eine Fillung der zwischen vorher
vorhandenen Knorpelresten und Gefiflen vorhandenen Zwischenrdume
und demgemdB weniger starr und dafiir anpassungsfahiger aufgebaut
als das im Lamellenknochen moglich wiére.

Dieses eigentlich embryonale Kmnochengewebe bleibt nun zusammen
mit den vorhin erwihnten, gleichfalls embryonalen Knorpelresten nur
in der enchondrolen Lobyrinthkapsel das ganze Leben hindurch ohne jeden
wesentlichen Umbau bestehen, hebt sich also durch seinen Bau scharf
von allem nach dem 2. Lebensjabr gebildeten ab. Dall auch der peri-
chondrale Anteil diesen Knochen in geringem Ausmafe enthilt, konnte
ich ebenfalls zeigen; hier persistiert er zusammen mit Bindegewebs-
knochenresten-der Embryonalzeit ebenfalls. wihrend des ganzen Lebens.
Tritt bei pathologischen Vorgingen spéter ein Knochenumbau auf, so
wird dann der persistierende embryonale Strahnenknochen durch Lamel-
lenknochen ersetzt; eigentiimlicherweise besteht also im Telsenbein
der Ersatz stets aus ,reiferem’ Gewebe als es das wrspriingliche waor.

! Auf die allgemeine ZweckmiaBigkeit des Ausdruckes ,,Schalenknochen' auch
im  Weberschen Sinne als Wandverschalung will ich hier nicht eingehen (hierzu
Monographie Nager-Meyer S.141). Ich mochte nur ein MiBverstdndnis richtig-
stellen: Weidenreich schreibt im 2. Band des Handbuchs der mikroskopischen
Anatomie von v. Mdllendorf, ich hatte fiir den Labyrinthknochen die Bezeichnung
‘Schalenknochen abgelehnt, weil er nicht lamelléir sei. Diese Behauptung ist irr-
tiimlich. Ich habe die Bezeichnung ,,Schalenknochen‘ fiir den ,»Strahnenknochen
deshalb abgelehnt (Z. Anat. 83, 749), weil er der Weidenreichschen Begriffsbestim-
mung nicht entspricht, welche vom Schalenknochen unter anderem eine Lagerung
um Hohlrdume verlangt, welche unser Strihnenknochen nicht aufweist.
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Am reifen Gewebe des iibrigen Skelets liegt sehr haufig die Schwierig-

keit der Unterscheidung alten normalen und neuen pathologischen
Knochens darin, daB bei-der relativen Formenarmut des Knochen-
gewebes, welches dort morphologisch — ob normal oder pathologisch —
immer wieder in Lamellensystemen oder in geflechtartiger Form in Er-
scheinung tritt, altes und neues gleichgebaut ist ; oft lassen nur abweichend
liegende oder abweichend zahlreiche Kittlinien, besondere Verkalkungs-
verhiltnisse usw. einen Riickschlufl darauf zu, was eigentlich alter oder
neuer Knochen ist. Dazu kommt, daB es oft schwer zu entscheiden ist,
in welcher Richtung der normale dauernde Ab- und Anbau, morpho-
logisch offenbart durch Osteoclasten, Osteoblasten, bzw. spiter durch’
Kittlinien — verdndert ist. Das Bild der Porosierung z. B. kann theo-
retisch durch Stérung des Ab- und Anbaugleichgewichtes sowohl im
Sinne eines stirkeren Abbaues bei normalem oder verindertem Anbau
als auch eines normalen Abbaues bei schwicherem Anbau zustande
kommen. Wie die Geschichte der Deutung der Altersosteomalazie lehrt,
sind auch tatsichlich beide Deutungen aus den Bildern abgelesen
worden.
- . Anders an der Labyrinthkapsel, an deren enchondralem. Teil Ab- und
Anbau physiologisch iberhaupt nicht, an deren perichondralem Teil
er nur sebr spérlich vorkommt. Hier ist meines Erachtens, um bei dem
oben angefiilhrten Beispiel der Osteoporosis senilis und der Osteomalacia
senilis zu bleiben, eine eindeutige BErklirung moglich, weil jeder Abbau
pathologisch ist und das neugebildete Knochengewebe sehr deutlich
und leicht erkennbar vom urspriinglichen in seinem ganzen Aufbau
abweicht.

Die der folgenden Besprechung als Unterlage dienenden Fille und abgebildeten
Praparate entstammen den Kliniksammlungen von Wirzburg und Ziirich und
wurden iiberwiegend in enger Arbeitsgemeinschaft mit Herrn Prof. F. R. Nager,
dem Direktor der Hals-, Nasen und Ohrenklink der Universitat Ziirich, welcher
den grofiten Teil des Materials selbst gesammelt hat, teils von mir allein unter-
sucht und bearbeitet. Unsere Beobachtungen wurden genauer festgelegt in einer
im Erscheinen begriffenen Monographie !. Es ist vielleicht von Interesse, wenn

hier aus dem groBen bearbeiteten Material einige mehr die allgemeine Knochen-
lehre betreffende SchluBfolgerungen mitgeteilt werden.

Altersosteoporose und Osteomalacre.

Auf der Lehre Pommers fulend wird heute im allgemeinen ange-
nommen, da} bei beiden genannten Leiden die Ursache der Porosierung
im normalen Knochenabbay bei mangelndem Anbau zu suchen sei. Die
Ursachen dieser zur Erhaltung der Knochenmasse nicht ausreichenden
Produktion liegen in der allgemeinen Greisenhaftigkeit, bei der alle

! Nager, ¥. R.u. Max Meyer: Die Erkrankungen des Knochensystems und
thre Erscheinungen an der Innenohrkapsel des Menschen. Berlin: S. Karger 1932.
(Hier auch das Schrifttum!) Inzwischen erschienen!
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aktiven Lebensprozesse erlahmen und daher die physiologische Apposition
die physiologische Resorption nicht mehr ausgleicht. Fiir diese Anschau-
ung wird auch von Looser u. a.ins Feld gefiibrt, dafl bei der senilen
Knochenatrophie kaum Zeichen vermehrter lacunirer Resorption ge-
funden werden.

Die von uns beobachteten Fialle der Erkrankung legen nun zum min-
desten fiir die Labyrinthkapsel eine andere Beurteilung der Vorginge

M

St

Abb. 3. Labyrinthkapselabschnitt zwischen Schnecke (C) und Nische des ovalen Fensters
bei Osteoporosis senilis., St alter Labyrinthknochen; M Markriume mit Fettmark;
G Steigbiigel.

nabe: In den Abschnitten, welche nach iibereinstimmender Ansicht aller
Autoren und nach meinen eigenen Untersuchungen niemals physio-
logischen Umbau zeigen in welchen also auch normalerweise osteo-
klostischer Abbaw vollkommen fehlf, sehen wir, wie aufl der Abb.3 gut
erkennbar, eine sehr ausgeprdgie Porosierung der enchondralen und
perichondralen Labyrinthkapsel. Die lickenlose Compacta mit ihrem
embryonalen Gewebe, dem lamellenlosen feinfaserigen strihnenartigen
Markknochen und den Knorpelresten, Manasses Interglobularriumen,
ist nur noch in kleinen Bélkchen mit buchtigen Réndern vorhanden,
und auf diese hat sich bei der Osteomalacie kalklose Knochensubstanz,
bei der Osteoporose kalkhaltige in geringem MaBe neu abgelagert. Wir
haben also einwandfrei in Abschnitten, welche sonst keinen Umbaw zeigen,
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deutliche Zeichen ausgedehnten Ab- und mdfigen Anbous. TFir die Laby-
rinthkapsel ist dadurch sichergestellt, dafl auch bei der Osteoporose und
bei der Osteomalacie sicher pathologischer Knochenabbau vorkommt; ja
in unseren Fillen steht sogar die als pathologisch zu betrachtende Re-
sorption bei weitem im Vordergrunde des Bildes und es diirfte wohl
zweckméBig sein unter diesem Gesichtspunkte die Ansichten iiber die
Altersknochenatrophie und Osteomalacie auch an anderen Knochen einer
Nachpriifung zu unterziehen. Diese wird aber viel weniger leicht sichere
Ergebnisse zeitigen, weil dort kein sicheres Merkmal dafiir vorhanden ist,
ob ungewdhnlich viel abgebaut oder zu wenig angebaut wird, oder beides
stattfindet. An der Innenohrkapsel ist normal der Abbau und infolge-
dessen naturlich auch der Anbau vollkommen gleich Null, jede bei
einer Erkrankung als regelmiflige Erscheinung auftretende Porosierung
also eindeutig erkldrbar.

Eine andere Frage beschéftigte uns natiirlich noch besonders aus der
Osteomalacielehre: auch heute ist der alte wissenschaftliche Streit, ob
es regressive Verdnderungen im osteomalacischen Knochen gibt, noch
nicht entschieden. Wir durften hoffen, daf auch auf diese ¥Frage durch
die Untersuchungen an der Labyrinthkapsel etwas Licht fallen wiirde.
Wenn wir finden, daB die Ostecidsdume hier den Bau des Strahnen-
knochens zeigten — so sagten wir uns, — so wire damit die Halisterese
als eine Ursache der besonderen Bilder bei der Osteomalacie erwiesen;
wullten wir doch, dall dieser Strihnenknochen nach dem 2. Lebens-
jahr nicht mehr gebildet wird. Wir bemiibten uns deshalb durch
Feststellung der Strukturen der Siume mittels polarisierten Lichtes
und entsprechender Fiarbungen, diese Frage ibrer Klirung niher zu
bringen. In keinem Falle lieBen aber die rosa Siume den Lamellenbau
vermissen, waren also sicher neugebildet, da sonst normalerweise an
den betreffenden Stellen nach meinen Untersuchungen nur Strihnen-
knochen zu finden ist. Fand sich innerhalb eines Knochenabschnittes
rétliches Knochengewebe von blavem flankiert, so lieB sich dieser Farb-
unterschied, der uns zunichst sehr fir Halisterese zu sprechen schien,
stets sicher anders erkliren.

Bei Untersuchungen iiber die eigenartigen Farbténe in der normalen
Labyrinthkapsel bei Hamatoxylin-Eosinfarbung, die allen Untersuchern
aufgefallen sind, konnte ich erweisen, daf stirker blau gefirbte Abschnitte
in der Labyrinthkapsel deutlich viel weniger Fibrillen und mehr ver-
kalkte Kittsubstanz enthalten, dafl im Gegensatz dazu das Verhiltnis in
den hiufigen sicher verkalkten und doch stirker rot gefarbten Abschnitten
umgekehrt ist. Das Mengenverhiltnis von Fibrillen zu verkalkter Kitt-
substanz bestimmmt also den Farbton. Da der Strihnenknochen sehr
fibrillenreich ist, so ist seine Ténung auch meist mehr rot als die anderen
Knochengewebes. Wo nun in unseren Osteomalaciefillen die Mitte von
Knechenbalken mehr rot, der Rend mehr blaugefirbt war, gingen diese
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Farbtone stets bei Vergleichung mit Fibrillenpraparaten parallel ver-
schiedenem Fibrillenreichtum, so dafl man zur Erklirung nicht Unter-
schiede in der Verkalkung heranzuziehen brauchte. Irgendein Beweis
oder ein iiberzeugender Anhaltspunkt fur Halisterese lieB sich also nicht
erbringen. Auch konnten wir irgendwelche regressiven Verdnderungen
an den Fibrillen nicht feststellen. In den 10 untersuchten Felsenbeinen
von 6 Leichen mit sicherer puerperaler oder Altersosteomalacie war
alles unverkalkte Knochengewebe als sicher neugebildet zu erweisen,
da es als lamellires Osteoid nicht durch Kalkverlust des Strihnen-
knochens entstanden sein konnte (natiirlich lassen sich unsere negativen
Befunde nicht als Beweis gegen das Vorkommen der Halisterese iiber-
haupt werten).

