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I. Toil. 

I(linisehe und r~intgenologische Untersuchungen bei allgemeiner 
0steosklerose, 0stitis fibrosa cystica generalisata (0steodystrophia fibrosa) 

und allgemeiner Sarkomatose des Skeletes. 

Von Dr. Erich H ~ | e r ,  
Oberarzt. 

Im Jahre 1879 beschrieb Heuck als erster einen Fall yon Osteoslderose 
mit Leukemic. Seitdem wnrden nach der Zusammenstellung yon Wol] 
37 Erkrankungen yon Osteosklerose in der Literatur mitgeteilt. Die 
moisten VerSffentslichungen betreffen indessen die yon Albers-SchSnberg 
als Marmorknochen charakterisier~e Krankheit~, die ein ziemlich gleich- 
bleibendes klinisches Bild aufweist. Clairmont und Schinz fassen diese 
Form uniser der Bezeichmmg ,,idiopathische Osteosklerose" als gewebliche 
NIil~bildang auf, der sic die ,,reaktiven Osteosklerosen" gegeniiberstellen. 
Diese sind in ihrem klinischen Verlomfe rechts mannigfalisig, in ihrer 
A~iologie und Pafihogenese noch unklar. Die bisher in der Literaisur 
vorliegenden ziemlich sp/~rlichen ~Beobach~ungen lassen nur gewisse 
Beziehungen zu den Blutkrankheiisen erkennen, deren Atiologio ja eben- 
falls noch im dunkeln liegt. Je nach dot hi[ma~ologischen Verlaufsform 
der begleitenden Blutkrankheit  hat man daher eine Unterteilung in 
4 Gruppen versuchfs : 

1. OsSeosklerose mit~ myeloischer Leuk/fmie. 
2. Osteoslderose mit myeloischer odor lymphatischer Pseudoleuk/~mie. 
3. Osteosklerose mit Anemic. 
4. Osteosklerose mit Panmyelophthise und Marklipomatose. 

Virchows Archly. Bd. 290. 13 



194 Erich I-Ii~l~ler und Kr~uspe: 

Trotz der geringen Zahl der bisher mitgeteilten l~/tlle ist eine strenge 
Eingliederung derselben in diese Untergruppen unsieher und eine Ab- 
grenzung gegenfiber anderen generalisierten Knoehenerkrankungen,  be- 
sonders intra  vi tam, sehwierig oder nieht durehftihrb~r. Wol] beton~ 
daher, dab bei der Seltenheit osteosklerotiseher Knoehenerkrankungen  
die Ver6ffentiiehung aller FMle gereeht.fertigt erseheint, um so m6glieher- 
weise doeh einmM zu einem Ergebnis fiber die inneren biologisehen 
Zusammenh/~nge der r/~umliehen Verbindung yon  Knoehengewebe,  
endos~alem Gerfist und blutbi ldendem Parenehym zu gelangen. Ins- 
besondere besteht  zur Zeit n o e h  keine Klarheit  dartiber, ob im loatho- 
logisehen Gesehehen dieser Krankhei ten die osteosklerotisehe Ver/~nderung 
Folge der leuk~misehen Knoehenmarkerkrankung  ist und als Ver- 
narbungsvorgang aufgefal?t werden muB (v. Baumgarten) oder ob die 
Blutkrankhei t  sekund~r ausgel6st wird ode1' der Osteosklerose nur  
nebengeordnet  ist (Heuclc). Wit  ba t ten  an der Leipziger Kinderklinik 
Gelegenheit, die Ents tehung osteoslderotiseher Vergnderungen im Ver- 
laufe einer aleuk~misehen Myelose beobaehten, du tch  histologisehe und 
r6ntgenologisehe Kontrol len in ihrem Ablaufe verfolgen und  mig dem 
Blutbefunde vergleiehen zu kSnnen. Es handel t  sick hierbei um ein 
M~dchen, das im Alter yon  2 Jahren,  3 Monaten zur Aufnahme kam. 

Fall 1. Charlotte P. Familiengn~mnese o. tl. I~6ntgenaufnahmen der Eltern 
und Geschwister ohne pathologischen Befund. Sic ist das 2. yon 3 Geschwistern, 
wurde 13 Mongte gestillt, erhielt dann gemischte Kost, reichlich Obst and Gemfise. 
Zeigte normale Entwickhmg. 

4 Wochen vor der Aufnahme erkrankte sie pl6tzlieh mit Fieber und L~hmung 
der reehten K6rperh~lfte. Die L~hmung diirfte eine scheinbare Schmerzl~hmung 
gewesen sein, die Gelenke wgren etwas geschwollen and fiihlten sich heig an. Es 
bestand groge Bertihrungsempfindlichkeit, Kind schrie beim Anfassen. Nach 
8 Tagen Besserung, doeh bald dgrauf traten die gleiehen Erscheinungen auf der 
linken K6rperh/~lfte auf, die nach weiteren 8 Tagen im wesentliehen ebenfatls 
wieder abkl~ngen. In den letzten 4 Tagen erneute Verschleehterung, Patientin 
war sehr weinerlich, aB und sehlief sehlecht, wollte nicht melar stehen und gehen. 

gefund bei der Kr&nkenhausaufn~hme am 31.5.29. Graziles, etwas blab 
aussehendes M~dehen in weinerlieher Stimmung, zeigt Bewegungsarmut, dock 
keine L~hmungen, Sensorium frei, sehr beriihrungsempfind!ieh. Temperatur 38 ~ 
tIaut o. B., keine pathologisehen Driisensehwellungen. I~aehen blaB. tterz, Lunge 
o.B. Milz nieht palpabel. Leber i Querfinger. Passive Bewegungen der Beine 
sehmerzhaft, leiehte Gelenkschwellungen, Bewcgungen in der linken ttiifte etwas 
eingesehr~nkt, Pupillenreaktion prompt, Sehnenreflexe ausl6sbar, fraglicher ]~a- 
binski, keine meningitisehen Zeiehen. 

Blutbild (siehe Blutbildkurve): Leiehte An~mie yore pscudoehlorotisehen Typ, 
etwas Lymphoeytose, einige kernhaltige Erythrocyten. Blutsenkung beschleunigt, 
44 mm in der 1. Stunde. Urin frei yon krankhaften Ver&nderungen. 

Therapie: Kind erhs im Verl~ufe der etwa 1/~j~hrigen Krankenhausbehandlung: 
Novacyl-Novatophan, Leukotropintabletten, Pyramidon, Schmierkur mit Silber- 
s~lbe, ~errum red. As-ttepartrat, Vigantol, Lebertran, ttShensonne und mehrere 
groBe Bluttransfusionen. 

Verl~uf: Sehr weehselndes Allgemeinbefinden, Besserungen wechseln mit 
schubweisen Versehleehterungen. Am 4.6. unter Anstieg des Fiebers auf 40 ~ 
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schwero Stomati t is  aphthosa,  die nach 4 Tagen abklingt,  im Blascheninhal t  werden 
bakteriell  schwach hamolytische Streptokokken nachgewiesen. I m  spateren Verlaufe 

Abb. 1. Fall 1. RSntgenbefund am 2.10.29 (4 ~s nach der Krankenhausaufnahme), 
<-- Stelle der Probeexcision. 

h~ulig Eiterbliischon auf der l-Iaut, Temperaturen wechselnd, zeitweise normal, 
moist erh6ht. Allmithliches Entstehen einer schweron Alenkie bis auf 1,06 Erythro- 
cyten, 1800 Leukocyten und I0 000 Thrombooyten im August, die nur durch 

13" 
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groBe Bluttransfusionen hintangehalten werden kann. Mehrere Blutkulturen 
und Gelenkpunktat erweisen sich als steril, bis am 17.10. ira Blute erstmalig h~mo- 
lytische Streptokokken nachgewiesen werden; am 21.10. erfolgt der Tod nnter 
septischen Erscheinungen (Pyothorax). Aus dem Pleuraeiter und dem Iterzpunktat  
post mortem werden ebenfalls hi~molytische Streptokokken geziichtet. 

~ u g e r s t  b e m e r k e n s w e r t  w a r e n  die  r6n tgeno log i schen  V e r ~ n d e x u n g e n  

a n  d e m  g e s a m t e n  S k e l e t s y s t e m .  E r s t m a l i g  w n r d e  a m  30. 5. w e g e n  
der  I - I f i f tge lenksersche inungen  eine  B e e k e n a u f n a h m e  ange fe r t i g t ,  d iese  

wies k a u m  e inen  k r a n k h a f t e n  B e f u n d  a u k  Naehtr /~gl ieh  e r sehe in t  viel-  

l e ieh t  die S t r u k t u r  de r  Spong iosa  e twas  au fge loeker t .  A m  24. 6. 
w u r d e n  w e g e n  e r n e u t e r  K n i e s c h w e l l u n g e n  die  K n i e g e l e n k e  g e r 6 n t g t ,  
u n d  h ie rbe i  ze ig te  s ich a u g e r  e iner  A u f l o e k e r u n g  des  N n o c h e n g e w e b e s  

e ine  Per ios t i t i s ,  die Ve ran l a s sung  gab ,  a m  2 6 . 6 .  a l le  g 6 h r e n k n o e h e n  
zu  r6n tgen .  D ie  A u f n a h m e n  l ieBen a n  allen K n o e h e n  n u n m e h r  k r a n k h a f t e  
V e r ~ n d e r u n g e n  e rkennen ,  die  i m  L a u f e  der  E r k r a n k u n g  i m m e r  d e u t l i c h e r  
w u r d e n  u n d  te i lweise  sehwers te  V e r u n s t a l t u n g e n  der  g a n z e n  K n o e h e n -  
f o r m  bed ing ten .  D iese lben  t r a t e n  sp/~ter k l in i sch  d e u t l i e h  in  E r s e h e i n u n g .  
Anf~ng l i ch  ze ig te  sieh die  K n o c h e n s t r u k t u r  iiberM1 faser ig  au fge loeke r t ,  
a n  a l len  K n o e h e n  w a r  eine zun/s sehr  fe ine  Pe r ios t i t i s  e r k e n n b a r .  
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Blutbefunde bei Charlotte P. 
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Besonders an den Phalangen der H/~nde und Fiil~e war dcr Knochen 
kMk~rm und lie/3 eine wabige Strnktur mit multiplen kleinen cystenartigen 
Aufhellungen erkennen, so daB des Gewebe wie yon ,,MottenfrM3 durch- 
setzt" erschien. Allm~hlich wurde der periostitische Begleitschatten, 
besonders an den langen R6hrenknochen, immer breiter und dichter 
und erreichte an den unteren Extremit~ten fast die Dieke des urspriing- 
lichen Knochens. Die Knoehenstruktur wurde immer verwasehener 
und homogener und n&herte sich so immer mehr dem r6ntgenologischen 
Aussehen, welches Marmorknochen zu geben pflegen. Es mul3te un- 
en~schieden bleiben, ob diese Umwandlung den ursprfinglichen Knochen 
selbst be~raf oder nur dutch den dichten Mantel periostitischer Auf- 
lagerungen tiberl~gert und vorget/iusch~ wurde. Doch trat  die Homo- 
genisierung der Knochenstruktur auch dort anf, wo nur g~nz geringe 
Periostitis festgestell~ wurde. 

Um zu einer K1/~rung der Diagnose zu kommen, wurde am 7.8. mib 
Einwilligung der Eltern in Avertinnarkose yon Herrn Prof. Sievers 
eine Probeexeision am linken Femur ausgefiihrt, die histologisch untex- 
sueht noch keine sichere Diagnose erm6glichte. Es f~nd sieh eine fibr5se 
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Umwandlung des Knochenmarkes und eine starke K_nochenneubildung 
yon seiten des Periosts. Bakteriologisch konnten keina Keime aus dem 
Kuochanmark geziichtet warden; ein Stfick Knochen, welches einam 
Kaninehen intraossal eingepflanzt wurde, stielt sich naeh einiger Zeit 
ab, ohna daf~ das Tier erkr~nkte. 

Die starken Verunst~ltungen der Knochan traten gegen Ende der 
Krankheit klinisch immer st/trker in Erscheinung. Bei der Magerkeit 
der Patiantb~ waren die plumpen RShranknochen dautlich durchzutasten. 
Basonders ~uff/illig w~ren die Ver/tnderungen am Sch/~del, der eine plumpe, 
grobe Form ~nnahm. Durch das p~thologisehe Knoehenw~chstum 
tr~ten raumbeengenda Ver~nderungen an den SchgdelhShlan auf, so dad 
die Nasenginge allm/~hlich immer enger und die Nasenatmung immer 
schwiariger wurden. Die Augen traten st/~rker hervor, as entwickel~e 
sich beiderseits ein Exophthalmus, doeh waren die subjektiven Be- 
schwerdan des Kindes hierdurch verhgltnism/~$ig gering. 

Von Interasse ersehainan die blutchemisehen Bestimmungen von 
Phosphor und Kalk. Der Phosphorspiegel lag schon im Anfang mi~ 
4,4 rag-% ziemlich niedrig und sank trotz t~glieher Verabfolgung yon 
3real 15 gtt. Vigantol auf 3,08 rag- % ab, w/thrend der Kalkgehalt zwischen 
9,024--9,118mg-% schwankte, also ebenfalls niedrige Werte aufwies. 

Wit miissen gestehan, da$ wit w~hrend des Lebens trotz alter modernan 
diagnostischen Hilfsmittel nicht zu einer klaren Diagnosestellung kamen. 
Folgende differentialdiagnostischen MSglichkeiten mul~ten in Erwigung 
gezogen werden: 

I. Polyarthritis rheumatica. Sie wurde anfangs yon uns vermutet, 
da fliichtige, sehmerzhafte Gelenksehwellungan bestanden, die mit 
Fieber, ainer leichten An~mie, geringer Leukocy~ose und starker Be- 
sohleunigung der Sinkgeschwindigkait tier Erythrocy~en einhergingen. 
Bis zu einem gawissan Grade spraeh alas jugendliche Alter gegen echten 
Gelenkrhaumatismus, dutch den weiteren Verlauf, insbesondere dutch 
dis bald auftretendan Knochenvargnderungen, konnte derselbe aus- 
geschlossen werden. 