Mit Looser, Kaufmann, Schmorl, M. B. Schmidt, Christeller u. v. a.
betrachten auch wir die

‘ Rachitis

als wesensgleich mit der Osteomalacie, nur daBl die Erkrankung das
Skelet auf einer anderen Entwicklungsstufe befillt, in welcher die Wachs-
tumsvorginge im-Vordergrund der Erscheinung stehen. Im Gegensatz
zu allen anderen Knochen entfillt dieser Umstand in der Innenchr-
kapsel, da dieser Knochen wohl durch &dufleren Anbau verdickt wird,
in seinem knorpelig vorgebildeten Anteil aber im Rachitisalter keine
Wachstumszonen oder epiphysenartige Bildungen aufweist, da seine
Entwicklung normalerweise meist schon endgiiltig abgeschlossen ist.
Vorausgesetzt, daf Pommers ollgemein anerkannte Grundsdize von der
funktionellen Bedingtheit des physiologischen Knochenumbaus iiberall gelten,
miissen wir aullerdem aus dem fehlenden Umbau in der Labyrinthkapsel
zuniichst, trotz der entgegenstehenden Ansicht von Ofto Mayer und ge-
wisser eigener Bedenken schlieflen, daf eine Belastung des Knochens durch
Druck und Zug fehlt. Es handelt sich also tn der Labyrinthkapsel in
biologischer Hinsicht wm einen ruhenden Knochenbezirk. Gerade die
Momente, die so viele Streitigkeiten bei der Deutung der Rachitis hervor-
gerufen haben, ndmlich die Abhéngigkeit der einzelnen Erscheinungen
von der Krankheit an sich oder von Wachstumsbeanspruchung bzw.
mechanischer Belastung des erkrankten Skeletes, fehlen demmach in
der Innenohrkapsel; wir hatten es also hier mit der Krankheit an sich
zu tun.

Nagers und meine Beobachtungen an 6 Felsenbeinen von 3 Kindern
im Alter von 6, 8, 9 Monaten gehen dahin, daf} sich in der enchondralen
Kapsel an den Wianden der schon ziemlich engen Markrdume der in
Bildung begriffenen Compacta etwas breitere Osteoidsiume fanden,
als wir sie in normalen Vergleichsreihen in gleichem Alter sahen. Der
Unterschied in der Masse des Osteoides war aber entsprechend dem iiber-
haupt geringen Knochenanbau in diesem Lebensalter nicht so erheblich,
daB man daraus allein die Diagnose Rachitis stellen kénnte. Sonst wies
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die enchondrale Kapsel keine Besonderheiten auf, insbesondere fand sich
nirgends Fasermark, sondern iiberall Lymphmark, an wenigen Stellen
auch schon etwas Fettmark, genau wie an gesunden Schlidfenbeinen
gleichaltriger.

Entsprechend dem normalerweise etwas lebhafteren Knochenanbau
in der perichondralen Kapsel dieses Alters waren hier die Osteoidsiume
auffallend breit und hitten schon allein die Diagnose nahegelegt; auch
sie bestanden natiirlich gemaB dem Alter der Kinder aus Strihnen-
knochen. Das Mark war auch hier Lymphmark.

Anders in den Warzenfortsitzen, in denen teils Faser-, teils Lymphmark
gefunden wurde. Ziegler hat diese Bildung von Fasermark als Endostitis
aufgefalit und fir die Rachitis verantwortlich gemacht, wihrend Schmorl,
Pommer, M. B. Schmidt, Ochme seine Bildung als sekundir, wechselnd,
durch Wachstumsbeanspruchung oder mechanische Belastung herbei-
gefiihrt betrachten. Mir scheinen unsere Fille eindeutig fiir diese An-
schauung zu sprechen. Denn wéihrend, wie schon gesagt, die wahrscheinlich
statisch nicht belastete Kapsel des Innenohres iiberall Lymphmark
zeigte, war in den Warzenfortsitzen ausgedehnt Fasermark vorhanden.
Zweifellos ist aber der Warzenfortsatz ein statisch stark beanspruchler
Knochenteil, verdankt er doch seine Ausbildung dauerndem Muskelzug. —
Wichtig fiir die unter den Ohrenérzten vielfach erdrterte Frage der Ursache
des verschiedenen Pneumatisationszustondes des Warzenfortsatzes ist die
Beobachtung, dall sich in solchen Warzen mit faserigem Mark durch
priméire Bindegewebsverknécherung eine Spongiosa ausbildet, und daB
der Pneumatisationsvorgang vollkommen ausbleibt. Wir miissen also
in der rachitischen Knochenerkrankung eine Ursache der mangelnden Lufi-
raumbildung in der Warze sehen.

Haben wir Osteomalacie und Rachitis, die ,,achalikotischen malaci-
schen Knochenerkrankungen® Christellers vorweggenommen, so wollen
wir nun auch gleich die ,,umbauenden malacischen Erkrankungen‘ der
Gruppe der

Osteodystrophia fibrosa
anschlieen.

Fille von Mitbeteiligung der Felsenbeine bei Ostitis fibrosa (v. Reck-
linghausen ) (Abb. 4) und bei Ostitis deformans (‘Paget} sind im Schrift-
tum nicht sehr zahlreich niedergelegt. Otto' Mayer, F. R. Nager, Moritz
Weber und einige andere haben aber sichere Beobachtungen beschrieben.
Zu unseren Untersuchungen standen Nager und mir 9 Felsenbeine von
5 Fillen zur Verfligung. Meistens war die Diagnose schon vor unserer
Untersuchung klinisch und anatomisch gesichert. Wir konnten nun alle
Stadien der Erkrankung in den Innenohrkapseln der einzelnen Fille
aufs schonste beobachten. Immer tritt der Bau des ,,Neuen‘ in scharfen
Gegensatz zu dem besonderen Bau des ,,Alten”. Von Wert ist das haupt-
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séchlich fur die Beurteilung des dltesten Teiles der Verinderung. Hier
bestehen sonst am Skelet manchmal Schwierigkeiten, welche an unserem
Knochen viel geringer sind. Wir finden wohl auch eine Compacta mit
sehr spérlichen Gefali- und Markrdumen, wie an der normalen Labyrinth-
kapsel, aber der Kenner der normalen sehr typischen Bauverhiltnisse
mit typischer Lagerung der embryonalen Reste von Knorpel und von

Abb. 4. Ubersichtsschnitt eines Felsenbeins bei Ostitis fibrosa (v. Recklinghausen). C
Schnecke; Z Cyste, H rubender Krankheitsherd; H; Krankheitsherd im Umbau; P Porus
acusticus internus.

geflechtartigem Knochen, dem charakteristischen Verlauf der Gefif$-
kanile, wird schon bei schwacher Vergréferung und Hamatoxylin-Eosin-
farbung sofort sagen konnen, dall es sich um etwas Pathologisches
handelt.

Die Zergliederung dieses mehr oder minder kompakten Endstadiums
des Prozesses ergab nun mit Hilfe des polarisierten Lichtes und von
Fibrillendarstellungsmethoden, hauptsichlich der Versilberung nach
Bielschowsky-Maresch, dal dieses Endstadium eine Breccie, ein Mosaik,
darstellt zusammengesetzt aus Steinchen von lamelldrem und aus solchen
von geflechtartigem Knochen (Abb.10), untereinander verbunden durch sehr
zahlreiche kiirzere oder lingere Kittlinien, wie Schmorl, M. B. Schmidt
und Askanazy sie beschrieben haben. Und zwar war kein Unterschied zu
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finden zwischen Fillen, bei denen die Gesamtdiagnose Recklinghausen,
und bei denen sie Paget gelautet hatte. — Eigentiimlich ist, dal diese
Kittlinien im Gegensatz zu den Befunden an anderen Knochen im Felsen-
bein bei Himatoxylin-Eosinfarbung sehr schlecht oder gar nicht zu
erkennen sind, wihrend sie bei anderen Darstellungsmethoden sofort
ins Auge springen, Die Ursache dieser Erscheinung konnte auch von
Moritz Weber nicht geklirt werden ; er vermutet eine besondere Zusammen-
setzung der Kittsubstanz im Felsenbein. — Jedenfalls 1aBt sich die
Mosaikstruktur stets einwandfrei deutlich darstellen, wie mir auch
Herr Geheimrat M. B. Schmidt bei Durchsicht unserer Priparate be-
stitigte. Bestandteile des urspriinglichen Labyrinthknochens wurden in
der Endbreccie iiberhaupt nicht mehr gefunden (an anderen Knochen
nicht ohne weiteres nachzuweisen). Im allgemeinen waren die lamelliren
Steinchen in der Mehrzahl, die von geflechtartigem Bau in der Minderheit.

Der lange und verwickelte Entstchungsweg bis zu dieser Endbreccie
laf3t sich nun in den Praparaten gut erkennen. Grundsitzlich weicht
er nicht von den bekannten Verinderungen am iibrigen Skelet ab. Aber
im einzelnen bietet er doch morphologisch etwas andere fiir die Labyrinth-
kapsel sehr kennzeichnende Bilder. Wir werden nachher sehen, dal deren
genaue Kenntnis fiir die anatomische Einordnung der so viel numstrittenen
Otosklerose von ausschlaggebender Bedeutung ist.

Als Beginn des ganzen Krankheitsvorganges entsteht 1. unter Aus-
bildung eines mehr oder minder faser- und zellreichen Markes ein
osteoklastischer Abbau des alten Knochens einschliefllich seiner normalen
embryonalen Einschliisse; 2. wird tberstiirzt in dem neuen Resorptions-
raum unregelmiBig gelagerter, ganz unreifer, sehr fibrillenarmer und
kittsubstanzreicher geflechtartiger Knochen gebildet. Dieser farbt sich
auffallend tiefblau mit Himatoxylin und zeigt meistens kaum ein osteo-
ides Vorstadium ; von beiden wird gleich noch gesprochen werden; 3. wird
dieser unreife geflechtartige Knochen zu einem reiferen fibrillenreicheren,
mehr rétlichen allméhlich umgebaut und 4. wird nun in das Netzwerk
unreiferen oder reiferen geflechtartigen Knochens von den Markrdumen
aus, unter stetem Ab- und Anbau, Lamellenknochen eingelagert, so daf}
nun schlieflich die vorher geschilderte Breccie aus geflechtartigen und
lamelldren Steinchen entsteht. In dieser findet 5. ein weiterer dauernder
Umbau geringeren AusmafBes selbst nach Ubergang des Fasermarkes in
Fettmark statt im Sinne der von Schmorl, M. B. Schmidt und Askanazy
beschriebenen &rtlichen Tiefenresorption.

Genau die gleichen Stadien in anatomischer Hinsicht durchlauft
auch die Knochenerkrankung bei der

 Otosklerose,
die wir an fast 100 Felsenbeinen untersuchen konnten; Nager und ich
glauben wegen der auch in den Rinzelheiten vollkommen {iberein-
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stimmenden Bilder diese merkwiirdige Erkrankung, was den anatomischen
Prozefy angeht, als die auf die Labyrinthkapsel beschrinkte Sonderform
der Osteodystrophia fibrosa betrachten zu miissen. Schon Manasse, Otto
Mayer und besonders in neuerer Zeit Moritz Weber haben mit mehr oder
minder groBer Bestimmtheit dhnlichen Ansichten zugeneigt. Die Ab.
grenzung gegen die anderen Formen der Osteodystrophia fibrosa

Abb. 5. Horizontaler Ubersichtsschnitt ecines Felsenbeins bei Otosklerose. C Schnecke;
V Vestibulum ; B Bogengénge; A Nervus acusticus; T Trommelfell mit Hammer; P Pauken-
hohle; G Steigbiigel; H groBtenteils ruhender Herd an der vorderen Umrandung der
Schnecke ohne klinische Symptome; H, Herd an der Pridilektionsstelle im Umbau mit
klinischen Symptomen infolge Storung der Schwingbarkeit des Steigbiigels.

konnen wir zunichst nur in der rdumlichen Begrenzung auf das Felsen-
bein sehen; in diesem Knochen aber betrachten wir umschriebene Herde
und diffuse Verinderungen wegen gleicher anatomischer Bilder und
Vorkommen beider Formen in je einem Felsenbein desselben Individuums
als wesensgleich (Abb. 5). AuBerdem bleibt die Frage offen, ob nicht bei
genauer Skeletuntersuchung auch noch andere Herde gefunden wiirden;
hat doch auch Schmorl bei Paget-Erkrankungen, in anscheinend gesundem
Knochen, an der Mosaikstruktur kenntliche abgelaufene Herde bei genauem
Suchen entdeckt. — Alles, was jetzt noch kurz tiber die fiir die Innenohr-
kapsel kennzeichnenden Einzelheiten des anatomischen Vorgangs gesagt
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werden soll, gilt gleicherweise fiir die Ostitis fibrosa (v. Recklinghausen ),
die Ostitis deformans (Paget) und fiir die Otosklerose.

Bei Punkt 1 unserer vorherigen Aufzihlung der Stadien der Erkran-
kung sind folgende Beobachtungen erwihnenswert: Entsprechend der
bekannten biologischen Tréigheit des vollkommen kempakten Labyrinth-
knochens sind die Bilder des Fortschreitens der Erkrankung etwas

BZ

BZ

Abb. 6. Flichenhaftes Fortschreiten der Otosklerose. (Genau gleiche Bilder kénnten auch

von der Ostitis fibrosa und Ostitis deformans gebracht werden.) St alter Labyrinthknochen

BZ blaue Zone. bestehend aus fibrillenarmem Gefleclitknochen in dauerndem Umbau.

-Ansder -Grenze zwischen altem und neuem Knochen lacunire Resorption; RZ rote Zone,

bestehend aus einer Breccie fibrillenreicheren Geflechtknochens + lamelldiren Knochens.
(Naheres siehe Text.)

ungewohnt. Die auch in anderen Knochen zu beobachtende Vorriickungs-
art-en brester Front mit Osteaclasten ist hiufig (Abb. 6); oft aber eilen
der breiten Front fingerformige Resorptionsriwme voraus, zwischen denen
dann das Zwischengelande unter Einschlu von Scherben alten Knochens
zerstért und in den Vorgang einbezogen wird (Abb. 7, 8, 9). Wie iiberall,
so folgt auch diesem fingerférmig vorgeschobenen Abbau die {iberstiirzte
Knochenbildung auf dem Full und die nicht immer an alte Gefifie ge-
bundenen Resorptionsriume werden mit dem neuen unreifen blauen
Knochengewebe ausgefiillt (Abb.7 u. 9 BM).

2. Dieser blaue Knochen ist uns Ohrenirzten schon lange wohlbekannt.
Manasse sprach bei der Otosklerose als erster von diesen ,,blauen



14 Max Meyer:

BH BAM

Abb, 7. Fingerformiges Fortschreiten des Krankheitsherdes bei Ostitis fibrosa
(. Recklinghausen), Hiamatoxylin-Eosinfirbung.

¥ 14
BH BM P

Abb. 8. Gleiche Stelle bei Fibrillenversilberung. St normaler enchondraler Teil der Laby-

rinthkapsel; P normaler perichondraler Teil der Labyrinthkapsel; BM ,,blaue Mintel®,

das sind mit fibrillenarmem Geflechtknochen gefiillte Resorptionsriume; BH Herdbildung
aus dieser Knochensubstanz.
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Minteln*, welche auch von Otto Mayer, Wittmaack, Lange u. a. beobachtet,
aber recht verschieden gedeutet wurden. Wahrend Manasse, Otto Mayer,
Moritz Weber u. a. in ihnen neugebildeten geflechtartigen Knochen
sahen, hielten Lange, Wittmaack und seine Schule ihn fiir ein Gebilde
von ‘Knochenentartung. Durch Anwendung der Strukturdarstellungen
des Knochens gelang es nun Nager und mir zu beweisen, dafl es sich um
dieses nicht handeln kénne, da weder die embryonalen Reste noch der
lamellenlose Strihnenknochen in den Strukturbildern zu finden waren.

BH B

Abb. 9. Ahnliches Bild des fingerférmigen Fortschreitens des Herdes bei Otosklerose (starke

VergroBerung, Hamatoxylin-Eosinfirbung). C Schnecke ; BM wie in der vorigen Abbildung;

an der Spitze eines solchen ,,blauen Mantels’® ein Resorptionsraum mit Osteoclasten (R);
BH Herdbildung aus dem pathologischen Knochen.

Eindeutig zeigten unsere Priparate einen neugebildeten sehr fibrillen-
armen, kittsubstanz- und zellreichen grobgeflechtigen, Knochen, dessen
Fibrillenarmut der des neugebildeten pathologischen Knochenmarkes,
seines Muttergewebes, entspricht (Abb. 8, BM).

Wie schon vorher erwiahnt, 148t sich nach meinen fritheren Unter-
suchungen die ausgesprochene Blaufirbung ganz allgemein auf groflen
Reichtum an kalkhaltiger Kittsubstanz zuriickfithren, wie Otto Mayer
und Brunner besonders fiir den blauen Otoskleroseknochen schon friither
vermutet hatten. Damit wire die viel umstrittene Dunkelblaufirbung
dieses neuen.Knochens bei der Otosklerose und auch bei der Osteo-
dystrophia fibrosa erklart, nicht aber die ebenfalls umstrittene Frage
warum dieser Knochen kein osteoides Stadium aufweist; manche Forscher
haben bei der Otosklerose daraus den falschen Schlu$ gezogen, daB es sich
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also nicht um neuen, sondern um alten Knochen handle. Wir konnten
nun feststellen, daf tatsichlich meist auch ein zu beobachtende osteoides
Stadium dieses neuen geflechtartigen Knochens vorhanden ist, welches
aber wegen seiner kurzen Dauer nur duflerst kleine Abschnitte betrifft;
denn dieser neue Knochen reilit den Kalk sofort an sich und verkalkt
sozusagen in statu nascendi. Es erinnern diese Bilder an die von Aska-
nazy u. a. mitgeteilten Beobachtungen tiber Fille von Ostitis fibrosa
ohne Osteoid.

3. Der Umbau in diesem neuen Knochengewebe dauvert an und mit
dem derber, zellarmer und faserreicher werdenden pathologischen Mark

L wird auch der wiederaufge-
baute Knochen fibrillenrei-
cher, kittsubstanzirmer und
farbt sich daher mehr rot.

4. Bis jetzt haben die Ge-
fifle eine nicht deutlich her-
vortretende Rolle fiir diesen
Aufban unreifen Knochens
gespielt, jetzt aber fiillen sie
die Maschen dieses Geriistes
geflechtartiger Knochensub-
stanz mit Lamellenknochen;
es entsteht die  Breccie
(Abb. 10), welche 5., wie
schon erwihnt, durch Umbau
immer mehr in ein Mosmik
(Abb.10) aus kleinsten Stein-

Abb. 10. Endbreccie (Mosaik) in der Labyrinth-  chen verwandelt wird, wobei

kapsel bei den drei Osteodystrophien (Fall von - 1
Otosklerose). G Steinchen aus. Getlechtknochen: 0T lamellgre Anteil immer
L Steinchen aus Lamellenknochen; K Kittlinien. stirker die Uberzahl be-

kommt, da geflechtartiger
und lamellarer Knochen zerstért, aber nur noch lamelldrer neugebildet
wird. Schmorl hat schon bei der ersten Beschreibung seiner typischen
Mosaikstrukturen mitgeteilt, daB er diese auBier bei Pagef nur noch bei
Otosklerose gefunden habe. Eine weitere Stiitze fiir unsere Ansicht
von der Gleichheit des anatomischen Vorgangs!

Ziemlich lange kann man in den Herden oft Scherben alten Labyrinth-
knochens, an seiner Sonderstruktur gut kenntlich, auffinden. Im Breccie-
stadium sahen wir solche nie mehr; aller alter Knochen fillt dem wieder-
holten Umbau zum Opfer.

Aber nicht in allen F. B. durchliuft die Erkrankung die finf auf-
gefiihrten Stadien; auch in demselben Fall braucht sie sie nicht an allen
Stellen der Kapsel durchzumachen. Der Ablauf kann auf jeder Stufe
zur Ruhe kommen und dann zu sehr eigenartigen und schwer deutbaren
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Bildern fithren, von denen hier kurz die bei der Otosklerose hiufiger
beobachtete Durchziehung der Kapsel mit ,blaven Mdnteln (Manasse)
aus altgewordener, geflechtartiger, fibrillenarmer Knochensubstanz er-
wahnt sei, welche sich deutlich durch Kittlinien und abweichenden Fein-
bau vom alten Knochen unterscheidet und demnach einwandfrei als
frither nach Resorption neugebildet anzusprechen ist. Wir haben diese
Bilder vorlsufig nur bei auf die Labyrinthkapsel beschrinkten Fillen
der Erkrankung, also bei der Otosklerose, gefunden. Da aber, wie Nager
und ich zeigen konnten, diese Verénderungen demselben Geschehen
ihre Entstehung verdanken, so konnen wir hierin keinen Trennungs-
punkt von der Osteodystrophia fibrosa sehen.