If. Lues und Tuberkulose. Es ist bekannt, dad die Lues zu schweren 
Erkrankungen des Skeletes fiihren kann, auch bai der Tuberkulose sind 
genelalisierte Erlcrankungen der Knochen mitgeteilt worden (Ji~ngling, 
l~@khold). Abgesehen ,con den klinischen Erseheinungen scheiden sie 
in unserem Falle aus, da die serologischen Untersuchnngen (Wasser- 
maml, Meinicke) bei Kind und Eltern negativ ausfielen und die Tuber- 
kulinreaktion bei der Patientin intracutan bis 1:100 ebenfalls sich als 
negativ erwies. 

I IL Diffuse 0staomyelitis. Eine Ostaomyelitis kann, wie wir selbst 
mahrfach beobachteten, im Kindesalter mitunter generalisiert auftreten 
und trotzdem relativ blanda verlaufen. Von Sielmann wurde eine 
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Pariostitis s~m~/ichar Extremits  bei E m p y e m  nach SchuS- 
varleSzung beschrieben. Die Gelenkschwellungen und die reo, ktive 
Pariostitis muBSen an eine entziindliche Knochenarkrankung denken 
lassen, zumM sep$isch-py/~mische Hank- und Schleimhautarscheinungen 
auftra~en. Es fehl~ Mlerdings eine st/s leukocyb~re l~eaktion im 
Blu~bilde, diese wird jedoch mitunter  gerade bei schwaren septischen 
Erkrankungen wiederum varmiBt. Hingegen h/~tten wohl Mlm/~hlich 
periostMe Abscesse auftreten mtissen. Das histologische Ergebnis der 
Probeexcision und die bakteriologisch erwiesene Keimfreiheit des ex- 
stirpierten Knochens~tickchens lassen diese MSglichkeit mit  ziemlichar 
Sicharheit ausschlieBen. 

IV. Chlorome, Myelome, Sarkome. Die Multiplizit/~t der ]Qmchen- 
erkrankung l~l]t differentiMdiagnos~isch Mle multipel im Knochen- 
system aufbre~enden i~eoplasmen und die ihnen sehr nahestehenden 
Myelome und Chlorome in Erw/~gung ziehen. 

Es ist bekannt, dab bei Leuk/imien Pariostose und Osteosklerose 
auftreten k6nnen. Krauspe bringt im anatomischen Tell dieser Arbeit 
zusa,mmenfassend die Befunde yon 10 Sektionen, die ar bei Leuk/~mie- 
todesf/~llen an unserer Klinik erheben konnto und komm$ dabei zu dem 
Schlusse, dab sich anatomisch Knochenvar/~ndarungen bei Leuk~mien 
im KindesMter fast regelm~Big nachweisen lassen. Sie arreichen Mlar- 
dings nut  selten eine solche Ausdehnung, dal] sie im RSntgenbilde sichtbar 
warden. Einen solchen FM1 hat  z. B. Feet beschrieben; es linden sich 
in seinar Arbeit lgSntgenbitdar yon einem 4j/~hrigen Patienten mit  
myeloischar Chloroleuk~mie beigeftigt, die an den langen lg6hrenknochen 
ausgedehnte periostale Auflagerungen erkennen lassen. 

Wir beobachteten rSntgenologisch die gleichen Ver/~nderungen bei Chloro- 
leukgmie an dera 3jghrigen Patienten Manfred J. Das Kind win'de im Mgrz 
des Jahres 1931 nur 5 Tags im Kinderkrarrkenhause behandelt und war bei 
der Aufnahme seit etwa 5 Monaten kr/~nklich. Es wies Tumorbildungen am 
Sch/~del in der N/the der Schl~tfen und am laterMen rechten Augenwinkel auf, die 
ziemlieh akut entstanden waren. Des weiteren bestand Blutungsneigung, Milz 
nnd Leberschwellung. Das Blutbild ergab zu dieser Zeit: H/~moglobin 28 %, Erythro- 
cyten 1 400 000, Leukocyten 4600. Im Ausstriehe fanden sieh unter anderem 
5% ~yelocyten, 13 % Mikrolymphocyten, 8% groBe pathologisehe Lymphocyte~n, 
ferner Anisocytose, Poikilocytose und Normoblasten. Thrombocyten wurden 
70 000 gezahlt, die Blutsenkung betrug 155 ram in der 1. Stunde. Aus der an- 
gelegten Blutkultur wurden h~moly~ische S~reptokokken geziich~et, ein Befund, 
den wir im Sp~tts~adium yon Leukgmien sehr h/~ufig erheben.konnten. Das Kind 
ist dann am 31.5.31 zu ttause verstorben. 

Ein leuk/~misehes Blutbild, das bei einem Chlorom Voraussetzung 
wgre, wurde jedoch zu keiner Zeit bei Charlotte P. beobachteS; der 
Bence-Jonessehe EiweiSkSrper, der bei einem Chlorom fast regelm/~l]ig 
nachgewiesen warden kann, wnrde stets varmil~t. Bei Myelomen zeigen 
sich nach A/3mann r6ntgenologisch scharf umschriebene, meist kreis- 
runde Aufhellungen, also ganz andare Ver~nderungen Ms wir sie hier 
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b e o b a c h t e t e n .  Diese K r a n k h e i t e n  zeichnen sich im al lgemeinen durch  
osteoklas~ische Vers  aus,  ebenso die meis~en echten  Neo- 
plasmen.  Eine osteoplast ische Carcinose di i r f te  im Kindesa l t e r  aus- 
zuschhe~en sein, Sgrkome sind im ganzen hs general is ier te  Sarko-  
matose  freil ich is t  als seltenes Krankhe i t sb i l d  anzusprechcn.  A u c h  b e i  
den Sarkomen handel~ e s  sich fas t  immer  u m  osteoklas t i sche  Vex- 
~nderungen,  doch sollen hierbei  os teopl~st ische Neubi ldungen  immerh in  
vo rkommen  (Heineke, Zahn). W i t  selbst  beobach te ten  eine Sarkoma~ose 
bei  e inem 8 Monate  al~en Kinde,  das  anfangs  mi~ sept ischen Ersche inungen  
cxkrankte  und  auch sonst  in seinem kl inischen Verlaufe viele Para l le len  

Abb. 2. Allgemeine Sarkomatose.  Tumorwucherung  in einer Rippe.  

zu dem ers ten Fa l l  aufwies. Deshalb  sei die I~ ' ankengesch ich te  im 
Auszuge mi tge te i l t :  

Fall  2. l~oland 1~., einziges Kind gesunder Eltern. Familienanamnese o.B.  
Win'de 6 Monate gestillt, dana mit gemisehter Kost, reichlieh Obst und Gemiise 
ernghrt. 

Der bis dahln gut gediehene S~ugling erkrankte 14 Tage vor der Krankenhaus- 
aufnahme im Anschlu~ an eine Angina der Eltern ebenfalls mit einer Angina. Es 
bestand hohes Fieber, yore Arzt wurden die ~andeln geritzt. In den letzten Tagen 
Fieber bis 40 ~ 

Befund bei der Au~nahme: Kr~ftig entwiekeltes, sehwerkrankes Kind, ~u~erst 
berfhrungsempfindlieh. Am ganzen K6rper peteehiale Blutungen. Font. 4: 4 Quer- 
finger, keine Zeiehen yon l~achitis. Herz, Lunge o.B. Milz palpabe|. Leber 
2--3 Querfinger. Urin, auger Spuren Eiweii~, frei yon pathologisehen Bestand- 
teilen. W~.I~. --  Blutbild siehe Kurve. Aus einer Blutkultur werden schwach- 
h~molytische Streptokokken geziichtet. 

Therapie. Cuproeollargol intraven6s Antipyretieu, Bluttransfusionen. Verlauf: 
Temperatur dauernd erhOht, meist fiber 38 ~ Kind wird in seinem Allgemein: 
befinden n u t  wenig gebessert, ebenso in seinem Blutbilde, welches eine sehwere 
An~mie aufweist. D i e  Berfihrungsempfindlichkeit bleibt eine sehr erhebliche, 
ebenso die Blutungsneigung; an einem unstillb~ren Nasenbluten erliegt schlieBlich 
der Patient nach 8 Woehen Krankenh~usaufenthalt. Sp~tere Blutkulturen sind 
steril geblieben. Sektionsbefund (Prof. Krauspe). 
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Patient I{. R. Sektionsberieht 569/30. Obduktionsbefund: Allgemeine Sar- 
komatose des Knoehenmarkes, besonders der Seh/~delknoehen mit Durehwueherung 
der Itirnh/~ute und der Nase mad grSBerer Blutung aus der zerfallenen Gesehwulst 
in den N~sen-l~aehenraum. Gr61~ere Blutmengen (200 eem) in SpeiserSki'e und Magen. 
Ausgedehnte Blutung unter die weiehe I-Iirnh~ut (g~matoeephulus externus, fast 
1/2 Liter). ZerstSrung des ~arkes der grSl~eren RShrenknoehen, besonders aueh der 
I{ippen dutch die Gesehwulstbildung. Gesehwulstwueherung yon teilweise knotigem, 
teilweise mehr diffusem Ch~rakter in Leber, Nieren, Pleura, }Ierzbeutel, Gehirn, 
l%iiekenmark und ?r (vgl. Abb. 2). 

Abb. 3, Allgemeine Sarkomatose. Diffuse und knotenfSrmige Durehsetzung einer l%ippe 
und eines Oberschenkelknoehens, 

3/iil~'oskopischer Befund: Die Vergnderungen sind allenthalben seki" ~hnlich. 
Es handelt sieh um eine diffuse und knotige Wueherung mesenehymMen Gewebes. 
Dieses ist teils yon ganz unreifem polymorphem oder mehr spindeligem Charakter, 
teils finden sieh Sprossen und Kanalbildungen, die an Gefggneubildungen erinnern, 
zum Teil aus fertigen Gef/igen bestehen. Im Imleren dieser Gef~gliehtungen liegen 
kin und wieder groBe runde Zellen, die naeh Kernform und Aussehen an Blut- 
stammzellen denken lessen, meist aber ein ganz unreifes Mesenehym darstellen. 
Sie geben keine Oxydasereaktion. Im allgemeinen ist des ganze Mark yon derartigen 
Tumorwueherungen, die aueh alte und frisehe, unter Umsthnden sehr ausgedehnte 
Blutungen enthalten, durehsetzt (Abb. 3). 

Die Verkn6eherungszone an der Epiphysengrenze zeigt weniger hoehgradige 
St6rungeu des Waehstums, sie ist im grol]en ganzen gut ausgebildet. Dagegen ist 
fast der ganze fibrige Knoehen dutch des Tumorwaehstum zerstSrt und 5is auf 
geringe t~este verschwunden. Xknlieh ist aueh das blutbildende 1gark nur an wenigen 
Stellen noeh erkennbar, meist sieht man fibr6ses K_nochenmark, das ohne seharfe 
Grenze in die Geschwulstmassen t~bergeht, t{eiehliehe extramedull/tre Blutneu- 
bildung in den Gef~Ben, z. B. der Leber. Zusammenfassend karm man also sagen: 
Es handelt sieh um einen mesenehymalen Tumor des Knoehenmarkes mit Bildung 
yon Blutgef/~gen und einer Art unreifer Blutstammzellen. Der Knoehen ist im 
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B l u t b i l 4 k u r v e  Fall 2. 

tt/~moglobin . . . . . .  
Erythrocyten . . . . . .  

Leukocyten . . . . . . .  
Kleine Lymphocyten . . 
Grol~e L y m p h o e y t e n . . .  
Monocyten . . . . . . .  
Myelocyten . . . . . . .  
Jugendformen . . . . .  
Stabformen . . . . . . .  
Segmentformen . . . . .  
Eosinophile . . . . . . .  
Basophile . . . . . . . .  
Plasmazellen . . . . . .  
Pathologische Lymphocyten 
Normoblasten . . . . . .  
Thrombocyten . . . . .  
Blutsenkung . . . . . .  
H6chste T e m p e r a t u r . . .  
Blutungszeit . . . . . .  
Gerinnungszeit . . . . .  

2.2. 
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3 
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6% 
2% 

2% 
7% 
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39,70 
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39,60 
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2% 
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~ " 16.2. 
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3,5 
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80% 

7% 
2% 

1% 

5% 
2% 

5% 

38,1 ~ 

22.2. 

37,90 

allgemeinen an dem Vorgang nur passiv beteiligt. Er wird durch die Geschwulst 
zerstSrt, ist atrophisch, das Wachstum in n~chster Nahe der Epiphysenlinie weist 
zun/~ehst nur weniger hochgradige St6rungen auf. 

Der Rindenknochen wird dutch die Geschwulst, soweit er tiberhaupt noch 
vorhanden ist, durchsetzt und besonders auch durch Gewebszfige, die an seiner 
Oberfl~che vordringen, veto Periost abgedr/~ngt. Hier finden sich an einzelnen 
Stellen unregelm~Bige neugebildete Knochenb~lkchen mit starker Osteoblasten- 
ti~tigkeit. Nur an diesen Stellen wird auch ein Kaochenumbau und -abbau durch 
Riesenzellen nachweisbar. 