Diese die Labyrinthkapsel durchziehenden Stringe von blavem
Knochen und ihnen wesensgleiche blaue Herde stellen das vorher naher
besprochene nicht weiter umgebaute, sondern kompakt gewordene
zweite Stadium des Vorgangs dar (vgl. Abb. 5, 7, 8, 9). Jederzeit kann
aber bei einem neuen Schub in diese ruhenden unreifen Herde und
Stringe wieder Leben kommen und nun entweder die vorher skizzierte
“Weiterentwicklung des pathologischen Geschehens da einsetzen, wo sie
frither unterbrochen wurde; oder aber der ganze Vorgang wird noch
einmal von Anfang an durchlaufen, meines Erachtens auch Beweis fiir
die wesenhafte Gleichheit dieser Bilder mit den typischen vorher ge-
schilderten.

Dafi anch im Felsenbein beim generalisierten Recklinghausen , braune
Tumoren und in fast allen Fillen von Recklinghausen, Paget und in
vielen von Ofosklerose Cysten verschiedener Entstehung gefunden wurden,
sel nur nebenbei erwidhnt (Abb. 4, Z).

Im Hinblick auf die neuerdings wieder von Schmorl, Askanazy,
Liévre u. a. auch aus klinischen Griinden schirfer vertretene Ansicht,
daB es sich bei den verschiedenen nach der Christellerschen Bezeichnung
unter den Begriff der Osteodystrophia fibrosa zusammengefaBten Leiden
doch um verschiedene Krankheiten handle, sei besonders betont, dafB
am Felsenbein eine anatomische Unterscheidung z. B. von Ostitis fibrosa
und Ostitis deformans bisher nicht mdéglich ist. Histologisch sind die
Veranderungen in beiden Fillen vollkommen gleich. Wenn man also
den Begriff der Osteodytrophia fibrosa, wie das lange geschehen ist, unter
Offenlassung der Frage der Ursache rein morphologisch faBt, so kann
man fiir unseren Knochen von einem einheitlichen Vorgang sprechen.
Und nur in diesem Stnne zunichst wollen wir auch die Otosklerose in ihn
einordnen.

Dieses Leiden ist viel zu lange als eine ganz fiir sich stehende Er-
krankung betrachtet worden. Schon Manasse hat wohl die Ahnlichkeit
mit der Ostitis fibrosa gesehen, hat aber wegen kleiner Abweichungen,
besonders dem angeblichen Mangel von Osteoclasten beim Fortschreiten
der Erkrankung unter Zustimmung seines Lehrers v. Recklinghausen den

Virchows Archiv. Bd. 288, 2
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Prozell mit Ostitis chronicos metaplastica, bezeichnet. Osteoclasten sind
inzwischen, wie von Ofto Mayer u. a., so auch von uns beobachtet worden
sie finden sich aber zweifellos bei den Fallen von Otosklerose erheblich
spérlicher an der Grenze zum alten Knochen als bei den anderen Formen.
Das hat seinen Grund darin, daB die Otosklerose ein aufBlerordentlich
langsam verlaufendes Leiden ist, bei dem in Jahren nur wenige Kubik-
millimeter Knochen nmgebaut werden ; sie ist entsprechend den auch sonst
geringsten biologischen Vorgingen in der Labyrinthkapsel sozusagen
eine mit der Zeitlupe aufgenommene Ostitis fibrosw, wodurch gerade an
dieser Erkrankung die einzelnen histologischen Verdnderungen besonders
gut erkannt und auch manche bei den anderen Osteodystrophien weniger
beobachtete Einzelheiten, wie die alten blauen Stringe usw., gut unter-
sucht werden kdnnen.

Immerhin bleibt selbst bei Einordnung des Leidens in die Gruppe
der Osteodystrophia fibrosa vieles noch ungeklirt, besonders auch die
Vorliebe fiir bestimmte Abschnitte der doch schon so kleinen Innenohr-
kapsel; denn eine besondere Bevorzugung des vorderen Randes des
ovalen Fensters tritt bei der Otosklerose immer wieder hervor.

Viele falsche Anschauungen sind dadurch hervorgerufen worden, daB man
nun nur diese durch die Schwerhorigkeit klinisch allein diagnostizierbaren, besonders
interessierenden Herde am Stapesrand der Forschung zugrunde legte. Auf die An-
sichten iiber die Ursache der Erkrankung, welche nur diese sog. ,,typischen Herde
im Auge haben, will ich gar nicht eingehen. In ursichlicher Beziehung diirfte nur
eine Erklirung befriedigen, welche alle Erscheinungsformen umfaflt, die herdartigen
und die diffusen, fast die ganze Kapsel eimnehmenden, welche keineswegs selten
sind. Besonders diese ausgedehnten Erkrankungen sind morphologisch den anderen
Formen der Osteodystrophia fibrosa vollkommen gleich; auch fand sich in einem
unserer Falle auf einer Seite eine diffuse Veranderung mit auBergewdhnlich groBen
Cysten, also eine Ostitis fibrosa (». Recklinghausen), auf der anderen Seite ein
Herd, welchen man ohne weiteres als ausgesprochene Otosklerose bezeichnen kann.

Alle Stoffwechselstorungen im weitesten Sinne sind schon als alleinige Ursache
der Otosklerose in Anspruch genommen worden, aus klinischen Griinden ins-
besondere auch die endokrinen, da die Schiibe des Leidens, besonders beim Weibe,
hauptsichlich mit den Zeiten verdnderter innersekretorischer Tatigkeit, Reifezeit,
Schwangerschaft, Klimakterium zusammenfallen. Dieselben endokrinen Ursachen
wurden auch fiir andere Osteodystrophien angeschuldet. Ich erinnere nur an die
Verbindung von Epithelkérperchenveranderungen mit Ostitis fibrosa (v. Reckling-
hausen), welche von Liévre geradezu Ostéose parathyroidienne gemannt wird.
Auch Askanazy und. sein Schiller Rutishauser haben kirzlich besonders auf diese
engen Beziechungen hingewiesen, ohne den Hyperparathyreoidismus fiir die einzige
Ursache zu erkliren; denn es gelang Rutishauser wie auch Katase die Ostitis fibrosa
experimentell auf exogenem Wege durch Bleivergiftung und Hervorrufung an-
haltender relativer Acidose zu erzeugen. Ihre Anschauungen berithren sich mit
den von Moritz Weber vertretenen. Er schuldigt als Ursache Stoffwechselstorungen
an, welche nicht endokrin sein miissen, sondern auch durch Ernsdhrung bedingt
sein kénnen. Weber konnte durch chronische erndhrungsmaflige Stérung des Kalk-
stoffwechsels beim Hunde die Osteodystrophia fibrosa vom Typ Recklinghausen
erzeugen. Er nennt die ganze Erkrankung ,,calciprive Osteopathie’. Auch die Laby-
rinthkapsel war bei den Weberschen Versuchen verindert. Wenn er auch keine
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isolierte Erkrankung dieses Knochens, keine Otosklerose, bisher erzeugte, so sind
doch auch hier die entstandenen Bilder denen der Otosklerose im Wesen gleich.
Es ist also anzunehmen, daB ebenso wie verschiedene endogene und exogene Utr-
sachen, Stoffwechselstérungen im weitesten Sinne, verschiedene bisher bekannte
Formen der Osteodystrophia fibrosa entstehen lassen, so auch die Ursachen der
Otosklerose verschieden sein koénnen, was schon frither von Brihl, Manasse,
Nager u. a. vermutungsweise gedullert worden war. Aber all diese wahrschein-
lichen oder moglichen Einzelursachen, wie Stérung der inneren Sekretion, Trauma,
Erndhrungsstorung, venése Stauung (Wittmaack) konnen wir mit Moritz Weber
zusammenfassen in dem Begriff der chronischen Stoffwechselstorung.

Zusammenfassend ergibt sich:

1. Bei feinhistologischen Untersuchungen mit Strukturdarstellung des
Kunochens zeigt sich, dall auch die Otosklerose zur Gruppe der anatomischen
Osteodystrophia fibrosa im Sinne Christellers gehort; vorliufig muB sie
als die auf die Labyrinthkapsel beschrinkte Form dieses Vorgangs be-
trachtet werden. Die Frage bleibt offen, ob sich nicht bei der Otosklerose
bei darauf gerichteter Aufmerksamkeit auch in anderen Knochen Zeichen
frischer oder alter gleicher Herde finden. Die Ofosklerose ist eine Osteo-
dystrophia fibrosa sozusagen wmit der Zeitlupe aufgenommen. Ob die
auBerordentliche Langsamkeit des pathologischen Geschehens mit der
normalerweise minimalen Vitalitit der Labyrinthkapsel zusammen-
héngt, 140t sich nicht beweisen; doch erscheint es wahrscheinlich.

2. Die Gleichheit der Vorginge wird nur fiir das anatomische Geschehen,
nicht aber fir die Ursache behauptet, zumal ja selbst die Ursache der
verschiedenen anderen unter dem Begriff der Osteodystrophia fibrosa
zusammengefafliten Leiden noch keineswegs klar ist. Neuerdings trennen
z. B. Schmorl und Askanazy die Ostitis fibrosa (v. Recklinghausen) und
die Ostitis deformans (Paget) wieder schirfer. — Trotz genauer Kennt-
nis der Schmorlschen histologischen Unterscheidungsmerkmale lieB sich an
der Labyrinthkapsel ein Strukturunterschied der Endbreccie bei den
Fillen von Recklinghausen und von Paget nicht finden.

3. Sehr schoén laBt sich das anatomische Geschehen der Osteo-
dystrophia fibrosa an der Labyrinthkapsel verfolgen, da sich hier alle
Stufen aufs beste von dem besonders gebauten alten Knochen abheben.
Auflerdem ist durch die besonderen Otosklerosenforschungen viel Vor-
arbeit geleistet. Es wurde im vorstehenden gezeigt, daB die verschiedenen
Stadien der Erkrankung bei Ostitis fibrosa (v. Recklinghausen ), Ostitis
deformans (Paget) und Otosklerose iibereinstimmen.

4. Vorlaufig begniigen wir uns damit die Otosklerose allgemein bei
den bindegewebigen osteodystrophischen Erkrankungen eingeordnet zu
haben und bezeichnen jede auf das Felsenbein beschrankte derartige
Verinderung mit diesem Namen, da wir zwischen den diffusen Er-
krankungen der Labyrinthkapsel und den eigentlichen herdférmigen keinen
Wesensunterschied finden kénnen. Auch erscheint es mir nicht zweck-
méBig nurdie allein klinisch diagnostizierbaren Leiden der ausgesprochenen

9%
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Lieblingsstellen am Vorderrande des ovalen Fensters mit Stapesankylose
als Osteodystrophia fibrosa otosclerotica, wie etwa Moritz Weber es will,
zu bezeichnen; denn neben diesen Herden kommen oft in derselben
Labyrinthkapsel noch andere vor, welche man dann anders benennen
miifite, was bei gleichem anatomischen Vorgang unberechtigt erschiene.

5. Den Vorteil der Einordnung der bisher meist isoliert betrachieten
Otosklerose in eine groflere Gruppe von Knochenerkrankungen schen
wir darin, dafl die Weiterforschung nach der Ursache dieses eigenartigen
Leidens nun auf eine breitere Grundlage gestellt wird, indem sie mit
der gleichen Frage bei den verschiedenen anderen Formen der Osteo-
dystrophia fibrosa zusammenfillt. Der Otologe, fiir den noch genug
Einzelfragen, wie z. B. die der Bevorzugungsstelle ungeldst bleiben, wird
dadurch viele Anregungen empfangen; aber auch dem Pathologen kann
vielleicht die genaue Kenntnis der besonderen Verhéltnisse dieser Unter-
form der Osteodystrophia fibrosa und der Bilder, welche diese Erkrankung
in der biologisch besonderen Innenohrkapsel macht, fiir die Beurteilung
mancher Fragen am iibrigen Skelet von Nutzen sein.

Dey endemische Kretinismus.

Trotz eines fast uniibersehbaren Schrifttums sind die Anschauungen iiber dieses
in manchen Gebirgslindern geradezu als Volkskrankheit auftretende Leiden keines-
wegs geklirt. Die Lehre Kochers von der Abhéngigkeit des endemischen Kretinis-
mus von einer Hyperthyreose hat heute weniger Anhinger als die dualistische
Anschawung Ewalds, E. Birchers, Dieterles u.v.a., welche ihn als chronischen
Entartungszustand abhingig von lokalen Ursachen und einer daraus hervorgehenden
Entartung der Schilddriise ansehen. Es sei aber erwahnt, dafl man heute in der
Schweiz von manchen Arzten, welche sich mit der Frage seit langem befassen, die
Angicht vertreten findet, daB die Schilddriisenverdanderung mit dem Leiden nicht
unmittelbar etwas zu tun habe, dafl man auch endemisch-kretinische Erkrankungen
bei unverdnderter Schilddriise finden kénne. — Von einem ganz anderen Stand-
punkte aus betrachtet Finkbeiner die Frage; er sucht in sehr fesselnden Aus-
fithrungen zu beweisen, daB es sich um eine Riickschlagbildung zu fossilen Menschen-
rassen handelt (Pygméaentheorie).

Die Untersuchungen am Skelet, welche hauptsichlich von Wegelin, Dieterle
und von Stoccada vorgenommen wurden, ergaben ausschlieflich Anomalien im
Bereich des enchondralen Knochens. Es besteht keine eigentliche Stérung der
ersten Knochenbildung, wenigstens kein sichtbares Zeichen einer solchen nach
Ablauf dieses Stadiums. Die Verknécherung selber an sicheren Fallen zu unter-
suchen ist kaum méglich, da ja das Leiden nach E. Bircher, Wieland u. a. meist
erst nach dem 4. Lebensjahr diagnostizierbar ist. Dafir {findet man aber
Zeichen einer Wachstumsstorung an den Epiphysen; Dieferle und Stoccadae beschrie-
ben eine sonst nicht vorhandene abschlieBende Knochenleiste, welche in kurzem
Abstand vom Markraum die Knochenbalken quer verbindet, als typisch fiir die
Wachstumsstérung beim Kretinismus. Da aber Lauche das gleiche Gebilde, von
ihm sekundire Grenzlamelle genannt, auch beim Mongolismus, der nach allgemeiner
heutiger Anschauung nichts mit dem Kretinismus zu tun hat, fand, so kann man
darin wohl keine fiir das Leiden typische Verénderung erblicken. Lauche schlieft
aus der Entstehung dieser abschlieBenden Knochenleiste auf einen schnellen und
vorzeitigen Abschluf des Wachstums, auf ein frithzeitiges Altern.
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Uber die periostalen Knochenverinderungen beim endemischen Kretinismus
fand ich nur eine Notiz von Langhans, daB das periostale Wachstum normal zu
sein scheint.

Das ist fiir uns um so verwunderlicher, als die Verdnderungen am
Endchernen Ohr ausschlieflich den periostalen Teil betreffen, wie von jeher
alle Forscher, welche sich mit der Frage beschiftigten, gefunden haben,
und wie Nager und ich an einem groflen Material vollauf bestétigen
konnten (Abb.11).

In keinem der zahlreichen Félle verschiedenen Alters und verschiedenen
Krankheitsgrades fanden wir Veranderungen der enchondralen Labyrinth-
kapsel (Abb. 11, E), so eifrig wir auch danach suchten. Das stréhnen-
artige Knochengewebe und die verkalkten Knorpelreste waren normal
sowohl im Feinbau als auch in ihrer absoluten und relativen Menge, was
wohl einwandfrei auf einen normalen enchondralen Verknécherungsvor-
gang schlieBen 1aBt. Das entspricht genau den vorher erwihnten Er-
fahrungen am iibrigen Skelet. Hier und dort ist die eigentliche Ver-
knécherung der knorpelig vorgebildeten. Knochen normal, trotzdem ihr
Verlauf am iibrigen Skelet von der am Felsenbein, wie vorher kurz
beschrieben, abweicht. Die Schidlichkeit scheint also zu der Zeit noch
nicht wirksam oder hat keine Beziehung zu diesen Vorgingen.

Ganz anders liegen offenbar die Verhaltnisse bei der Athyreose. Der
einzige vorliegende Felsenbeinbefund von Stebenmann und Nager konnte
von Nager und mir bei nochmaliger Untersuchung sicher bestitigt
werden: Es fand sich hochgradige Knochenarmut, ungleichméBige Ver-
teilung der sehr grofle Knorpelreste bergenden Knochenbalken in den
weiten abnormerweise fettmarkhaltigen Markrdumen, kurz die aus-
gesprochenen Zeichen der primdren enchondralen Verknocherungshemmung.

Der normalen primiren enchondralen Verknécherung beim ende-
mischen Kretinismus steht nun, wie schon gesagt, die enchondrale Wachs-
tumsstorung gegeniiber, die am Skelet zu den Formanomalien fiihren;
sie konnen am Felsenbein nicht in die Erscheinung treten, da ein enchon-
drales Wachstum hier nicht stattfindet, es keine Epiphysen gibt.

Das Felsenbein wéchst durch Anbau von periostalem Knochen; und
dieser weist eine sehr charakteristische Entwicklungsstérung im Sinne
einer pathologischen Weiterentwicklung auf, wahrend die auch zum
Bilde gehérenden Hemmungen weniger am Knochen als an den Weich-
teilen des Innen- und Mittelohres in Erscheinung treten (Nager), beide
zusammen erkliren die bemerkenswerten aber hier nicht zur Erdrterung
stehenden Horbefunde.

Ist schon, wie erwahnt, die Tatsache der periostalen Verinderung im
Felsenbein bei Beriicksichtigung der ibrigen Skeletverdnderung an sich
merkwiirdig, so wird sie es noch mehr, wenn man ihre ganz typische
Lokalisation betrachtet. Wihrend die periostale Kapsel nach der mittleren
und hinteren Schadelgrube zu keine Besonderheiten aufweist, sind haupt-
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sichlich die an die Paukenhéhle angrenzenden Teile der Knochenschicht,
insbesondere das Promontorium und die Gegend des horizontalen Facialis-
abschuittes, vm Sinne einer Hypertrophie verdndert. Dasselbe aber gilt
auch fiir das Dach der Paukenhihle, welches entwicklungsmiBig mit der

Abb. 11. Typische Veranderungen an den Labyrinthwinden bei endemischem Kretinismus.

T Paukenhodhle; Seh verdickie Paukenschleimhaut; O Nische des ovalen Fensters mit

Stapes; D verdicktes und herabgeriicktes Dach der Paukenhdhle mit nach aulen verlagertem

Facialis; R von auBen und innen stark verengte Nische des runden Fensters: E normal

gebildete enchondrale Kapsel; P #ubBerst stark verdickte perichondrale Kapsel; H Exostose
am Promontorium.

eigentlichen Kapsel des Innenohres nichts zu tun hat, sondern rein primér
aus dem Mesenchym heraus entwickelt ist und deshalb urspriinglich nur
aus geflechtartigem Knochen besteht. Die Knochenhypertrophie an der
medialen Paukenhéhlenwand filhrt zur Einengung der fir die Funktion
wichtigen Fenster, und ihre Kenntnis ist deshalb klinisch besonders
wichtig.
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Beachtenswert fiir die Feststellung des noch umstrittenen Zestpunktes
des Eintrittes der Verdnderungen bei endemischem Kretinismus scheinen
uns auch fir den pathologischen Anatomen unsere feinhistologischen
Feststellungen an diesen Knochenhypertrophien.

Der innere Teil der perichondralen Kapsel, etwa bis zur normalen
Breite, zeigt die von mir beschriebenen normalen Strukturverhiltnisse:
Wir finden in typischer Anordnung such noch beim alten Individuum
embryonalen geflechtartigen und strihnenartigen Knochen, und um die
GefiaBe Lamellensysteme. Uber diese normale Dicke hinaus findet sich
ein Maschenwerk geflechtartigen Knochens; in den Maschen liegt ent-
weder, mit glatter Ansatzlinie von ihm getrennt, ausschlieBlich strahnen-
artiger oder nur lamelldrer Knochen; nicht selten finden sich auch beide
Knochenarten in denselben Priaparaten an verschiedener Stelle vor;
wieder in anderen Fallen ist geflechtartiger und strihnenartiger Knochen
von .durch buchtige Kittlinijen abgesetzten Lamellensystemen oder
Stiicken von solchen unterbrochen. In diesem Falle ist ein Umbau und
erst sekundérer Einbau der Lamellen, wie die Kittlinien beweisen, sicher.
Aus den anderen Bildern glauben wir schlielen zu kénnen, daf urspriing-
lich einmal in die primér im Bindegewebe (Periost) entstandenen Maschen
geflechtartigen Knochens in der Nédhe der Gefale strihnenartiger bzw.
lamellarer Knochen eingebaut wurde.

In den Fallen mit ausschlieBlich lamelldrem Knochen in den Maschen
166t sich tiber die Lebenszeit, in welcher diese Verdickung entstand,
nichts aussagen; nur mufl ihre Bildung nach dem 2. Lebensjahr ange-
setzt werden; anders bei den Felsenbeinen, welche in diesem Maschen-
werk Strahnenknochen aufweisen. Hier mul} die Erkrankung vor dem
2. Lebensjahr entstanden sein, da nach Pefersen spiter kein Strihnen-
knochen mehr gebildet, sondern der reife Lamellenknochen abgelagert
wird. Andererseits mull nach dem Gesagten die Stdrung wohl einsetzen,
wenn der Abbau des Knorpels des Primordialschidels beendet ist, da in
keinem der zahlreichen Fille mehr Reste von diesem, mit Ausnahme der
normalen Interglobularrdume, zu finden waren und keine Zeichen von
Stérungen der enchondralen Verkndcherung gesehen wurden. Wir
glauben also, dall wohl die Erkrankung am Ende der Embryonalzeit be-
ginnen kann, daB sie aber in der Houptsache wihrend und nach dem
Sduglingsalter sich ausbildet. Dafl sie schon friih fertig gefunden wird,
lehrt ein Kall von Otlo Mayer, der jungste histologisch untersuchte,
welcher im 4. Lebensjahr die vollstindige Verinderung zeigte.