Kliniseh war die Krankhe i t  un te r  dem Bilde einen sehweren Sepsis 
naeh Angina  verlaufen, wichtig ffir die Differentialdiagnose sind jedoeh 
die Ergebnisse der R6ntgenunte rsuchung .  W/s auf einer Auf- 
nahme im Beginn der E rk rankung  verh~ltnism/~Big n u t  geringffigige 
Ver/~nderungen an  den Metaphysen e rkennbar  sind, entwiekel ten sieh 
rasch schwerste Vers  a m  ganzen Skeletsystem. Es l inden 
sieh cystische En ta r tungen ,  Auffaserungen u n d  Auflockerungen der 
ganzen Knochens t ruk tur ,  die Metaphysen erscheinen wie angenagt ;  ein 
breiter Per iostschat ten zeig~ ebenfalls Unregelm/~l~igkeiten a n d  Auf- 
hellungen, Ver/inderungen, die auf s tarken K n o e h e n a b b a u  sch]ieBen 
lassen. I m  weiteren Verlaufe ents tehen erhebliehe Verbiegungen besonders 
des Thorax  und  der Schliisselbeine. Das Krankhei tsgesehehen 1/s in  
diesem Falle im R6ntgenbi lde  gerade umgekehrte  Ver/~nderungen wie 
bei Charlotte P. entstehen.  

Ostitis ]ibrosa cystica. I n  den Bereich unserer  differentialdiagnostischen 
Erw/igungen mul~ auch die Ostitis fibrosa eystica general isata ein- 



Beobaehtungen fiber generalisierte Knoehenerkrankungen des Kindes. 203 

Blutbefunde bei Roland R. 
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bez0gen werden, zumal bei der Probeexcision aus dem Femur  vom patho- 
logischen Anatomen fibr6se Umwandlung des Knoehenmarkes und starke 
Xnochenneubildung "con seiten des Periostes Iestges~ellt worden waren, 
die ihm eine beginnende Ostitis als m6glieh erseheinen liegen, allerdings 
fehl~e ein iibers~iirzter Knochenabbau vollsts Aus Mitteilungen der 
Literatur  erhellt, daft diese Krankhei t  im friihen Kindesalter nut  sehr 
selten beobaehtet  wird (Fs yon Haberer, Tobler, Gottstein u.a.). 
Tobler betont  dabei, dab in den Anamnesen vieler ers~ sparer erkannter 
Erkrankungsf/tlle sieh h/~ufig eine Riiekdagierung des Beginnes bis in 
die Kindheit  finde. Der Verlauf der Ostitis fibrosa oder Osteodystrophia 
fibrosa ist ein allm/~hlieh schleiehender, naeh KienbSck handelt es sieh 
um eine im ganzen gutartige Skele~erkrankung. Kienb6ck und Markovits 
fiihren als eharakteristisehe Symptome auf: 1. Fibrose und diffuse 0steo- 
porose. 2. Cysten an allen langen RShrenknoehen, und zwar vor Mlem 
an den Sehaftteilen. Bei zentrMem Si~z vielfach starke Verdiekung, 
Bls Expansion des Knoehen, wabiges Aussehen dm'eh Septen. 
3. Querfrakturen und Deformation. 4. Osteomalaeisehe Deformation. 
5. Rachitische Ver~nderungen. 6. Gelenkvers 7. Sklerose, 
Heilung dureh Hyperostose, Paget-/~hnlieh. 8. Waehstumshemmung, auf 
der bei allgemeiner Ausdehnung die auffallende Kleinheit des Patienten 
beruht. Da wir dieses Krankheitsbild nnr differentialdiagnostiseh ab- 
handeln wollen, k6nnen wit auf ein Eingehen der noeh offenen Fragen 
der Pathogenese verziehten und verweisen auf die kfirzlich ersehienenen 
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Abhand lungen  yon Duken wie yon Priesel und  Wagner. Wir k o n n t e n  
selbst einen Erkrankungsfa l l  im friihen Kindesal~er beobachten,  dessen 
Beginn bereits im S/~uglingsal~er liege: 

Fall 3a. Werner tI. 1, geboren am 16.6.24, Eltern gesund; 3 gesunde Ge- 
schwister, Mutter hatte augerdem 7 Fehlgeburtcn. Mutter und GroBmutter der 

Mutter an Carclnom gestorben, lVlutter hatte als 
Kind sehwere Rachitis. R6ntgenaufnahmen der 
Eltern ohne pathologischen Befund. 

Patient war die 8. Geburt der damals 25j~hrigen 
Mutter. Die Geburt erfolgte in SteiNage, das 
Kind kam asphyktisch zur Welt. Geburtsgewicht 
4,5 kg (?); es wurde 4 Wochen gestillt, bekam 
4 weitere Woehen ]~albmilch, dana 2/3 Milch, sei~ 
dem 4. Monat 4real t/~glich 10--15 Strich Vollmilch 
mit 5 % Zucker, ab und zu Zwieback. Im Alter yon 
7 Monarch erfolgte am 28.1.25 die erste Klinikauf 
nahme wegen Bronchitis und Rachitis. Es fanden 
sieh Craniotabes, gosenkranz, Epiphysenverdik- 
kungen. Gewicht 6500 g. Blutbild o .B.  Die 
l~Sntgenaufnahmen lassen damals eine floride Ra- 
chitis erkennen. AuBerdem zeigcn sich jedoch an 
den Diaphysenenden sehon deutlich osteoporotische 
Vcriinderungen und wabige Aufhelinngen. 

Therapie: ttShensonne, Phosphorlebertran. 
Nach Abklingen der Lungenerscheinungen am 
l l .  2.25 entlassen, am 17.2. jedoch mit Broncho- 
pneumonie erneut aufgenommen. Wciterbehandlung 
mit Lebertran; gute Heilung, so dab Patient am 
26. 2.25 wiederum entlassen werden konnte. 

Im Alter yon fast 4 Jahren, am 21.5.28, wurde 
das Kind wegen Verkriimmung des rechten Unter- 
schenkels und Verdacht auf Tuberkulose erneut 
aufgenommen. Es bestand welter eine vermehrte 
Katarrhneigung. Dutch den negativen Ausfall der 
intracutanen Tuberkulinproben konnte eine Tuber- 
kulose bald ausgeschlossen werden. Das Allgemein- 

Abb. ~. Fall 2. Reohter Unter- befinden des Kindes war vTllig ungestTrt; seine 
schenkel. 5~ Tage nach 4er K6rperl~nge betrug 95 cm (3 cm unter d~r Soll- 

Krankenhausaufnahmo. langc), sein Gewicht 14,7 kg. Am Skeletsystem land 
sich ein Caput quadrature, eine erhebliche Thorax- 

deformit~t im Sinne einer ttfihnerbrust, ferner eine erhebliche mediMe Abknickung 
des rechten Unterschenkels unterhalb des Kniegelenkes; der 'Knochcn erschien hicr 
plump und verdickt. Hieraus ergab sich eine Verkfirzung des rechten Beines um 
4,5 cm. Innere Organe mid Nervensystem wiesen keinen pathologischen Befund auf. 

Die RTntgenaufnahmen der Knochen ergaben jetzt das typisch e Bild einer 
Engel-Recklinghausenschen Erkrankung. Rarefikati0n der B/~lkehenstruktur und 
eystisehe Aufhellungen besonders in den proximalen und distalen Partien der langen 
RThrenknochen im Bereiche der Din- und Epiphyse,gr6gere randst~ndige,~ufgeblasene 
Cyste am distalen, lateralen Femurende rechts; weitere Cystenbildungbesonders 
im Becken, hier vor allem am rechten Darmbeinki~mm, ferner an de.n Phalangen. 

1 Vorgestellt yon Sch6n]eId auf der Leipziger medizinisehen Gesellschaft. 
10.7.28. 
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Blutbild: H~moglobin 81%, Erythrocyten 4 Mill., Leukoeyten 12 700, Quali- 
tatives Blutbild o.B. ]31utwerte yon Phosphor 4,73 rag- %, yon Kalk bei 11,i rag- % ; 
also etwa normal bzw. leicht erhSht. Intensive antiraehitische Behandlung mit 
Vigantol, Lebertran mid I-I6hensonne fiber 3 Monate lieB nur sebr breite Sehatten- 
b~nder der distalen Diaphysenenden im RSntgenbilde erkennen, hingegen keine 
Besserung der Krankheit, 

Im November 1928 wurde das Kind mit einer 
lob~ren Pneumonie noehmals aufgenommen, die es 
ebenfalls wieder gut iiberstand. Eine zu dieser Zeit 
bestehende leiehte Ans yon 63% Hamoglobin 
und 3 340 000 Erythroeyten war wohl dutch den 
Infekt bedingt. 

E in  weiterer Fal l  yon generalisierter 
Osteodystrophia fibros~ im friihen Kindes-  
alter wurde wegen Obersehenkelfrakgur auf 
der ehirurgisehen Abte i lung des Kinder-  
k rankenhauses  behandel t ,  fiir die lJberlassung 
des Krankenb la t t e s  b in  ieh Herrn  Prof. 
Sievers zu besonderem Danke verpfliehte~. 

Fall3b. Das am 18. 12. 29 geborene Kind 
Gtintber Soh. kam im Alter yon 1 Jatu-, 7 Monaten 
zur Aufnahme. Die Familienanamnese ergibt naeh 
den Aufzeiehnungen nichts Besonderes. Das Kind 
war die 2. Geburt, reehtzeitig, spontan. Es erhielt 
3 Monate Brust, dann Vollmilch, mit 4= Monaten 
Gemiisebeikost. Die ersten Z&hne kamen mit 
10 Monaten, erstes Laufen erfolgte vor 4= Woehen 
mit I8 Monaten. 

]3eim Laufen war es auf dem Ful3boden hin- 
gefallen, konnte nieht Mlein wieder aufstehen, veto 
hinzugezogenen Arzte wurde eine Obersehenkel- 
fraktur festgestellt und Krankenhausaufnahme an- 
geordnet, 

Es war der rechte Oberschenkel im oberen 
Drith~l gebroehen; das Kind konnte nach 4= Woehen 
entlassen werden, warde jedoeh 1 Jahr sp~iter wegen 
Oberschenkelbrueh links erneut aufgenommen und 
im Oktober 1932 erfolgte die dritte station~Lre Be- 

Abb. 5. Fall 3b. Linker Unter- 
handlung wegen erneuter u des rechten sehenkel bei der ersten Auf- 
Oberschenkels in der Gegend der alten Frakturstelle. nahme im Alter yon l'/l~Jahren. 

Die I~6ntgenbilder zeigen bei im ganzen diilm- 
sehaligen und kalkarmen Xnoehen die typisehen Veranderungen der Ostitis fibrosa 
eystiea generalisata. Besonders die Fibula erseheint beiderseits wie auigeblasen 
(siehe die Abb. 5); an den Frakturstellen linden sich schwere eystisehe Ver~nde- 
rungen der Knoehenstruktur. 

Vergleiehen wit  das Krankhei tsgesehehen mi t  unserem ersten Falle, 
so ist  der Un~erschied ein sinnf&lliger. Das Leiden is~ n u t  langsam 
fortsehreitend, im ganzen gu~artig. Sehwere Beeintr/~ehtigung des 
Xnoehenmarkes  ist  nieh~ naehweisbar ;  auch fehlt jede Entz i indung,  
insbesondere entztindliehe Gelenksehwellung, ferner die schwere Periostitis 
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und r5ntgenologisch die gleiehm~tBige Homogenis ie rung  der  Knochen-  
s t ruk tur .  Eine Osti t is  f ibrosa seheidet  demn~ch klinisch, rSntgenologisch 
und his~o]ogisch ffir Char lo t te  P.  aus. 

V. Mult iple  Enchondrome.  Die kl inische und rSntgenologisehe Ab-  
grenzung mul t ip le r  Enchondrome  yon  der 0 s t i t i s  f ibrosa eyst ic~ k a n n  
erhebliche Schwier igkei ten berei ten.  Fernbach h a t  kfirzlich in dieser  
Zei tsehr i f t  einen in unserer  Kl in ik  beobaeh te ten  Fa l l  mi tge te i l t  und  
die Di i ferent ia ld iagnose  besproehen,  worauf  h ie rdureh  verwiesen wird.  
Die E r k r a n k u n g  seheidet  fiir Fa l l  1 demnaeh  aus  ghnl iehen Gri inden 
aus  wie die Osti t is  f ibrosa eys t iea  genera l isa ta .  

VI.  Marmorknoehen.  Die I-I0mogenisierung der  K n o e h e n s t r u k t u r  
ergibt ,  wie ausgef i ihr t  wurde,  bei Char lo t te  P.  gegen Ende  der  Er-  
k r a n k u n g  d~s rSntgenologisehe Bild einer sys temat i sehen  Osteosklerose 
mi t  besonders  s ta rker  Wuehe rung  des Periostes.  Diese Vergnderung  
war  jedoeh erst  im Verlaufe der  K r a n k h e i t  in Erseheinung ge~reten; eine 
Albers-SchSnbergsche E r k r a n k u n g  k o m m t  demnaeh  ebenfal ls  nich~ in 
Frage ,  da  es sieh hierbei  u m  StSrungen des Knoehenwachs~ums hande l t ,  
die yon Geburg an  bestehen.  Sekund~r  kann  es be im Atbers -SehSnberg  
zu An~tmien und  zu leukgmisehen Blu tb i lde rn  kommen,  racist  wird  jedoeh  
die K r a n k h e i t  du tch  die pa thologisehen Knoehenbr i i ch igke i t  kl iniseh 
e rkann t .  W i t  mSehten  eine eigene Beobaeh~ung hierhin  einreihen,  
doch war  des  K r a n k h e i t s b i l d  dureh  Raehi t i s  und  sehweren M611er- 
Bar low kompl iz ie r t  nnd  so sehwer deu tba r .  