Wihrend des ganzen Lebens aber kann der ProzeB verlangsamt
fortschreiten, was auch klinischen Beobachtungen des Gehérs entspricht
(Nager). Wir fanden Zeichen dieses Fortschrittes in Form oberflachlichen
Knochenanbaus, z. B. in dem Periost des Promontoriums, welches
gleichzeitig die tiefste Schicht der beim endemischen Kretinismus stets
verdickten Mittelohrschleimhaut ist. Aber nicht nur flichenhafter
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Knochenanbau wurde beobachtet, sondern auch Huxostosenbildung
(Abb. 11, H), die wegen ihrer Haufigkeit geradezu als zur Erkrankung
gehorig angesprochen werden muB.

Von den iibrigen hauptsidchlich den Ohrenarzt angehenden Verdnde-
rungen sei hier nur erwéhnt, dall elektiv auch an der inneren, geflecht-
artig gebauten, also periostalen Belegschicht der enchondralen Kapsel,
welche die Wandung der Labyrinthhohlriume ausgleicht, Resorptions-
Yicken und Verdickungen durch geflechtartige Osteophyten gefunden
werden.

Zusammenfassend sei hervorgehoben, dafi: 1. Im Gegensatz zu den
Befunden am tibrigen Skelet sich der endemische Kretinismus im Bereich
der Felsenbeine ausschlieflich an der periostalen Kapselschicht in Gestalt
sehr erheblicher typisch sitzender Hypertrophien des Knochens aus-
weist, wahrend der enchondrale Knochen vollkommen normal ist. Dies
ist verstdndlich, weil auch sonst nicht die primére enchondrale Ver-
knécherung bei diesem Leiden gestort ist, sondern nur das enchondrale
Wachstum Verdnderungen erfihrt; da es ein solches an den Felsenbeinen
nicht gibt, so koénnen sie in dieser Richtung nicht betroffen werden.

2. Im Gegensatz hierzu wurde in einem Athyreosefall die enchondrale
Labyrinthkapsel im Sinne einer premdren Verknicherungshemmung ver-
andert gefunden.

3. Aus dem feinhistologischen Bau der Verdickungen, hauptsichlich
am Promontorium, 148t sich schlieBen, daf sich der Hauptteil des Prozesses
zwar im wesentlichen postembryonal, aber doch in den ersten Lebens-
jahren abspielt. Nach den Gewebsbefunden kann er bis in die letzte
Embryonalzeit mit seinen Anfangen zuriickreichen und kann auch noch
in wesentlichen Teilen bis iiber das 2. Lebensjahr hinaus fortdauern.
Fine miBige Weiterverdickung kann auch noch im spiteren Leben
stattfinden.

4. Die zum endemischen Kretinismus gehorende Schwerhorigkest
wird, wie schon lange bekannt, zum Teil durch die Knochenverdickungen,
welche regelmaflig die Fenster einengen, bedingt, zum Teil beruht sie
aber auch auf hier nicht erdrterte Verdnderungen an den Weichteilen
des Innenochres.

Die mongoloide Idiotie.

Es hat eine Zeit gegeben, in welcher Zusammenhinge zwischen dem
endemischen Kretinismus bzw. der Athyreose und dem Mongolismus
vermutet wurden. Diese Anschauung hat heute keine Anhénger mehr
(Louche u.a.). Wenn wirklich solche Zusammenhénge bestédnden, so
miillten wir an 16 Felsenbeinen von 9 klinisch und anatomisch sicher
diagnostizierten Fillen von Kindern von 7 Wochen bis 10 Jahren doch
aller Wahrscheinlichkeit nach einmal eine den vorher geschilderten ahn-
liche Verinderung an den Paukenhshlenwinden gefunden haben. Unsere
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in dieser Hinsicht vollkommen negativen Befunde sprechen auch im
Sinne einer verschiedenen Ursache des endemischen Kretinismus und der
mongoloiden Idiotie.

Das hindert aber nicht, dal bei der histologischen Untersuchung des
an dem Leiden gelegentlich beteiligten Skeletsystems ahnliche Bilder
gefunden wurden, wie beim endemischen Kretinismus (Bernheim-Karrer,
Rossle, Lauche u. a.). In der Hauptsache handelt es sich hier um atypische
Vorgénge ir. den enchondralen Wachstumszonen mit hiufiger Ausbildung
der vorher beim Kretinismus schon erwihnten Knochenleiste, von Lauche
primére bzw. sekundire Grenzlamelle genannt.

Aus den vorher erérterten Griinden war auch beim Mongolismus
die Innenohrkapsel vollkommen normal mit Ausnahme unwesentlicher
geringer Abweichungen von der Norm in einzelnen Féllen. Auch hier
miissen wir schlieBen, dall die Verinderungen erst auftreten zu einer
Zeit, in welcher die Labyrinthkapsel in ihrem enchondralen Teil schon
fertig ausgebildet ist. Es mul sich demnach auch nach unseren Befunden
beim Mongolismus um ein im wesentlichen postfetal sich abspielendes
Leiden handeln.

An anderen knorpelig vorgebildeten Knochen des Schidelgrundes,
besonders am Hinterhauptsbein, das im allgemeinen noch linger Ver-
knocherungszonen aufweist als das Felsenbein, fanden wir denn auch in
einzelnen Fallen Storungen der Verknicherung im Sinne auffallend schmaler
Verkalkungszonen, flach an der Oberfliche verlaufender Erofinung des
verkalkten Knochens durch Marksprossen, stidrkere Querverbindungen
der Knochenbalken ohne eigentliche Ausbildung einer Knochenleiste u. a.
Ungewdohnlichkeiten bei der Verknécherung, welche aber offenbar nicht
tiir den Mongolismus typisch sind, sondern auch bei anderen Erkrankungen
mit friithzeitigem Erlahmen der Wachstumstendenz vorkommen. Auch
die perichondral gebildeten Kapselteile zeigten nichts Pathologisches.

Wir sehen in unseren Befunden eine Bestdtigung der Ansicht Lauches
welcher von einem frithzeitigen Altern des Knochens spricht, im Gegen-
satz z. B. zu Hart, welcher die mongoloide Idiotie als erworbenen Infanti-
lismus betrachtet. Der einzige Knochen des Korpers, welcher seine Ent-
wicklung in friihester Jugend abschlieBt, die Innenohrkapsel, zeigt bei
Untersuchungen an unserem verhaltnismiBig grofen Material keinerlei
Abweichungen von der Norm. Spédter erlahmt dann die Entwicklungs-
kraft des Kérpers und fiithrt zu den bekannten Verinderungen am Skelet
und an den iibrigen Organen.

SchlieBlich sei noch kurz erwahnt, daB in 15 von 16 Mittelohren
Zeichen frischer oder alter Mittelohrentiziindungen gefunden wurden, so
daB fiirderhin darauf zu achten wére, ob nicht die Otitis media genau so
gut zum Krankheitsbilde gehort, wie die stets erwihnte Conjunctivitis,
Jedenfalls darf die Hiaufigkeit der Mittelohrentziindung als Ausdruck
der bekannten Anfélligkeit solcher Kinder betrachtet werden.
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Anhangsweise sei nur erwahnt, daB, wie zu erwarten war, die Laby-
rinthkapsel in 6 Felsenbeinen von 3 Individuen mit amaurotischer Idiotie
{Tay-Sachs) vollkommen normal gefunden wurde.

Osteogenests wmperfecta congenita.

Von ganz besonderer Bedeutung fiir den Pathologen diirften die jetzt
zu besprechenden Untersuchungsergebnisse an Felsenbeinen bei Osteo-
genests vmperfecta congenite sein, weil hier das Studium der besonderen
Verhiltnisse an der Labyrinthkapsel zum Teil zu Ansichten fithrt, die
von den im Schrifttum niedergelegten abweichen.

Zur Untersuchung standen 6 Felsenbeinreihen von 3 Individuen aus
Prof. Nagers Sammlung zur Verfiigung. AuBer diesen 3 Fillen sind nur
noch die Befunde von je 1 Fall von J. Fischer und M. Weber im Schrift-
tum mitgeteilt.

Urspriinglich wurde ich auf die Frage nach dem Knochengewebe bei
der Osteogenesis imperfecta congenita dadurch aufmerksam, daB Moritz
Weber in seiner Arbeit ein Knochengewebe in der Labyrinthkapsel bei
dieser Entwicklungsstérung als in seinem Wesen pathologisch beschrieb,
welches mir dem von meinen normalanatomischen Studien an der Innen-
ohrkapsel bekannten &hnlich erschien. Als pathologisch betrachtete
M. Weber die mangelnde Lamellierung und die Entstehung von mif-
gebildeten Faserknochen, also eines Gewebes grundsétzlich anderer Art
als des normalen. Er befindet sich dabei in Ubereinstimmung mit den
Fachpathologen, welche ebenfalls stets diesen abnormen Aufbau des
Knochens bei der Osteogenesis imperfecta congenita erwihnen .

Zweifellos weicht auch in unseren Priparaten der Feinbau des Kno-
chens von dem des normalen ab; aber diese Abweichung ist bei der Osteo-
genesis imperfecta congenita keine grundsatzliche. Es wird kein Knochen
anderer Art gebildet als normal; es handelt sich vielmehr um minder-
wertiges Gewebe gleicher Art.

Betrachtet man in Féllen mit starken Verdnderungen einen Abschnitt
der enchondralen Labyrinthkapsel, so findet man dort auf die Knorpelreste
abnorm wenig Knochen abgelagert (Abb. 12) und dieser Knochen weicht
bei Himatexylin-Kosinfarbung sicher von dem sonst gewohnten ab. Man
sieht eine auBerordentliche Hiufung von Zellen in runden oft nicht
ausgezackten Hohlen; manchmal beriihren sich diese Zellen oder liegen
zu zweit zusammen. Zwischen diesen Zellen ist eine sehr spérliche nicht
lamellierte Knochenmasse von streifigem unregelméfBigem Aussehen zu
beobachten. In weniger stark verdnderten Fallen liegen die Zellen regel-
maBiger, sind wohl auch vermehrt aber nicht so iitbermifBig und der
ganze Bau weist groBe Ahnlichkeit mit der normalen enchondralen Laby-
rinthkapsel auf (Abb.1, 2). Das brachte mich auf den Gedanken, zu unter-

1 Schrifttum s. bei A. Dietrich, Handbuch von Henke- Lubarsch, Bd. 9/1.



Interessante Beobach tungen an der knéchernen Innenohrkapsel des Menschen. 97

suchen, ob nicht vielleicht das ,,pathologische’ Knochengewebe der Osteo-
genesis imperfecta congenite iiberhaupt dem von mir fiir die Labyrinth-
kapsel als normal beschriebenen feinfaserigen, lamellenlosen, strihnenartigen
Markknochen in seinem Wesen entspreche. Fibrillenfarbungen (Abb. 13, St.)
und Untersuchungen im polarisierten Licht zeigten das nun einwandfrei,
so dafl zunédchst fiir die Labyrinthkapsel feststand, daB es sich nur inner-
halb des typischen Strihnenknochens um eine etwas unregelmaflige An.
ordnung der Teile, nicht aber um eine das Wesen der Knochensubstanz