Fall 4. Christa Ft., geboren am 31.5.26. 
An~mnese. Vater 25 Jahre, Mutter 20 Jahre alt, beide gesund, nicht bluts- 

verwandt. RSntgenaufnahmen: Kein p~thologischer Befund. Familienanamnese 
ohne Besonderheiten. Des Kind wurde 8 Woehen lang gestillt, erhielt dann Halb- 
milch-GrieB, nahm bisher keine Breie, keinerlei Vegetabilien. Die Milch wurde 
4--5 IV[in. gekocht. Es entwickelte sich im ersten Vierteljahr befriedigend. 
Dann trat  ein ,,groger gauch" auf, yore behandelnden Arzte wurde gachitis und 
ein Milz- und Lebertumor festgestellt, deshalb Lebertran verordnet. Die weitere 
Entwicklung war nngentigend, es lernte nicht den Kopf halten und nicht sitzen, 
der Baueh wurde immer grSl3er. Aulterdem bemerkten die Eltern seit der Geburt 
des Kindes ein Zittern der Augen. Da sick der Zustand nieht besserte, erfolgte 
im Alter yon 12 1Vionaten am 22.6.27 die Einweisung ins Krankenhaus. 

Status praesens. Gewicht 5500 g, L~nge 60 cm. ~ugerst d.firftiger Allgemein- 
zustand, blesses Aussehen. Peteehien am l~umpfe, braungelbe Pigmentierung 
der tIaut,  blal~rotes, grobfleckiges, unseharf begTenztes niehterhabenes Exanthem 
an den Unterarmen, Spur 0dem der Unterschenkel, schwitzt stark. Sehr schlaffer 
Muskeltonus. Fontanelle li/2 Querfinger breit, Pfeilnaht etwas erweitert, Sehidei 
Iest. ~osenkranz m__~, Epil0hysenauftreibung , Perlselmurfinger, Verkriimmung 
der Femura nach vorn, der Tibiae naeh hinten. Kopfumfang 43 era. Lunge und 
I-Ierz o.B. Leber bis zur Nabelh6he, seharfrandig, Milz bis unter NabelhShe, 
auBerordentlieh hart und scharfrandig. Sehr viel linsen- bis erbsengroBe Drfisen 
am tIalse und in den Aehselh6hlen, bohnengroge Inguinaldriisen und Bieipital- 
driisen. Nervensystem: Dauernder Nystagmus horizontalis, Pupillenreaktion 
prompt, angedeuteter Babinski, grol3e Beriihrungsempfindliehkeit, sonst kein 
pathologiseher Befund. Fee. - - ,  Per. - - .  



Beobachtungen fiber generalisierte Knochenerkrankungen des Kindes. 207 

Die Blutuntersuchung ergibt,, Hgmoglobin 47,9 % korr. Erythrocyten 3,7 Mill., 
Leukoeyten 60600. Differenzierung: Segment,kernige 20%, Stabkernige 6,5%, 
Jugendformen 8%, Monocy~en 0,5%, ~bergangszellen 2%, Eosinophyle 0,5%, 
groBe Lymphocyten 30%, kleine Lymphocyten 26 %, Basophyle 0,5 %, Myelocyten 
1,5%, Myeloblasten 4,5%, Normoblasten 26,5%, Megaloblast,en 11,5%. 

Die im Pathologisehen Institut, der Universit,~t, Leipzig ausgeffihrte Oxydase- 
reakt,ion ergibt folgenden Befund: Oxyd~sepositiv sind die polymorphkernigen 
Leukocyt,en und Myelocyten, die an Zahl fiberwiegenden kleinen un4 gr6Beren, 
einkernigen i~undzellen ent,halten keine 0xydasegranula. 

Blutsenkung 47 Min. (Linzenmeier). Blutungszeit, 10 Min. Gerinnung 
und Retraktion normal. Thromboeyten 180 000. Lumbalpunktion: Liquor in 

Abb. 6. Fail 4. l~eehter Oberarm bei 4er Krankenhausaufnahme. 

vermehrter Tropfenfolge, gelblich. Pandy + ~-, Nonne + + ,  Zellen: 56 Erythro- 
eyten, 9 Leukoeyten. Fontanellenpunktion ergibt h~morrhagischen Liquor beider- 
sells. Wa.l%. in Blur und Liquor negativ, ebenso Wa.R. der Mutter. Diphtherie- 
bacillen negativ. Diazo im Blute direkt, negativ, indirekt schwaeh + ,  im Liquor 
direkt und indirekt, negativ. 

Urin: E. (+) ,  Z. -- Ug. --  U. -- .  Sediment.: Leukocyten zahlreiehe Erythro- 
cyten. 

Ern/~hrung: Reissehleim und mit Larosan angereicherte Frauenmilch, 50 g 
Tomatensaft,, ferner IIObensonne. 

Klinischer Verlauf. Stets Fiebertemperaturen bis 40 ~ Zunehmende An/~mie 
bis 28% l-Igmoglobin und 2,14 Mill. Erythrocyten. Zunehmende Blutungsneigung. 
Am Os sacrum ent,steht eine pflaumengrol3e Periostauftreibung. Eine Punkt,ion 
dieses Nnochentumors ergibt einzelne typisehe polymorphkernige Leukocyten and 
Myelocyten, doeh tiberwiegen aueh hier die niehtgranulierten kleinen und grSf3eren 
lymphat,ischen Zellen. Augerdem linden sich ziemlich zahlreieh grol?e, viel- 
gestaltige Zellformen mit rundem oder ovalem Kern und vakuolisiertem Plasma 
(l%tikuloendothelien). ])ie meisten Zellen enthalten keine Oxydasegranula. 

Nach etwa 4 Woehen erfolgt ziemlieh plOtzlieh Versehleehterung und Tod. 
Wieht,ige Befunde ergaben die flSntgenau]nahmen der Knochen. Das ganze 

Skelet, zeigt sehwerste pathologisehe Vergnderungen. Der ursprtingliche Knoehen 
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ist v611ig strukturlos und verwaschen. Er ergibt einen sehr dichten, fast homogenen 
Schatten und liegt in einem dicken, periostalen Mantelschatten wie in einer Toten- 
lade. Die Epiphysen sind grSStenteils verschoben, teilweise findet sich vollstandige 
EpiphysenlSsung. Die Epiphysenlinie ist becherfOrmig verbreitert und zeigt un- 
scharfe Begrenzung; es finder sich ferner eine ausgepragte Triimmerfeldzone. 
Im ganzen bieten die RSntgenaufnahmen das Bild eines schweren MSller-Barlow 
dabei ist abet der Knochen anscheinend /~ul~erst dicht und kMkreich. 

Epikrise zu FaU 4 und 1. 

Es handelt sich im letzten Falle um ein ljahriges Kind mit einem 
Gewichte yon 5500 g, das sehr friihzeitig eine krankhaf~e Anlage er- 
kennen lal~t (Nystagmus). Bereits nli~ 3 Monaten wird Rachitis nnd 
groSer Bauch mit ~ilz- und Lebertumor festgestellt. Das Kind war 
8 Wochen gestJllt worden, sparer war die Ernahrung nnznreichend; es 
erhielt jedoch Lebertran. B e i  der EinlieYerung besteht noch immer 
floride Rachitis und Blu~nngsneigung (M511er-Barlow). Die Pachy- 
meningitis ist bier 1 wohl nnr als Symptom des allgemeinen Blutungs- 
iibels aufzufassen. Das Blntbild ist das einer Anaemia pseudoleucaemica 
infant. (60 600 Leukocyten mit vie1 nnreifen Formen im weiften nnd roten 
System). Die An/~mie verschlechtert sich trotz Ernahrung mit ]~rauen- 
milch und ausreichender Zufuhr yon Vitamin C. Die Blntnngsneigung 
wh'd nicht gebesser~. Die hochgradige Ebn~nisation der Knochen ist 
wohl nicht als Folge der Rachitis noch des ~511er-Barlow deutbar, da 
diese noch ~lorid sind und ebensowenig ist sie als Folge der Blutkrankheit 
anzusehen. Sie ist vielleicht eher Ursache der schweren Insnffizienz des 
Knochenmarkes und kongenitM bedingt. 

Hingegen trifft ~ Falle 1 ein bis dahin gesundes 2j/~hriges ~adchen, 
das 13 ~ona te  gestillt und dann zweckmaltig ernahrt wnrde, eine in- 
fektiSs-toxische Noxe. Als Folge hiervon treten schwere pathologische 
Veranderungen der Knochen, in Gestalt einer Osteosklerose, nnd des 
Knochenmarkes (klinisch schwere Yortschreitende aplastische Anamie) 
auf. 

In beiden Fallen besteht beim Tode eine allgemeine Osteosklerose 
urld eine schwere ]~lulkrankheit (fortschreiteylde Anamie). Aus dem 
geschilderten klinischen Verlaufe geht eindeutig hervor, dal~ beide in 
ihrer Xtiologie und Pathogenese zwei vSllig verschiedene Krankhegen 
darstelien. Wahrend im ersten Falle nach dem ganzen Xrankheits- 
geschehen eine sog. reaktive Osteoslderose angenommen werden mu~, 
liegt im Fall 4 ein Marmorskele~ zugrunde, das sich in seiner ganzen 
Anlage, wahrscheinlich yon Gebm't an, in seinem biologischen Verhalten 
als krankhaft erweist. Eine Klarung nnd genaue Diagnosestellung 
mnBte jedoch in beiden Fallen dem Pathologen vorbehalten bleiben. 

1 Vgl. Liebenam: Zur Frage der Paehymeningitis haemorrhagica interna im 
S~iuglings- and KleinkindesMter. Fall 18. Jb. Kinderheilk. 
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II. Tefl. 

Anatomische Untersuchungen bei generalisierten Osteosklerosen 
des Kindesalters. 

Von Prof. Dr. Krauspe. 

Das Schrifttnm fiber allgemeine Os~eosklerosen ist zwar verh~ltnis- 
m~i~ig nmfangreich, doch gibt es nut wenig Fi~lle, die nich~ nu_r ldinisch, 
sondern auch anatomisch gena~ durchun~ers~ch* sind. Die Zahl dieser 
tP~lle wird hOCk ldeiner, wenn man die in das Kindesalter fallenden, 
sorgf~ltig beschriebenen Beobachtnngen allein berficksichtigt. Die genera- 
lisier~en Osteoslderosen werden, wie bereits dnrch Ha'/31er geschildert, 
yon Askanazy in 3 Kaup~gruppen einge*eilt. Und zwar 1. in ~yelosen 
und Lymphadenosen mi~ sekund~ren Knochenver~nderungen, 2. schwere 
prims myelogene Ani~mien mit nachfolgender OsteosIderose ~nd 3. die 
famili~ren Osteosklerosen vom Typus der ~armorknochenkrankhei~ mi~ 
sek~ids Ver~nderungen des Bht~bildes. Wenn wir nnter den oben 
gemachten Einschr~nkungen znn~chs~ an dieser Einteilnng, die yon der 
~ehrzahl der Forscher befolg~ wird, fes~hMten, so scheide~ die zweiVe 
Gmppe iiir das Xindesalter so gu~ wie ans and wit batten uns demnach 

i n  erster Linie mit den beiden anderen gro~en Krankheitskxeisen zu 
beschaftigen. Zu beiden glauben wit fin folgenden einen Beitrag liefern 
zu kSnnen, der ~iir die Gesamta~ffassung der Veranderungen nnd be- 
sonders aach fiir ihre formale Genese yon gewissem In~eresse erscheint. 

1. Knoehenver~nderungen bei leukdmisehen Erkrankungen des Kindesalters. 

Verh~ltnisra~l~ig einfach liegen die Dinge scheinbar bei der Kombina- 
tion einer prim~ren Ie~k~mischen oder Meuk~mischen Er~'ankusg des 
Knochenmarks mit einer sekund~ren Osteosklerose. Die Knochen- 
erkral~kung ws dabei als ein~ch reaktiv a~fzuf~ssen und es liegt dann 
die Frage nahe, ob nicht stets atypische Wncherungen des Skeletsystems 
bei sys~ematisierten Erkrankungen des kindlichen Knochenmarks be- 
obachtet werden kSnnen. ~an  wei{3 zwar, dM3 solche Veri~nderungen 
in geringem Grade bei Leak~mie vorkommen, werm a~ch Fs in 
desert die Xnochenwncherungen berei*s rSntgenologisch diagnostiziert 
werden konnten, fin a]lgemeinen z~t den Seltenheiten gehSren. Ich 
erinnere z. B. an den Fall yon Taylor bei einem fast 3jiihrigen Knaben 
mi~ lymphatischer Leuk~mie, in dem sich auI~erordentlich hef~ige Periost- 
wucherungen rSntgenologisch nachweisen liei3en, sowie an die Beob- 
achtungen yon Feer bei ChloroleL~k~mie. Abet abgesehen yon diesen 
we~igen Einzelbeobachtnngen ist gerade fiber das Verhalten kindlicher 
Xnochen bei leuk~mischen und Meuk~mischen Erkrankungen anatomisch 
anff~llig wenig bekannt. Ich babe an dem SektionsmateriM der letzten 

Virchows Archiv .  B4. 290. 14 
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Jahre regelm~ig auf den Zustand des Skeletsystems bei Knochen- 
markserkrankungen geachtet ~nd m6chte daher ganz k~rz die Beob- 
achtungen an 10 FAllen zusammenfussend schild_ern, da es sich sehr 
bald herausstellte, da~ im Kindezalter Knochenvergnderungen bei Leukgmie, 
soweit sich das aus dem natfirlich geringen Material beltrteilen l~il~t, 
/ast einen regeImgfiigen Be/und darstellen. Am leichtesten sieht man die 
in Frage kommenden Prozcsse an der Innenfl/~che der Sch/~deldeck- 
knochen, an der auch bei /~lteren Kindern, eine besonders deutliche 
Osteophytbildung beobachtet wird, die gewisse Xhnlichkei~ mit der 

Knochenneubildung im 
Verlauf einer Gravidit~t 
aufweist. Meist ist sie ver- 
bnnden mit einer schon 
makroskopisch siehtbaren 
leuk~mischen Infiltration 
d.er harten girnhaut und 
mit einer Pachymeningitis 
haemorrhagica interna. 
Bcsond.ers eindrncksvoll 
sind die Befunde bei leuk- 
/~raischen Myelosen, vor- 
nehralich bei st/irkerer 
h/~morrhagischer Diathese. 
An den gShrenknochen be- 
schr~nkt sich der Befund 
meist auf die l~eststellnng 
subperiostaler und im Mark 

Abb. 7. OsteophytbiI4ung an der Innenflache cler 
Scb~deldeckknocben bei lymphatischcr Lcukfi~nie. gelegener Blutungen und 

Inifltrate mit unregel- 
m~i~igen Verdickungen und Verdii~m.ungen der i~u~eren Knochenschalen. 

DaB alas Knochensystem in seinem mechanischen Gefiige durch die 
Markwucherungen sehr weitgehend beeinfluBt wird, zeigt erst die mikro- 
skopische Untersuchung. 

Als Unterlage ffir diese Behauptungen ffige ich drei einschl~igige 
Beobachtnngen bei. 

Fall I. Sektionsnummer 142/30. 3 Jahre alter Kuabe. Kliniseh lymphatisehe 
Leuki~mie, Dauer tier Erkrankung etwa 4 Monate. 

Makroskopischer Befund: Lymphatische Hyperplasie des gesamten lymph- 
adenoiden Gewebes, bcsonders der Lymphknoten des ttalses, sowie der Gaumen- 
und Rachenmandeln. Lymphatische Zellneubildungen in der Leber, der Milz, 
den Nieren und in der Hirnsubstanz. Allgemeine Blutungsneigung mit Blutaus- 
tritten in den serSsen H~uten, in tier Schleimhaut tier )~ierenbeeken, in der Hirn- 
substanz und einzelnen Lymphknoten. Lymphoides Knoehenmark in den langen 
RShrenknochen. Osteophytbildung an dcr Innenflgche dcr Sch~deldeckknochen 
mit Pachymeningitis haemorrhagiea interna. 



Beobachtungen fiber generalisierte Knoehenerkrankungen des Kindes. 211 

Um Wiederholungen zu vermeiden sckildere ich yon diesem Fall nur den 
mikroskopischen Befund der Sch/ideldeekenknochen (vgl. Abb. 7). Bei Lupen- 
vergr6Berung erkennt man eine flute Ausbildung der drei Knochensckichten. Die 
Markr~ume enthMten lymphatische Zellwueherungen. Diese sin4 besonders im 
Bereich der Tabula interna sehr ausgedehnt, so da~ der Knochen im Gegensa~z 
zur Tabula externa stark aufgelockert erscheint. Die Zellwucherungen durchsetzen 
die an ihrer Un~erfl/~che unregelm~tftig geform~e Knochentafel und dringen bis in 
die harte I-Iirnhaut hinein, hier finder sieh eine 1)achymeningitis haemorrhagica 
interr~a mit I~eubildung yon Bindegewebe und GeiaSen und frischen Blutungen. 
An tier Innenfl~ehe der Tabula 
interna liegen zahlreiehe be- 
reits verkalk~e unregelmi~Big 
geformte Osteophyten, zwi- 
schen denen sich lymphatische 
Zellwucherungen befinden. An 
der Grenze zur harten ]-Iirn- 
haut in Zfigen angeordnetes 
Mesenehym silt Neubildung 
yon noeh nnverkalktem Ge- 
flechtknoehen. 

J~all 2. Sektionsnummer 
308/31. Kliniseh lymphai~ische 
Leukgmie. 9~/~ Jahre alter 
Knabe. Dauer derErkrankuug 
etwa 6~/~ Monate. 

Sektionsbefund: Allge- 
meine Hyperplasie der Lymph- 
drfisen besonders auch der 
Tonsillen mit vereinzelten 
Blutungen. Lymphatische 
Zellinfiltrate in Leber, Milz 
und Niere~i. Verh~ltnisms 
tdeine lymphatische Appara~e 
in der Darmschleimhau~. All- 

Abb .  8. Subpe r ios t a l e  lymphat i seh- leuki~mische  W u c h e -  
r u n g e n  a n  e iner  1Rippe. Teilweise Ze r s tS rung  der  

C o m p a c t a  u n 4  perios~a]e O s t e o p h y t b i l d u n g .  

gemeine Blutungsneigtmg. Serosablutungen in Herz- mid Lungenfell. Kleine 
Bluttmgen in der Darmschleimhaut~ und in der Milzpulpa. Cystisehes Lymphangiom 
in der Sehleimtmu~ des oberen Dfinndarms, abgeheilte Tuberkulose der Mesen- 
t~riallymphdrfisen. 

Die mikroskopische Untersuchung best~tigte den Befun4 einer lymphatischen 
Leuk~mie mit~ Infiltraten aus grol3en lymphatisehen Zellen in allen parenchymat6sen 
Organen, z. B. auch in den I-Ioden und Nebenkoden. Aus der Untersuehung dor 
Skeletknochen sei folgendes herausgehoben. 

L~ngsschnitt dureh die 5. reeh~e l~ippe. Bei der Lupenbetraehtung hebt sieh 
besonders eine Osteoporose der spongi6sen Anteile des Knochens hervor. Diese 
erscheint bewirkt dureh die auBerordentlieh hoehgradige Zellwucherung irn Knoehen- 
mark. Eine Be~rachtung des Rindenknochens zeigt, dal] die lymphatiseheWueherung 
die Knochenlamellen vollst~ndig durchsetz~, so da~ der Knoehen wie zersprengt 
erseheint. An diesen Stellen sieh~ man ausgedehnte lymphatische subperiostale 
Zellwucherungen. Die Knoehenschale ist an der Oberfl~ehe zum Teil durch Kuoehen- 
abbau angenagt, stellenweise dureh neugebilde~e Knoehen verdickt und zum groBen 
Teil vollst4ndig zersprengt (vgl. Abb. 8). Schliel]lieh w/~re noeh zu erw~tmen, 
dab die lymphatisehe Markwucherung in der N~he der Knorpel-Knoehengrenzo 
besonders hoehgradig erscheint. Die Bildung yon l%ihenknorpel, sowie die 

14' 
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Verkalknng der intermedi~ren Schichten ist normal. Dagegen karm man nur eino 
geringfiigige Anlagerung yon Knoehensubstanz an die verkalkte Knorpelgrund- 
substanz beobachten. )/fan hat den Eindruek, als ob die Knoehenneubildung durch 
die lymphatische ~arkwucherung erheblieh gestSrt wird. 

L~ngsschnitt duroh das proximale Ende des reohten Oberarms: Auch an diesem 
Knoehen ist die Porose des Knochenmarkes in der ~ h e  tier Knorpolwueherungs- 
zone besonders hochgradig. Auch hier hat man den Eindruck, dab die Knochen- 
neubildung an der Knorpel-Knochengrenze durch lymphatische Zellwueherung des 
Knoohenmarkes leidet. Wie bei der Rippe beschrieben ist auoh an diesem Knochen 

eine zum Toil recht hoch- 
gradige Auflockerung der 
Cortiealis mit Ausbildung sub- 
periostaler lymphatiseher In- 
filtrate zu beobaehten. 

Fall 3. Sektionsnummer 
1675/30. 2 Jahre und 4 Me- 
hate alter ICnabe. Klinisch 
myeloisehe Leukemic mit Auf- 
treten yon zaMreichen oxy- 
dasenegativen Stammformen 
im Blur. Dauer etwa 3 Me- 
mate. 

Sektionsbefund: Myelo- 
ische Metaplasie der lympha- 
tischen Apparate des t~achens 
und der gesamten K6rper- 
lymphknoten. 1Vfyeloisehe Zell- 
infiltrate in der Milz, in der 
Leber nnd l~ieren mit Ver- 
gr6Berung der Organe. t~lu- 

Abb. 9. Knorpel-Knoohen.grenze der proximalen Tibia- tungsneigung. Ausgedehnte 
epi!ohyse bei m~celoischer Leukemic. StSruag tier 

enchondralen Verkn6cherang 4urcb die subperiostale Blutungen an 
Markwuchernngen. Rippen- und l~6hrenknochen. 

Blutungen in der Gluteal- und 
Psoasmnskulatur, sowie in den nerv6sen Beckenplexus und den Ischiasnerven. 
Ausgedehnte Blutungen im Parenchym beider l~ieren, im Serosaiiberzug des 
Herzens und der Lungen, sowie in der ~agen- und Darmschleimhaut. 

Die mika'oskopische Untersuchung besthtigte die allgemeine I~yperplasie des 
myeloisehen Gewebes auch im l~dmchenmark. Die Untersuchnng des Knochen- 
systems zeigte folgendes: 

Lgngsschnitt durch den Obersehenkelkopf: In diesem, wie in allen folgenden 
Pr/iparaten der verschiedenurtigsten Knochen hochgradige myeloische IKyperplasie 
der ~arksubstanz mit ausgedehl~ten subperiostalen Blutungen und Irdiltraten. 
Starke Aufsplitterung der Knochenrindenschicht. Erhebliehe Verdiiimung und 
teilweise Zerst6rung der Lamellen. Wghrend yon innen her eine weitgehende 
l~esorption des Knochens durch Osteoklasten beobaehtet werden kalm, finder 
in den /~uBeren periostalen Schiehten gleiehzeitig ein rascher periostaler ~Neubau 
start. Auf diese Weise entsteht ein ungeordnetes Knoehenbild. Es iiberwiegt 
allerdings der Abbau. 

L/ingssehnitt dutch den Oberschenkelschaft in der N/~he der Epiphyse: Osteo- 
porose des Knochens wie besehrieben, besonders hoehgradig in der 1X~he der 
Knorpel-Knochengrenze, in deren ~/~he kaum eine nennenswerte Knoehen- 
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neubildmlg stattfindet. Auflookerung der Knoehem'indensehiohten mig sub- 
periostalen myeloisehen Infiltr~gen und Blutungen. 

L/ingssehnitt dureh einen 
un~eren :Brustwirbelk6rper- 
Osteoporose, St6rung der 
K_noehenneubildtmg an der 
Knorlgel-Knoehengrenze wie 
beschrieben. Aufsplitterung 
der Corticalis mit nur gering- 
fiigigen subperiostalen myelo- 
ischen Infiltraten and kleinen 
0steophytbildungen veto I)eri- 
ost allS. 

Quersehnitt dureh eine 
Rippe: Unter dam EinfluB 
yon subperiostalen Infiltraten 
und Blutungen erseheint die 
0berflitche des Knorpels durch 
Knochenabbau wie angenagt 
und dureli periostale :Bindege- 
websknochenneubildnug ver- 
diekt. Im iibrigen /~Imliche 
Vorg~nge wie an den beschrie- 
benen Knochen. Abb. 10. Markwueherungen und periostale Osteophyt- 

Li~ngsselmi.te durch das bi_lchmg an der Tibia bei myeloischor Leuk~imie. 
proximale Ende der Tibia: 
Dieser /4nochen zeigt eine 
hochgradige myeloische Wu- 
eherung an der Knorpel-Kno- 
chengrenze mit Blutungen. 
Infolgedessen fhadet sich eine 
besonders mangelhafte ICno- 
ehe~meubildung (vgl. Abb. 9). 
Auch die Aufloekerung des 
Schalenkrmchens ist an dieser 
Stelle aul~ergewShnlich stark, 
m% sehr ausgedehnten sub- 
periostalen myeloisehen Wu- 
cherungen und periostaler 
Osteophytbildung (Abb. 10). 
In der Nihe der Epiphysen- 
linie ist der mangelhaft an- 
gebildete Knoehen desSehaftes 
zum Teil zertrtimmert, man 
sieht lebhaften Abbau dureh 
Osteoklasten, Blutungen nnd 
Neubildung yon periostalem 
Bflldegewebsknochen, so dag Atbb. 11. Blutungen und frakturierte Knoehenzungen 
die Ver~nderungen  i n s g e s a m t  an der proximalen Epiphyse der Tibia bei myeloischer 
an dieser Stelle direkt an Leukfimie. 
eine frisehe Trfimmerfeldbil- 
dung wie bei Barlowscher Erkrankung erirmern (vgl. Abb. 11). Andere Stellen 
veto Tibi~schaft und aus der Mitre des Oberschenkels zeigten ~tmliche Ver- 
~inderungen. 
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Zusammenfassung: Anf Grund der mitgeteilten mikroskopischen 
Befunde kann also gesagt werden, dab bei den yon uns beobachteten 
F/fllen yon Lenk/~mie des Kindesalters fast mi~ Regelm/~l~igkeit Ver- 
s am Knochensystem gefnnden werden konnten. Diese fanden 
sich sowohl bei lymphatischer wie bei myeloischer ~arkwncherung. 
Die letztere Form der Erkrankung konnte allerdings nut einmal genauer 
untersucht werden, doch bestanden gerade in diesem Falle die schwersten 
Ver~ndernngen. Sowohlbei lympha~ischer wie bei myeloischer Leuk~mie 
zeigte sich der EinflnB der Knochenmarkszellhyperplasie auf das Knochen- 
stiitzgeriist in folgender Weise: Die Wucherung des Knochenmarkes 
ist mei@ sehr hochgradig in tier N/~he der Knorpd-Knochengrenze. Es 
wird dadurch die Knoehennenbildung im AnschluB an die an sich regel- 
m/~Big gestaltete Verkalkungszone meln" oder weniger behindert, in der 
Weise, dab hier nur verh/~ltnism~Big wenig neues Knochengewebe angelegt 
wird. Die Wncherung fiihrt im Bereich des spongi6sen Knochens meist 
zu einer Os~eoporose, sie d~chsetz~ den Schalenknochen der Rinde. 
Dieser wird dutch die Zellwnchernngen aufgesplittert und geht znm 
Tell din'oh Drnckatrophie zngrnnde. Stellenweise sehen die Lamellen 
wie dnrch den Drnck zerbrochen aus. Neben einem einfachen Xnochen- 
schwnnd ist in manchen F/~11en ein Abbau des Knochens dutch Os~eo- 
klastent~tigkeit festzustellen. Dnrch die snbperiostalen Zellwuchernngen 
und Blntungen wird schlie$1ich die periostale Khochenne~bildung in 
besonderer Weise gestiirt. Es konunt dabei nicht nur z~ einer Anfrauhung 
des Knochens dutch Abbau, sondern es lies sich besonders bei der 
~nyeloischen Lenk~mie eine hochgradige m~geordnete periostale Knochen- 
neubildung feststellen. An der Innenfl/~che der Sch~deldeckknochen 
bilde~ diese 0steophytenbildung bei der kindlichen Lenk/~mie sogar einen 
recht charakteris~ischen Sektionsbefund. In der N/~he der Epiphysen- 
linien k6nnen bei ausgesprochener Bhtnngsneignng Barlow-artige Ver- 
/~nderungen zus~ande kommen. 