Abb. 12. Bogengangsgegend bei Osteogenesis imperfecta congenita. Die sparlichen
Knochenbalken bestehen zum- groBten Teil aus den embryonalen Knorpelresten mit
etwas Knochensubstanz belegt.

betreffende Abweichung der Knochenbildung handelt. Der Vergleich mit
anderem Knochenmaterial, z. B. von der Rippe eines Falles von Osteo-
genesis imperfecta congenita ergab nun, daB sich auch dort derselbe
Strahnenknochen vorfand wie in der Labyrinthkapsel. Diese Beobach-
tungen fiiber das Vorkommen eines nichtlamellierten Knochens ent-
sprechen also denen der Pathologen. Nur die Deutung der Befunde ist
verschieden. Wohl ist die Bildung einer viel zu kleinen Knochenmenge
mit unregelméBiger Anordnung der Bauelemente und das dadurch be-
dingte Weitbleiben der Markriume mit seinen Folgen krankhaft, nicht
aber die mangelnde Lamellierung des Knochens. Wie in der Einleitung
dieser Arbeit auseinandergesetzt, ist normaler jugendlicher Knochen diber-
haupt nie lamelliert (v. Ebner, Petersen, Max Meyer ). Da er nun bei
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der Osteogenesis imperfecta congenita lamellenlos ist, wie es ihm als
jugendlichem Knochen zukommt, man aber vom Erwachsenen gewohnt
ist, allen nichtlamellierten Knochen fiir geflechtartig, nicht nur im rein
morphologischen Sinne wie Petersen, sonder fiir geflechtartig im Sinne
einer bindegewebigen Entstehung zu halten, so wurde dieser pathologische
Knochen der Osteogenesis imperfecta congenita auch als Faserknochen
im Sinne von Bindegewebsknochen angesehen; M. Weber nennt diese
Bildung bei der Osteogenesis imperfecta congentia ausdriicklich ,,Kern®,
wihrend doch nach dem Gesagten dieser lamellenlose, strahnenartige
Markknochen tatsdchlich im Sinne von Weidenreich und M. Weber ein
»»Schalenknoehen® ist. (Warum ich den Ausdruck Kern und Schalen-
knochen fir nicht sehr glicklich halte s. Nager und M. Meyer, Mono-
graphie, Kap. 7 A). Die Knochenart ist also entstehungsgeschichtlich wnd
morphologisch grundsdtzlich der normalen, an diese Stellen gehdrigen,
wesensgleich.

Das Pathologische dieses Knochens selbst besteht nun in seiner Fibrillen-
armut und in seinem oft auBerordentlichen Reichtum an ziemlich unregel-
méBigen Zellen. Das erklirt sich daraus, daf jede Zelle nur eine sehr
geringe Menge Knochensubstanz bildet und der Organismus nun, in
dem vergeblichen Bemiihen, genug Knochen fiir die Funktion zu liefern,
eine ungewohnliche Zahl von Knochenbildnern einsetzt. Diese Osteo-
blasten gehen in den neuen Knochen als Knochenzellen iiber und liegen
nun duBerst dicht. Da die Hohlen miteinander verbunden sind, brauchen
auch in hochgradig verdnderten Fallen keine Knochenkan#lchen aus-
gebildet zu werden.

Unsere Beobachtungen stimmen also bestens zu den Anschauungen
von Kaufmann, Looser, M. B. Schmidt, K. H. Bouer u. v.a., dall die
Knochenbildner erkrankt oder mifigebildet sind. Dadurch sind sie in ihrer
Leistung beeintrichtigt und bilden zu wenig Knochen von etwas unregel-
méaBigerem Bau als gewdhnlich. Faserknochen im Sinne von Binde-
gewebsknochen zu bilden, wie vielfach angenommen wird, sind sie aber
gar nicht in der Lage, da im Bereiche der enchondralen Verknécherung
bei der Osteogenesis imperfecta congenita dazu iberhaupt das Mutter-
gewebe fehlt. — Wir werden sehen, dafl bei der Chondrodystrophie diese
Verhaltnisse gerade umgekehrt sind.

Genau das gleiche gilt auch fiir den periostalen Knochen. Auch hier
sehen wir einen dem Normalen wesensgleichen geflechtartigen Knochen
selbst in sehr hochgradig erkrankten Fillen ; er wies nur erheblich weniger
Knochensubstanz und sehr viel mehr Zellen auf.

Nicht einwandfrei gekldrt scheint auch die Frage, ob der Vorgang
der enchondralen Verkndcherung gestort oder normal ist. Die meisten
Autoren halten ihn fiir normal, einige sprechen von einer verlangsamten
Proliferation ( Buday, Harbitz ). Mir fiel an den untersuchten Felsenbeinen
auf, daB auBergewshnlich groBe Interglobularriume mit gut erhaltenen
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Knorpelzellen in den Knochen eingeschlossen waren, wie man sie in
normalen Vergleichsreihen selbst mit grolen derartigen Knorpelresten
nie findet. Die Untersuchung einer Ossifikationszone selbst zeigte im
ganzen betrachtet normale Bilder der Knorpelzerstorung. Bei Unter-
suchung der Einzelheiten fand sich aber doch ziemlich hiufig, daB er-
heblich lgrofere Knorpelstiicke als normal in den Knochen iibergingen,

Abb. 13. Ossifikationszone bei Osteogenesis imperf. cong. P priaparatorische Vorginge im
Kuorpel; K auffallend grofe Knorpelreste mit viel erhaltenen Knorpelzellen:
: 8t Strahnenknochen; G Globuli ossei; M Markriume.

und daBl die Knorpelhohlen dieser Reste zum Teil nicht aufgeschlossen,
sondern mit ollen Knorpelzellen erhalten sind, wihrend in der Nachbar.
schaft typische Globuli ossei, bei Fibrillenfirbung leicht heraus zu er-
kennen, gebildet werden (Abb. 13). An anderen Knochen als am Felsen-
bein lagsen sich derartige Beobachtungen deshalb schwer anstellen, weil
die Knorpelreste schnell ganz verschwinden, wihrend sie in der Laby-
rinthkapsel mit den Zeichen ihrer nicht ganz normalen Entstehung
vollkommen erhalten bleiben und untersucht werden kénnen.

Alles Gesagte deutet darauf hin, daB es sich, wie K. H. Bauer meint,
bei der Erkrankung nicht nur um die vorhin erwihnte Stdrung der
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Osteoblasten, sondern des gamzen Mesenchyms handelt. Auch unter
unseren Fallen fanden sich solche mit blauen Skleren und Blutungen.

Zusammenfassung: 1. Als besonderen pathologischen Befund bei der
Osteogenesis imperfecta congenita erwihnen alle Untersucher die Aus-
bildung eines nichtlamellierten Faserknochens in zu geringer Menge bei
der enchondralen Ossifikation und eine Uberh#ufung dieses, seiner Art
nach angeblich pathologischen Knochens mit abnorm vielen Knochen-
zellen. Demgegeniiber konnten wir nachweisen, dafl die Beobachtung
des pathologischen Knochens in allen Einzelheiten richtig, ihre Deutung
aber irrig ist. Es handelt sich nicht um einen Faserknochen im Sinne eines
grobgeflechtigen oder Bindegewebsknochens, sondern um eine Knochen-
substanz, welche deutlich die Merkmale des feinfaserigen lamellenlosen
strahmenartigen Markknochens aufweist. Dieses Knochengewebe ist im
ganzen Korper wahrend der Fetalzeit und des 1. Lebensjahres physio-
logisch, aber nur in der Labyrinthkapsel bleibt es im ganzen Leben
bestehen, wihrend es in anderen Knochen durch Lamellenknochen
ersetzt wird. Es wird also enchondral auch bei der Osteogenesis imper-
fecta congenita in allen Kérperknochen ein fiir das Lebensalter der von
dieser Krankheit befallenen Individuen typisches Gewebe gebildet, das
wohl in der RegelmiBigkeit und in der Masse, aber nicht im Wesen vom
Normalen abweicht.

2. Dasselbe gilt fiir den periostal gebildeten Bindegewebsknochen:
auch hier ist der Typ derselbe; nur Ausbildung und Masse sind gestdrt.

3. Die Uberladung der verschiedenen Knochenarten mit Knochen-
zellen wird als Zeichen der iibermaBigen Anstrengung des Organismus
die notwendige Menge Knochen zu bilden aufgefaft. Da die kranken
Knochenbildner nur wenig Knochen bilden, so mufl die Masse aushelfen.
Sie liegen nachher als Knochenzellen im Knochen.

4. Die histologischen Verhiltnisse an der Labyrinthkapsel deuten
darauf hin, daB selbst in nicht besonders schweren Fillen die enchondrale
Verknicherung oft micht ganz normal verlduft. Denn die vorgefundenen,
in den Knochen eingeschlossenen Knorpelreste sind stellenweise auBer-
gewohnlich grol und enthalten auffallend viele Knorpelzellen (nicht zu
verwechseln mit den Zellen der Globuli ossei!). Dementsprechend wurde
auch an Verknocherungszonen beobachtet, daB wohl im ganzen der
Vorgang typisch verliuft, daf aber doch ziemlich viel Knochenhéhlen
nicht aufgeschlossen werden und erheblich gréflere Knorpelstiicke als
normal in den Markraum zu liegen kommen. Auf diese wird dann der
Strahnenknochen in spérlicher Masse abgelagert.

5. Aus dem Gesagten wird geschlossen, daf3 es sich bel der Erkrankung
nicht nur um eine Osteoblastenstérung, sondern im Sinne K. H. Bauers
um eine Storung des Mesenchyms handelt; auch in unseren Fillen fanden
sich blave Skleren und Blutungen.
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Von besonderem Wert.wiirde es sein Felsenbeine von Osteogenesis
imperfecta tarde feinhistologisch zu untersuchen, da es hier moglicher-
weise entsprechend der physiologisch verschiedenen Entwicklung auch
Unterschiede im pathologischen Knochengewebe der Innenohrkapsel
und dem des ibrigen Skeletes geben kénnte, die lehrreiche Schluf3-
folgerungen zulielen.

Chondrodystrophie.

War bei der Osteogenesis imperfecta congenita eine Mesenchym-
miBbildung, welche hauptsichlich das knochenbildende System betrifft,
vorhanden, so ist bei der Chondrodystrophie das chondrogene hervor-
ragend befallen. Auch hier eignet sich die Labyrinthkapsel wieder sehr
gut, um die Einzelheit der Verinderung zu untersuchen.