Aus den eben mitgeteilten Beobach~ungen geht demnach hervor, 
dab bei den leuk/iInischen und alenki~mischen Erkr~nknngen des Kindes- 
alters ira allgemeinen eher eine Auflockernng des Knochengertistes, 
besonders der Spongiosa, a, ls eine sklerotische Verdichtung festgesteIlt 
werden kann. Atypische Knochenneubildungen kommen dabei nva- in 
Form eines periostalen Os~eophyts vor. Nach den in der Literatxr 
niedergeleg~en Schilderungen ist abet das Charak~eristische bei den 
mit OsSeosklerose verbnndenen lenk/~mischen Erkrankungen gerade eine 
s%arke Xnochennenbfldung yon seiten des Endosts, also eine Slderosierszag 
der Spongios& Das Studinm der Literatnr ergibt wei~erhin, dab die 
Kombina~ion einer einwandfreien leukgmischen Erkranknng mi~ all  
gemeiner Osteosklerose im Kindesalter zu den grSBten Sel~enheiten 
gehOrt. 
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2. Anatomische Be/unde bei einem Fall von aleukdmischer Myelose mit 
systematisierter Osteosklerose im Kindesalter (Fall 1 yon Hii/3ler). 

Wenn wit yon der nicht recht verwertbaren ~[itteilung yon Goodall 
absehen, der eine akute ~r163 jxit Osteosklerose bei einem 
1 Woche alten ~ d c h e n  beschrieb und yon einer Mitteilung Oesterlins, 
auf die wir sp~terhin zm'fickkommen, so ist woM 
der eingangs yon Hg/31er klinisch mitgeteilte 
Fall 1 der erste, bei dem es wirklich gelungen 
ist im Kindesalter im AnschluI~ an eine aleuk~- 
mische Myelose die Entstehung einer Mlgemeinen 
Osteosklerose zu beobachten. Der erhobene ana- 
tomische Befund soll in folgendem daher etwas 
ausffihrlicher geschildert werden. Wie gesagt 
handelt es sich nach d_em anatomischen Beftmd 
schulm/~l~ig um eine akut  verlaufene Meuk~mische 
~yelose.  Das Sektionsergebnis lgBt sich in unserem 
FMle kurz wie folgt zusammenstellen: 

Sektionsnummer 1811/29. Charlotte P. Alter 2 Jahre, 
8 Mon~te. 

Befund bei der LeichenSffnung: Allgemeine Sklerose 
des ganzen Knochensystems mit VerunstMtung des 
Seh~dels, der langen ROhrenknochen, der Mittelhund- und 
Handwurzelknoehen, der Knoehen der inneren N~se. 
Einengung der Knochenmarkr~ume bis auf feine KanMe 
mit grauem Knochenmark. Allgemeine periostMe Osteo- 
phytbildung. Hyper~mie und myeloische ttyperplasie der 
Lymphknoten. Zum Teil geschwulstartige myeloische 
I-Iyperplasie der ~ilz und Leber mit ~mosiderose. Pachy- 
meningitis haemorrhagica interna. Aussehen und Gewich~ 
der Drtisen mit innerer Sekretion ohne aaff~llige Ver- 
~nderungen. Akut septiseher Zustand der 0J'gane mit 
frischen septisehen Metastasen in den Lungen told im 
Kleinhirn. Frische fibrin6se Pleuritis beiderseits, kleine 
Serosablutungen im t~erzbeutel, Brust und Bauchfell. Abb. 12. Aleuk~mische 

!Ylyelose m i t  Osteoskle- 
Die lnakroskopische Untersuchung der Kno- rose, Obersehenkel. 

chert (vgl. Abb. 12)ergab  durchweg plumpe ver- 
grSberte Formen. Die Nasenh6hle war z. B. durch die verdickten 
Nasennauscheln und das Septum fast vollst~ndig verlegt. Auf dern 
Schnitt kormte an s/~mtlichen untersuchten Knochen eine dicke 
schalenfSrmige periostale Osteophytbildung festgestellt werden. Eine 
eigentliche MarkhShle war infolge der Verdichtung der Spongiosa in 
keinem der untersuchten Knochen nachweisbar. An den Rippen be- 
fanden sich unter dem Periost zum Tell tumorartige zellige Knochen- 
markswucherungen. Auch in der Leber waren die Infi l t rate aus 
myeloischen Zellen besonders im ~Bereich des Ligamentum teres und 
falciforme schon ~nakroskopisch deutiich sichtbar, yon tumorartiger 
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Ansdehnung. Die mikroskopische Untersuchung ergab Ms wesentlichen 
Belund neben den sparer zu bescl~'eibenden Knochenveri~nderungen eine 
ausgedehnte Wucherung myeloischer unrei/er ZelI/ormen in allen Organen. 
Dabei hand.elf es sich ira Mlgemeinen um grol]e ~nyeloblastenartige 
Zellen mit meist neutrophilen vereinzelt eosinophilen Gran~lationen, 
die eine deutliche Oxydase-nnd Peroxydasereaktion gaben. Der Kern 
der Zellen war fund, oft etw~s einged.ellt, wit schSner Chromatinstruktur. 
Die Zellen fanden sich in s~ratlichen Organen innerhalb der Gef~Be 
zum Teil angeh~uft. Sie bildeten ausged.ehntere Infiltrate in den Orgunen. 

Im bcsonderen ist folgendes hervorzuheben: tIerzmuskel: Im ]ockeren :Binde- 
gewebe des Epikards ausgedehnte Infiltrate aus den beschriebenen unreifen mye~ 
loischen Zellen. Ovarinm: Myeloisehe Zellinfiltr~te ira Stromagewebe. Thymus: 
Ziemlich ausgedehnte myeloische Infiltrate in der l%indensubstanz. I~ieren: Herd- 
f6rmige myeloische Infiltrate in der Rinde, besonders in der Umgebung der gr61~eren 
Blutgef~l]e. Ziemlich ausgedehnte Infiltrate aueh unter tier Schleimhaut des 
I~ierenbeckens. Parotis: Ausgedehnte myeloisehe Zellansammlungen im Binde- 
gewebe zwisehen den Driisenlgplochen. Nebennieren: Vereinzelte myeloisehe Zellen 
in der Marksubstanz bin und wieder mit eosinophilen Granul~tionen und Austritt 
yon roten Blutk6rperchen aus den GefaBen. Lymphknoten: Keimzentren im 
Mlgemeinen klein mit Lymphoblasten, in einzelnen Drfisen durch die stark ge- 
wucherten myeloischen Zellen fast vollstgndig verch'iingt. Myeloisehe Zellen linden 
sieh nieht nnr in den Sinus der Lymphknoten, sondern sie durehsetzen auch die 
Markstrgnge. Ihre Wucherung nimmt teilweise fast tnmorartigen Charakter an, 

Milz: Unregelmgi]ige I-Iyper~tmie der 1Viilzpulpa mit :Bevorzugung der peri- 
follikuli~ren Raume. Lymphfollikel im allgemeinen ziemlich klein, zum grol~en 
Teil im Zustand der epitheloidzelligen Umwandlung. In tier Pulpa reichlich Blut- 
bildungszellen, MegMoblasten, Erythroblasten sowie alle Vorstufen der Myelocyten. 
Die bereits mehrfaeh besehriebenen unreifen myeloischen Zellformen linden sieh 
besonders innerhalb der Milzsinus. 

Leber: Knotenf6rmige Herde myeloiseher Zellformen, teils zwischen, teils 
innerhMb der Lappchen gelegen. In den Lebercapillaren neben myeloischen jugend- 
lichen Blutzellen anch kernhaltige rote. In der N~he des Leberhilus und der Auf- 
h~ngebgnder besonders hochgradige myeloische Zelli~ffiltrate. 

I-Iarte I-Iirnhaut: An der Augenflitche herdf6rmige Infiltrate jngendlieher 
myeloischer Zellen. 

Besondere mikroskopische Veriinderungen fehlten in tier ltypophyse, den 
4 Epithelk6rperchen, dem Pankreas, tier Sehilddriise, dem Darm and den groBen 
BlutgefgBen. 

Wenige Tage vor dem Tod war eine allgemeine Streptokokkeni~fektion naeh- 
weisbar. Diese fand ihren Ansdruck in frischen septisehen Metastasen im Ansehlug 
an Kokkenembolien der GefgBe in einzelnen Lymphknoten, den Lungen, dem 
Kleinhirn und vereinzelten Knochen. Es handelte sich d~bei durehweg um frische, 
anscheinend innerhalb der letzten Tage entstandene Nekrosen. 

An den Knochen land sich, zusammengefa~t als allgemeiner Belund, 
eine ganz auBerord.entliche Wucherung des Knochenraarks, die aus den 
schon beschriebenen unreifen myeloischen Zellformen rait deutlicher 
Oxydasereaktion bestand. Stellenweise liel~en sich abet auch Blut- 
bildungsherde rait jugend]ichen roten Blutiormen auifinden. Im  Gegen- 
satz zu der makroskopischen Betrachtung nimmt dieses gewueherte 
Knochenmark doch einen viel gr61~eren l~aum ein, so dM3 der Knochen 
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du tch  die Markwucherung  s t a rk  aufgelocker t  wird.  Gleichzeit ig bes t eh t  
eine al lgemeine end.ostale mid  per iosfale  Knochennenbf ldnng ,  die die 
Ausbild.ung grSl~erer, schon inala 'oskopisch sioh~bar werd ender  Mark-  
rgnme verh inder t .  I r a  einzelnen ges t a l t e t  sich der  Befnnd  an  den Xnochen  
wie folgt : 

Brustbsin. Die enorme myeloische Wuohorung drgngt die einzolnen Knochen- 
bglkchen, besonders ~uch die Schalen der X_nochenrinde, ausoinander und breitot 
sich auch unter dem Periost aus. Die gut entwickelten enchondi'alen Verkn6chorungs- 
zonen zoigen folgondes: In den Knorpel einwachsende ~arkkangle werden durch 
clio myeloisehe Wucherung verbreitort und mxregelmgl3ig gostaltet. Die Knorpol- 
Knochengrenze erscheint dadurch unscharf begrenzt. An den Stellen mit Abhebnng 

Abb. 13. 6. l~ippe. Tumorartige Wucherung tier myeloischen Zellen. 

des Periosts finder eine ~iborstiirzte poriostale Knochonneubildung start. Der neu- 
gobildete Faserknochon ist sohr zellreich. Auch an den alton Knochenbglkohen 
der urspriinglichon l~inde und der Markspongiosa sind frisohe nougebildete Xnoohen- 
schichten aufgelagert, doch hat os den Anschein als ob diese Knochenbildung 
an vielen Stellen zu einer Art AbsohluB gekommen ist, da an don neugobildoten 
Knochenschichten koine gut entwiokelten hohen Ostooblasten, sondern nur stark 
abgeflachte, moist bindegewobige Zellon gofunden werdon k6nnon. Stellenweise 
entstohen neue Knochenbglkchen durch Motaplasie aus dem faserigen Markgeriist. 

6. lin]ce Rippe. Die myeloblasfische Markwuohorung durchbricht weitgehend 
die t~indensehioht und setzt sich selbst duroh das Periost bis in die Muskulatur 
fort. Die periostale Knoohennoubildnng ist bier nioht iiberall bosonders stark, so 
dal~ das Periost stellenweise duroh die myeloisohen Infiltrate tumorartig abgehobon 
ist (vgl. Abb. 13). Der spongi6se Xnochon in der Markh6hle ist ebenso wio der 
Rindenknochen in dor beschriebenen Weise durch die Markwuoherung auseinander- 
gedrgngt, durch frisch gebildote Knoohenbalken und Apposition neuer 8chichten 
an die alton verdichfet. An der Xnorpel-Knoehengronze finden sioh stellenweiso 
sohr eigenartige Vergnderungen (vgl. Abb. 14). Die Grenze ist tmregelmgBig. Man 
sieht herdf6rmig eino lebhafte Neubildung mangelhaft verkMkten zellreiehen 
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Knochens gleichzeitig mit dem Auftreten yon Osteoklasten. Das Knochcnmark 
hat an diesea Stellen teilweise das Aussehen des faserigea Geriistmarks. Dieses 
dringt in Gestalt unregelm~l~iger Auslgufer in den Xnorpel ein. Starke Zellmark- 
wucherlmgen beob~chtet man besonders im Bereich der sehr unregelm~l~igen 
grol3en Knorpelmarkk~n~le. 

Oberschenkelknochen. Neben der schon art den anderen Knochen beschriebenen 
Auf!ockerung und Verdichtung der ganzea Knochensubstanz ist hier eine ganz 
enorme periostale Knochenneubildung erwihnenswert. In dicser liegt zwischen 
den neugebildeten Knochenspangen, die zu der alten Knochenoberfl~che meist 
senkreeht orientiert sind, zwar grSBtenteils myeloisches Gewebe, es linden sich abet 
auch Streckcn, die vorwiegend faseriges Mark enthalten. Im Zentrum des Knochens 

liegt eine s yon fibrT- 
sera Gewebe umgebene l%c- 
krose. In der Pcripherie diescs 
Iterdes treten an den bereits 
verdickten Spongiosab~lkchen 
gut entwickelte Osteoblasten 
auf, die neue Knochenb~lkchen 
anlagern, oder die Verbindung 
zwischen zwei getrennten Bal- 
kensystemen herstellen (vgl. 
Abb. 15). Die Knochenneu- 
bildung an den Epiphysen- 
kuorpeln zeigt keine so schwe- 
ren Veranderungen wie an den 
Rippen, ist abet eberdalls 
unregelm~f3ig. 

Wirbelkgrper. :Neben den 
bereits beim Brustbein be- 
schricbenen Ver~nderungen 
linden sich auch ]tier einzelne 
kleine 5Iekrosen wie sie eben 

Abb. 14. 6. l%ippe. Knorpel-Knochengrenze. Iiir den Oberschenkelknochen 
genauer geschildcrt wurden. 

Ganz vereinzelt in tier iN,he des Periosts Knochenabbau dutch Osteoklasten. 
Stdlenweise kleine Herdchen mit jugendlichen roten Blutzellen und atypisch ge- 
formten Knochenmarksriesenzellen. EnchondrMe Verkn6cherung an den Epiphysen- 
linien spi~rlich, dutch Nfarkwucherungen behindert. 

IV[ittelhandknochcn: Ubersichtsschnitte geben einen sehr guten Gesamteindruck 
Mler an dem Skelet zu beobachtenden Wachstumsst6rungen (vgl. Abb. 16). An 
den Epiphysenkernen fi~11t das plumpe Geffige der kalkarmen Knochenbalkchen 
auf. Diese sind zellreich. Die Epiphysenlinie selbst wird durch die in den Knorpel 
eindringenden atypischen Markwucherungen unregelma$ig gestaltet. Diese be- 
gleiten besonders die grSBeren KaorpelmarkgefaBe. Der neugebildete Knochen 
ist plump, kalk~rm und zellreich. Er entsteht anscheinen4 zum Teil direkt aus 
dem unregelm/s gewucherten Knorpel durch Metaplasie (vgl. Abb. 17). An 
Schaft und Periost dieselben bereits an den anderen I~_nochen geschilderten Wachs- 
tumsstSrungen. 

Sch~deldach: Man hat an diesem Knochen besonders den Einch'uck, dab das 
wuchernde Markgewebe den Xnochen auseinanderdr~ngt. Eine st~rkere Knochen- 
neubildung findet nur noch an der Sch~delinnenfl&che in Gestalt sehr ausgedetmter 
plumper Osteophyten start. 
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Vetoer: Das unentkalkt gesehnittene Pr~parat offenbart den Kalkgehalt des 
Knochens in einer sehr sohSnen Weise. Nur die peripher gelagerten Knoehen- 
balken zeigen st~trkere osteoide S~ume und Knoehenneubildung durch 0steoblasten 

Abb. 15. Querschuitt dureh den Femur. 

Abb. 16. L~ngssehnitt dureh einen ~Iittelhandknoehen. 

yon mehr kubischer Gestalt. ~an  hat iiberhaupt auch im Bereich aller anderen 
Knochen den Eindruck, da] die unverkalkten osteoiden S~ume durohaus nioh~ 
besonders breit sind, etwa wie bei Rachitis (Abb. 18). 

Weitere Schnitte veto ~-tiiftbein, Schulterblatt, Sehl~isselbein, Oberarm nnd 
mehreren Rippen zeigten keine den Rahmen der beschriebenen Vergnderungen 
verlassende Befunde. 
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Das ]~rgebnis der gesamten anatoraischen Untersuchung des FMles 
lgflt sich auf Grund der raitgeteilten Befunde wie folgt zusammenfassen: 

Wir linden bei einer akut 
verlaufenden turaorartigen 
Meukiiraischen ]V[yelose 
neben der nayeloischen 
Systeraerkrankung des 
biutbildenden Gewebes 
eine eigenartige sklerosie- 
rende WachstumsstSrung 
des ganzen Knochensy- 
stems. Diese ist zwar kli- 
nisch erst im Verlanf der 
letzten Wochen in Erschei- 
nung getreten, dfirite in 
ihren Anf/~ngen abet eben- 
so wie die Sehgdigung des 
blutbildenden?Cfesen chyras 
~lteren Daturas und aui 
eine uns unbekannte Ver- 

Abb. 17. Epiphyse eines iWiittelha,ndknochens. ~[ 
3ietaplasie yon Knorpel in Xnochen. an lagnng ~ zuriickzuffihren 

sein. Trotzdera steht die 
imponierende Wucherung 
des ~blutbildenden Markes 
im Vordergrund des Ge- 
schehens. Sic h~t ira 
wesentlichen die bizarre 
Form der Knochenwuche- 
rung bestirarat. Besonders 
sch6n geht das aus mace- 
rlerten S/~geschnitten der 
Knochen naeh Schmorlher- 
vor (vgl. Abb. 19 und 20). 
Z~an sieht an diesen Pr/~- 
paraten noch d.eutlieh die 
alten Rindensehalen, die 
abet in atypischer Weise 

anfgetoeker~ sind nnd 
ebenso die alten groben 
SpongiosabMken. Es ist 

Abb. 18. Schnitfi dutch den nnentkalkten Vomer. anznnehraen, dab diese 
schon friihzeitig in aty- 

pischer plumper Form angelegt wurden. Die alten R6ntgenbilder zeigen 
ja auch eine verh/~ltnisra~Big grobraaschige Strnktur des Knoehens. 
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Zugleich mit der aku~ einsetzenden ~arkwucherung sind endostale und 
dutch Abhebung des Periosts besonders periostale Osteophyten ent- 
s~anden, deren feinere S~rukt~r die Yfacerationspr~parate zeigen. So 
ld/~rC sich der Fall scheinbar in der Weise, dab die Knochenneubildung 
weiCgehend als Folge tier Knochenmarkwncherung aufzufassen ist, aber 

Abb ,  19. DEacerat ionspr/~parat  n a c h  
Schmorl. Tell eines L ~ g s s c h n i t t e s  

d u t c h  alas D a r m b e i n .  

Abb .  20. 1Viacerationspr~iparat n a c h  
Schmorl. l~a lber  Q u e r s e h n i t t  d u r c h  

den  F e m u r .  

es ist zu bedenken, dab diese Knochenmarkwncherung einen atypischen 
Knochen zur Neubfldung anregte. DaB es sich um ein besonders reaktions- 
f/~higes Knochengewebe gehandelt haben mu$, geht meiner Ansicht nach 
aus dem Verhalten des beschriebenen Gewebes im Vergleich mit den 
Knochenwucherungen bei leukamischen Erkrankungen, wie ich sie ein- 
gangs habe schildern k(innen, hervor. Im Gegensatz zu diesen Ver/~nde- 
rungen linden wh" hier besonders plumpe endostale, nicht nur periostale 
Knochenwucherung, und StSrungen des Knochenwachstums lassen sich 
vor allem anch an den Epiphysenlinien nachweisen. Hier sind es z. B. 
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die unregehn/~igen Wucherungen der ~arkkanalgef/iSe mit den be- 
gleitenden myeloischen Zellwucherungen un4 die beschriebenen eigen- 
artigen ~V[etaplasien des Wachstumsknorpels. Von einer einfachen 
reaktiven Wucherung kann in diesem Falle also gar nicht die Rede sein. 
Abet such die Wucherung des Markgewebes zeigt Besonderheiten. 
Einmal sind die hauptss gewucherten myeloischen Zellen besonders 
unreif hinsichtlich Kernstruktur und Zustand tier oxydasepositiven 
Granulationen, und zweitens besitzen die Zellwucherungen, wie man 

Abb. 21. Probeexcision aus 4em Unterschenkel. 

das allerdings auch sonst bei Leukamien sehen kann, einen stellenweise 
direkt tumorartigen Charakter, so an einzelnen Rippen und in tier NiChe 
der Ligamente in d.er Leber. Es w/~re also durchaus berechtigt den vor- 
liegenden Fall, ahnlich wie das jetzt z.B. yon Ascho]/und Fischer-Wasels 
iiir die tumorartigen ~yelosen vertreten wird, als akute Geschwulst 
aufzufassen, und es geht also meiner Ansicht haCk keinesfalls an, das 
beschriebene Krankheitsbild einfach als reaktive Osteosklerose oder gar 
als Heflungsvorgang der aleuk~raischen ~yelose zu deuten, sondern es 
erscheint sehr viel naheliegend_er neben der besonders eind_rucksvolIen 
Sch/~digung des blutbildenden ~esenchyras auch ein besonderes Verhalten 
des knochenbildenden ~esenchyms anzunehmen. Die StSrung geht hier 
welt/iber die Ver~nderungen hinaus, die wit bei einfachen lenk~mischen 
Erkrankungen irn Kindesalter sehen kOnnen. Fiir den Pathologen 
ergibt sich aus der Krankengeschichte noch eine diagnostiseh wichtige 
Beobachtung. Wie gesagt ~indet sich an einzdnen Stelien innerhalb 
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des periostalen Osteophyts der langen R6hrenknochen Fasermark. In  
unserem Falle wurd_e eine Probeexeision gemacht,  sie traf  unglficklicher- 
weise gerade eine solche Stelle (vgl. Abb. 21). Es ist klar, das ein derartiges 
Pr/iparat nur die Diagnose ossifizierende Periostitis unbekannter  Ursache 
gestattet  und nichts fiber das wh'klieh bestehende Leiden aussagen kann. 
~ a n  wird in/ihnlichen F/illen derartige M6glichkeiten beachten und bei 
der Deutung unklarer F/ille berficksichtigen mfissen. 

3. Primiire Osteosklerose mit sekundiirer Verdinderung des blutbildenden 
Gewebes (Gruppe Albers-SchSnberg). 

Die sog. Albecs-SchSnbergsche Erkrank~ng geh6rt zu 4enjenigen 
Krankheitsbildern, die nieht nut/~tiologiseh, sondern auch formalgenetisch 
v611ig unklar sind. Es verbergen sich nnter d e ~  Namen zweifellos alle 
m6gliehen, vielleicht /~tiologisch ganz verschied.enen Krankheitsbilder, 
wie immer, wenn die Abgrenzung einer Krankhei t  nach rein ~uBerlichen 
klinischen Erscheinungen erfolgt. Es ist daher nut  zu begrfiBen, wenn 
ein auf dem Gebiet tier Knochenpathologie so erfahrener Pathologe wie 
M. B. Schmidt sich fiber die unter denl genannten Namen in der Literatur  
beschriebenen Krankheitsf/~lle nut  sehr vorsichtig /iul]ert and in erster 
Linie ihre Verschiedenartigkeit betont. Unserer Ansicht naeh geht es 
keinesfalls sehon jetzt  an, nut  auf Grund der wenigen sehriftlichen 
Uberlieferungen ZusammengehSrigkeiten mit  apod.iktiseher Sicherheit 
zu/~tBern, die doch wohl nnr auf Grund eines sehr eingehenden Stud_lures 
der Originalf/~lle festgestellt werden kSnnen. Ganz abgesehen davon sind 
im Kind.esalter genaue anatomische Beobachtungen ans dieser Krank-  
heitsgruppe nut  in verschwindender Zahl bekannt.  Als n~chstes Ziel 
erscheint daher eine rein kasuistische Erweiterung unserer Xenntnis 
geboten, besonders, da die gtiologisehe Forschung in den meisten F~llen 
unbefriedigende Ergebnisse zeitigt. Es bedarf keiner Erw/~gung, da$ 
gerade die Untersuchung von Erkrankungen im Kindesalter, in deren 
Verlauf die En~stehung des Leidens naturgera~B sehr viel einfacher am 
Knochen verfolgt werden kann, ein erhShtes Interesse verdient. 

Schri/ttumi~bersicht. 
D~s Schrifttum enth/~l~, soweit sich das fiberhaupt fiberblicken 1/~Bt, noch nicht 

10 einschl/~gige F/~lle, in denen Ver/~nderungen bei kindlicher Osteosklerose fiberhaupt 
grtindlicher untersucht worden sind. Es erscheint d~her yon Vorteil, dig Ergebnisse 
ganz kurz zusammenzustellen. Uber angeborene Osteosklerosen bei Neugeborenen 
berichten M. B. S~hmidt und Aflmann (Fall 4). Ersterer glaubt in seinem Fall 
eine St6rung der irmeren Sekretion, deren Beweis nich~ recht tiberzeugt, mid eine 
atypische Bildung des ganzen Knochengewebes, besonders der Knochengef/~Be, 
annehmen zu kSnnen, w/~hren4 Aflmann in seinem F~ll eine prim/~re Osteosklerose 
zwar in Erw/igung zieht, aber unter dem Eindruck seiner bei Erwachsenen ge- 
wonnenen Ergebnisse zugunster~ einer prim~ren intrauterin abgel~ufenen Knochen- 
markssch~digung ablehnt. Diese Ansicht wird allerdings mit aul]erordentlicher 
Vorsicht gei~ul]ert. Iqur sehr bedingt verwertbar sind die Beobachtungen yon 
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Lorey und Reye, fiber die Sch~delsektion eines 3j~hrigen Knaben, ferner die sehr 
grfindiiehe Untersuchung yon Probeexcisionen aus dem Kieferknochen eines 
14j/~hrigen lg/~dchens dureh Edel, und schlieBlieh die Untersuchung des Kniegelenks 
eines 14j~hrigen M/~dchens durch Pirie. Vollst/~ndige Sektionen liegen meiner 
oberflgchlichen Kenntnis nach etwa 5 vor, fiber sie berichten die Arbeiten yon 
Goodall (10 Woehen altes Kind), Nadolny (4 Monate alter Knabe), Oesterlin (2 Jahre 
aloes Kind), Kraus und Walter (3 Jahre altes M/~dehen) und Sehultze (11 Jahre alter 
Knabe). Uber die Beziehung dieser Krankheitsf~lle zu unseren eigenen Beob- 
achtungen soll am SehluB der Arbeit ausffihrlicher beriehtet werden. 