Wahrend bei normalen Neugeborenen die enchondrale Verknécherung
vollkommen beendet ist, sehen wir hier bei schweren Fillen Bilder wie auf
umstehender Figur (Abb.14): Der groBte Teil der Kapsel ist noch knor-
pelig und nur der kleinste ist sehr unregelmafBig und unter Formverinde-
rung verkndchert. Der Knorpel ist durchzogen von unzéhligen gefafiihren-
den Bindegewebsstrangen, welche fast tiberall auch zwischen dem Knorpel
und dem Knochen zu sehen sind und beide Gewebsarten in grofen Ab-
schnitten voneinander trennen (V). Das Charakteristische dieser Fille ist
nun, daB sich der Fortschritt in der Verknécherung — bei den schwersten
Veréinderungen zum gréBten, bei den leichteren zum kleineren Teil —
in diesen Bindegewebsstringen, pathologischen Knochenmarkskanslen,
abspielt. Die enchondrale Verknicherung wird so teilweise durch eine
Bindegewebsverknocherung mit Bildung geflechtartigen Knochens ersetzt.
Da die Bindegewebszapfen alle an vielen Stellen mit der Knorpelhaut in.
Verbindung stehen, kann man von einer in den Knorpel hineinverlegten
periostalen Verknodcherung bei dem Vorgang sprechen.

Im einzelnen weichen nun in den verschiedenen Fillen die auftretenden
Bilder stark voneinander ab. Dasselbe gilt auch von den verschiedenen
Stellen des gleichen Felsenbeins. Bleiben wir zunichst bei den Abschnitten
welche die schwersten Stérungen aufweisen. Hier ist von enchondraler
Verknécherung iiberhaupt nichts zu sehen. In dem Periosistreifen,
richtiger pathologischen Knorpelmarkskanal, entsteht primdirer Bindegewebs-
knochen, zum Teil unmittelbar, zum Teil auech auf dem Umwege iiber
vorhergehende einfache Verkalkung. Im allgemeinen bildet er sich in
Anordnung einer ziemlich weitmaschigen Spongiosa und zwischen ihren
Bilkchen finden sich Markriume mit Lymph- bzw. osteoplastischem
Mark, von welchem aus auf diese geflechtartig gebauten Balken nun,
dem Alter des Individuums entsprechend, lamellenloser Strahnenknochen
abgelagert wird. Abbau findet nicht statt; die Markriume werden all-
mahlich durch diesen Strihnenknochen verschlossen, und es entsteht
eine ,,enchondrale’ Labyrinthkapsel, welche sich hauptsichlich von der
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normalen dadurch unterscheidet, dal sie statt der verkalkten Knorpel-
einschliisse (Interglobularriume Manasses) Reste von verkalltem oder ver-
kndchertem Bindegewebe enthilt.

Neben diesen Vorgingen spielen sich aber auch noch andere Ossi-
fikationsvorginge ab, welche dann wenigstens zum Teil den Typ der
enchondralen Verknécherung wahren. Wir sehen auf der Abb. 14 die

Abb. 14. Bogengangsgegend bei Chondrodystrophie. XK Knorpel; M Knorpelmarkkandéle;
V Bildung von Geflechtknochen in den Knorpelmarkkanélen als Ersatz der enchondralen
Ossitikation.

Zerteilung des Knorpels durch die pathologischen Bindegewebsstringe
in einzelne Wiirfel. In diese Knorpelwiirfel wuchern von den Knorpel-
markskandlen aus Sprossen von feinem Granulationsgeweben ein, zer-
storen teilweise die Zellen. Vorher haben weder Zellen noch Grundsub-
stanz irgendwelche priparatorische Vorginge erkennen lassen. Jetzt
nachtriglich findet eine Verkalkung der stehengebliebenen Winde statt,
welche einen ziemlichen Raum einnehmen, manchmal einen ganzen
solchen Knorpelklotz befallen kann. Das so entstandene Wabengertist
verkalkter Grundsubstanz, welches zum Teil Granulationsgewebe, zum
Teil aber auch noch deutlich wnverdnderte Knorpelzellen enthilt, wird
nun nachtriglich von manchmal noch recht unvollkommenen Globuli
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ossel angefiillt. Die ibrigbleibenden Knorpelmarkskanile bilden sich zu
lockerem Markraumgewebe zuriick und fiillen sich spéter osteoblastisch
mit Strihnenknochen. Markriume bleiben auch in geringem Mafe inner-
halb der Knorpelklotze bei ihrer Verkndcherung bestehen, oder kénnen
sich auch aus diesen nach Zerfall des Knorpels und seiner Durchwucherung
mit Bindegewebe. ausbilden.

AuBer diesen schweren Veranderungen, welche wir in 2 unserer Fille
beobachten konnten, fanden wir in 4 anderen leichte Abweichungen von
der normalen Verknocherung. Hier sahen wir im Labyrinthknochen sehr
groBe Interglobularrdume mit teilweise erhaltenen Knorpelzellen. So-
weit noch verknéchernde Abschnitte vorhanden waren, war meistens
das Vordringen der Marksprossen unregelmafig; auch trennten sie durch
etwa kugelformiges Durchwachsen groflere Knorpelstiicke aus dem
Rande heraus. Diese groflen Stiicke wurden dann osteoblastisch mit
strahnigem Osteoid belegt und gingen so mit ihren zum Teil erhaltenen
Knorpelzellen als grofie unregelméiBige Interglobularriume in den
Labyrinthknochen iber.

Die periostale Kapsel zeigte tiberall im ganzen normale Verhiltnisse.
In den schweren Fallen war sie an den Stellen, an welchen auch noch
keine Verknocherung des Knorpels stattgefunden hatte, ebenfalls liicken-
haft. Der Feinbau war stets normal, oft erschien sie sklerotischer als
bei gesunden Neugeborenen.

Es sei noch erwiahnt, daB auch in dem einen der schweren Fillen an
Handwurzel, Fufwurzel und Armknochen genau die gleichen Stérungen
der Verknocherung gefunden wurden, wie wir sie vorher geschildert
haben. Teils verkndchert der an der Epi-Diaphysengrenze zwischen-
geschaltete Perioststreifen, teils findet ein ganz unregelmiBiger Aufbruch
des mangelhaft vorbereiteten Knorpels statt, so dafl ganz unregelmafige
nicht in einer Hauptrichtung orientierte Knochenbalken entstehen,
welche oft noch groBe Knorpelstiicke mit Xnorpelzellen enthalten;
diese werden dann langsamer als sonst wieder abgebaut. Nach den
Skeletstiicken zu wurteilen handelte es sich hier um die hypoplastische
Form der Erkrankung, was am Felsenbein nicht feststellbar ist.

Von gréflerem allgemeinen Interesse scheinen unsere vorher mit-
geteilten Beobachtungen tiber die Bedeutung der pathologischen Knorpel-
markskanéle fir die Verkndcherung bei der Chondrodystrophie. Die
Einschaltung eines Periostabkommlings in den enchondralen Ver-
knécherungs- und Wachtumsvorgang ist schon lange bekannt. Nach
Ansicht von Eberth, Storp, Robert Meyer u. a. sind diese Perioststreifen
als Periosteinstiilpungen, bedingt durch den schiefen Sitz der Epiphyse
auf der Diaphyse, aufzufassen, wihrend Uriel, Hoef, E. Kaufmann
u. a. an ein aktives Vordringen wvon gefifholtigem Bindegewebe von
diesem eingestiilpten Periost aus gedacht haben; schlieSlich gelang es

Virchows Archiv. Bd. 288. 3
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M. B. Schmidt und Dietrich den Zusammenhang mit den Knorpelmarks-
kandlen nachzuweisen.

Am Felsenbein sind die normalen Knorpelmarkskanéle durch die
Studien von Hckert-Mobius genau bekannt. Infolgedessen ist auch ein-
wandfrei feststellbar, dal sie bei der Chondrodystrophie aulerordentlich
stark vermehrt und verbreitert sind. Die Deutung als eingeklemmter
Perioststreifen kommt an sich bei den besonderen Verhiltnissen des
Felsenbeines nicht in Betracht. Thre Funktion aber haben diese patho-
logischen Knorpelmarkskanile gegeniiber den normalen ganz verdndert.
Eckert-Mébius hilt die normalen Bildungen, als Abkémmlinge der
Knochenhaut, fiir die Wachstumszentren des Knorpels und glaubt, daf
in ihrer Umgebung wegen der besseren Erndhrung die Verknécherung
am lingsten unterbleibe. Wie wir zeigen konnten, ist das bei der Chondro-
dystrophie gerade umgekehrt. Hier sind besonders sie die bevorzugten
Verknécherungszonen.

Von den im Schrifttum laut gewordenen Ansichten iiber das Wesen
der Chondrodystrophie wiirden sich unsere Beobachtungen an den
schweren Fillen am besten in die Dietrichsche Auffassung einordnen, der
die Ursache der Verdnderung in einer Minderwertigheit der Anlage eines
Systems, nidmlich einer Entwicklungsstérung der ganzen knorpeligen
Skeletanlage, nicht nur des Knorpels selbst, sieht.

Soweit man aus histologischen Bildern tberhaupt auf Vorginge
schliefen kann, mufl man sagen, daf wir in unseren schweren Fillen
den Eindruck gewannen, daf das Aktive der Stérung in einer Wucherungs-
neigung der Knorpelhaut, vielleicht bedingt durch die Minderwertigkeit
und Unterstiitzungsbediirftigkeit des Knorpels, liegt, welche diesen,
dessen Muttergewebe sie ja doch ist, wieder zerstért und die Verkndéche-
rung iibernimmt. Auch normalerweise spielt ja der Knorpel bei der
Verknocherung eine mehr passive Rolle und Bindegewebsabkommlinge
ersetzen ihn durch Knochen; aber das Bindegewebe hilt sich doch
normalerweise wenigstens an bestimmte Gesetze fiir seine Zerstorung.
Hier dagegen wird der Knorpel von allen Seiten von der Knorpelhaut
iiberfallen, aufgeteilt und nicht einmal im Felsenbein, in welchem er
rechtens gewisse Bestandteile durch das ganze Leben hindurch retten
darf, wird ihm gestattet, von diesemn Rechte Gebrauch zu machen.
Selbst die knorpelhaltigen Interglobularriume werden teilweise durch
Reste von Bindegewebsknochen in der enchondralen Kapsel ersetzt.

Zusammenfassung. Leichtere Stérungen der enchondralen Verknéche-
rung, bestehend in atypischen Vorgéingen an den normalen dhnlichen
Verknécherungszonen wurden beobachtet. Besondere allgemeine Be-
achtung verlangen aber die schweren Stérungen bei der Verknécherung
in mehreren Fillen. Hier zerstort das Perichondrium durch pathologische
Knorpelmarkskandile in groBer Ausdebnung den Zusammenhang des
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Knorpels, zerlegt ihn in kleine Abschnitte und tibernimmt die Fihrung
bei dem Verknocherungsvorgang, so daf hier, im Gegensatz zu den
vorher geschilderten Verhiltnissen bei der Osteogenesis imperfecta con-
genita, die enchondrale Kapsel zum Teil durch Bindegewebsverkndcherung
entsteht. Gleiches wie an der Labyrinthkapsel, an welcher die Verhilt-
nisse leichter zu klidren sind, wurde auch an der Epi-Diaphysengrenze
mehrerer GliedmaBenknochen gefunden.
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