Eigene Beobachtungen i~ber einen Fall yon systematisierter Osteosklerose 
mit avitaminotischen Knochenver~inderungen und Verdnderungen des Blut- 

bildes und der Organe im Sinn einer Jacksch-Hayemschen Angmie. 

Es handelt sich um den yon Hg[31er als Fall 4 beschriebenen KrankheitsfM1. 
Die LeichenSffnung (Sektionsnummer 1162/27) ergab folgenden Befund: 

Allgemeine Os{eosklerose des gesamten 
Knochensystems mit ausgedehnten M511er- 
Barlow-artigen subperiostMen ]~lutungen 
und Osteophytbildung an den l~ippen 
und langen KShrenknochen. Alte Bin- 
tungen im Bereich der Epiphysen mit 
Epiphysenl6sung und Ausbildung yon 
Trfimme~ffeldzonen an den langen ROhren- 
knochen. 1%senkranzartige Auftreibung 
der Knorpel-Knochengrenze an den Rip- 
pen, an Raehitis erinnernde unregelm/~ltige 

Abb.  22. Schni t t  (lurch den Oberschenkel.  Epiphysenlinien der R6hrenknochen. 
Ebnrnisation der :garkhShle, subperiostale Myeloische Metaplasie der Leber, Milz, 

Blu tungen  un40steophytbil4ung. Alte 
EpiphysenlSsung. Nieren und Lymphdrfisen. Allgemeine 

Blutungsneigung mit Paehymeningitis 
haemorrhagica interna. Blutungen in den ser6sen It~uten des Brustfells und 
Herzbeutels, sowie in der Harnblasenschleimhaut. Kleine, offene Incisionswunde 
fiber dem Kreuzbein. 

Im  einzelnen w~re arts dem ausf/ihrlichen Protokoll noch iolgendes 
hervorzuheben: Vor Anlegung der Si~gesehnitte hatte man den Eindruck 
einer schweren MgIler-Barlowschen Erkr~nknng. Im  Gegensatz zu den 
typischen Vergnderungen bei diesem Leiden lieBen sich abet die yon 
einem weichen periostalen Osteophyt umgebenen Knochen nut mit 
groBen Sehwierigkeiten aufss Alle Knochen zeigten dann eine 
gleichm~Bige Sklerose, so dab auch an den langen R6hrenknochen nirgends 
eine eigentliche Markh6hle festgestellt werden konnte (vgl. Abb. 22). 
Auffgllig war weiterhin die unregelms Begrenzung der Wachstums- 
linien an den l~ippen und langen RShrenknochen, die an Raehitis er- 
innerte. Leber, Milz nnd Lymphknoten zeigten keine besonders koch- 
gradige VergrSBerung. An den Driisen mit innerer Sekretion waren be- 
sondere Ver/~nderungen makroskopisch nicht nachweisbar. 

Einen Aufschlu~] fiber die auBerordentlich komplizierten anatomischen 
Veranderungen ergab erst die mikroskopische Untersuchnng. An s~mt- 
lichen nntersuchten Knoclien kann m~n die Ver/~ndermlgen am spon- 
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gi6sen Gewebe, am periostalen Knochen  u n d  an  den Epiphysenl in ien  
un te r  gemeinsamen Gesichtspunkten  vergleichen. Ieh  gebe zun~chst  
das Bild der Ver~nderungen an den verschiedenen Knochen.  

6. linke Rippe. Im VordergTmld des Bildes steht eine gewaltige Sklerose des spon- 
gi6sen Knochens. Diese fehlt nur in unmittelbarer N/~he der Epiphysenlinie. Ein Quer- 
sehnitt und ein Li~ngssehnitt dureh den RippenkSrper (vgl. Abb. 23) gibt ein besonders 
eindrucksvolles Bild der Verh~ltnisse wieder. Es handelt sieh um eine fortschreitende 
Anlagerung neuer Knochenschichten an das im allgemeinen noeh deutlieh erkenn- 
bare urspriingliehe Gerfist aus verkalkter Grundsubstanz. Man hat den Eindruck, 
dab ein ausreiehender Umbau des Knochens fiberhaupt nieht stattgefunden hat, 
sondern dag bei im Mlgemeinen fehlenden Resorptionsprozessen eine dauernde 

Abb. 23. 6. linke Rippe. Querschnitt dureh den Schaft. 

Anlagerung yon kleinen Knochenschichten aus der vorwiegend faserigen Mark- 
substanz unter Osteoblastent~tigkeit stattfindet. Die neugebildeten Knoehen- 
sehiehten sind his auf die jiingsten aul3erordentlieh stark verkalkt. Das Mark- 
gewebe ist hauptsgehlieh faserig, an einzelnen Stellen abet aueh mehr zelliger 
Natur. Die Einengung der Markkani~le ist im Zentrum des Organs besonders 
hochgradig. Sie sind hier zum Teil dureh ganz unregelm/igige Kalkablagerungen 
vollst/indig verschlossen, so daft teilweise eine aus Knoehen und Kalk gebildete 
solide Masse entstanden ist. In den peripheren Absehnit~en sind die Markr~ume 
weiter und enthalten hier die gewShnliehen Bestandteile des Zellmarks mit Aus- 
nahme der Knoehenmarksriesenzellen. Besonders reiehlieh finden sich Formen 
der myeloisehen I~eihe. Die auBerordentlieh kompakte Spongiosa geht in der 
Peripherie in eine nieht besonders stark entwiekelte Sehieht aus Sehalenknochen 
iiber. Nut an einzelnen Stellen ist die Rinderisehieht etwas besser entwiekelt. 
Unter dem Periost sieht man frisehe und gltere Blutungen, ein wenig zelliges Mark, 
und verh/~ltnismgNg geringfiigige, meist frisehe Osteophytbildungen aus Binde- 
gewebsknoehen. Einer besonderen Bespreehung bedfirfen die Verh/~lmisse an der 
Kxmrpel-Knoehengrenze. tiler erinnert auch alas mikroskopisehe Bild zun/~ehst an 
eine Raehitis. Auf eine Sehieht aus gut verkalktem regelm/~l]igem S/~ulenlmorpel 
(vgl. Abb. 24) folgt ein unregelmggiges zungenfSrmiges Vordringen verkalkter 
blasiger I(norpelzellreihen gegen den Xnoehen. Diese unregelmgl~ige Begrenztmg 
hat ihre Ursache in dem Vordringen yon weiten Knorpelmarkgefggen, die zwisehen 

u Archly.  Bd. 290. 15 
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den beschriebenen Kuorpelzungen liegen. Auf den beschriebenen verkalkten 
Knorpel folgt niimlich nach dem Knochen zu eine ganz unregelm~Big gest~Itete 
Schicht aus chondrosteoidem Gewebe, yon 4em einzelne Knorpelinsetn abgesprengt 
werdem Im Bereieh der mit weiten Gef~13en ausgestatteten Knorpelm~rkskanMe 
nnd ~n der Grenze des beschriebenen Chondrosteoids finder die Neubildung yon 
k~lkarmem osteoidem Oewebe statt. Erst in einiger Entfernung wird der Knochen 

Abb. 24. Knorpel-Knochengrenze der 6. linken tlipDe, Lin~sschnitt. 

immer starker kalkhaltig, die Knochenb~lkchen enthalten in immer steigendem 
MaBe die yore Knorpel herriihrende verkalkte Grundsubstanz als Gertist, ohne dM~ 
Aussich~en fiir einen Umbau vorliegen. 

WirbelsiiuIe (Sagitta,lschnitt durch (tea X6rper des 10. ]3rustwirbels. Vgl. 
Abb. 25). Auch an den WirbelkSrpern iiberrascht schon bei schwacher VergTSBerung 
die auBerordentlich hochgradige, ~us kleinen B~usteinen zusummengesetzte Sk]erose 
des spongiSsea Knochens. gier isr d~s urspr/ingliche Geriistwerk, das noch yon der 
verkalkten Knorpelgrundsubstanz herst~mmt, allenthalben besonders deutlich zu 
erkennen (vgl. Abb. 26). Auch an der Knorpelwachstumsgrenze finder die Bildnng 
eines augerordentlich dichten sloongi6sen t(nochens start, indem die urspriingliche 
Geriistsubs~anz in g~nz besonders ausgedehntcr Weise erhalten bleibt (vgt. Abb, 27 ). 
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Abb .  25. 10. Brus twi rbe l .  E i n  s a g i t t a l e r  Lrbers ieh t s sehn i t t  ze ig t  die h o e h g r a d i g e  a l lgemeine  
Sklerose u n d  den  p l u m p e n  K n o c h e n  in  der  U m g e b u n g  der  e i n d r i n g e n d e n  groi~en G e f ~ e  

bei a u n d  b. 

Abb .  26. (VgL die be i l iegende F a r b e n p l a t t e . )  1O. B r u s t ~ i r b e l .  Sk le ro t i seher  I~nochen bei 
starker VergrS~erung. Die erhaltene @eri~stsubstanz erscheint hell und kernfrei. Sie isb 
umgeben yon unregelm~igen Sehiehten kernhaltigen, verkalkten ~nocbens, die yon den 

Osteobiasten des faserigen ~arkes immer hem gebildet werden. 

15" 
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Man ha t  den Eindruek, als ob Zfige dieses sklerotisehen Knoekens yon allen 
Seiten der Peripherie radi/~r geriehtet naeh dem Zent rum des Wirbelk6rpers 
zusammenstr6men,  in dem sick aueh in diesem Organ der Ort  der  ausgepr~gtesten 
Sklerose finden 1/~Bt. Das Knoehenmark  ist  durch immer neue Ablagerung yon 
Knoehenlamellen bis auf ein Minimum reduziert, im allgemeinen yon faserigem 
Gefiige. Under dem Periost und in unmi t te lbarer  Umgebung der eindringenden 
Blutgef/~Be ist ein plnmper periostaler Schalenknoehen yon ann~hernd normaler  
S t ruk tur  gebildet. In  unmit te lbarer  Naehbarschaf t  der eindringenden GefaBe sind 
in dem Knochen zum Teil t tShlenbildungen feststellbar, die aus b lu tbi ldendem 
Zellmark bestehen. In  der l~/ghe der Epiphysenlinie sind an  einzelnen Wirbeln  

Abb. 27. 10. Brustwirbel, stgrkere VergrbBerung. Knorpel-Knochengrenze. }fan sieht 
dunlden kalkhaltigen Knoehen, dessert Zellen in tier Photogr~phie aicht deutlieh erkennbar 
sind um die helle (entkalkte) Grundsubstanz herum gelagert. Diese hgugt mit der ursprfi~:- 
lichen veto Knorpel stammenden Gerflstsubstanz zusammen. Auf dem dunklen t~nochen 
stellenweise frische heller erseheinende Shume, die dureh die Osteoblastent/~tigkeit des 
l~arkes neugebildet worclen sind. a Knorpel-Knoehengrenze, b Knorpelgrunclsubstanz, 
e erhaltene gnorpelgrundsubstanz im Knocben zellfrei, (t zellhaltiger schichtfSrmig durch 

Osteoblasten gebilcteter Xnochen. 

frisehe und gl~ere Blutungen M611er-Barlow-artiger I~atur mi t  Ausbildung gering- 
fiigiger Triimmerfeldzonen und  eallusartiger Knoehermeubildung zu beobaehten.  
In  ihrer Umgebung sieht man  einen m/~Bigen Umbau  des Knochens durch 0steo- 
klasten. 

Rechter Oberschenkel (proximale Epiphyse, vgl. Abb.  28). E in  l '~bersichtssctmitt 
zeig~, dab auch an den langen RShrenknoehen in neck vers~/irktem MaBe wie an 
den Rilopen unregelmg~ige Begrenzungen der Epipkysenlinien beobaehtet  werden. 
Auch bier folgt auf eine Schicht regelm/~Bigen gut  verkalkten Sgulenknorpels eine 
an  Rachit is  erinnernde zungenf6rmige Vorbuchtung verkalks Kaorpelmassen 
gegen dan I~lochen hin (vgl. Abb. 29). Auch bier sind diese Bildungen im wesent- 
lichen dutch  die atypisehe Wucherung weiter KilorpelmarkgefgBe in den Waehs- 
tumsknorpel  hinein entstanden.  Es folgt ein allerdings nicht  sehr m/~chtiges chondro- 
steoides Gewebe. Man ha t  dan Eindruck, als ob die Knoehenbi ldung hier berei~s 
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etwas besser und kalkreicher erfolgt, als an der beschriebenen Rippe. Doch hat  
der neugebildete Knochen zun~tchst ein mehr callusartiges Aussehen. Er  geht 
allm~thlich otme seharfe Grenze in eine typische Trfimmerfeldzone mit  alten und 
frisehen Blutungen wie bei M6ller-Barlowscher Erkrankung fiber (vgl. Abb. 30). 
Der folgende alte, spongi6se I~nocben ist nun aber nicht etwa, wie man das 
bei einer Mb'ller-Bartowschen Erkrankung erwarten miiBte, porotisch, es finder 
sich vielmehr ein auBerordentlich sklerotischer, sehr kalkreicher mid b14ichiger 

Abb. 28. Rechter OberschenkeL Proximale Epiphyse. 

spongi6ser Knochen. Im Bereich der Trfimmerfeldzone ist er zeitweise wie Glas 
in feinste Splitterehen zerbrochen. In  diesem sehr dichten I~lochen sind die Reste 
der ursprfinglichen verkalkten Knorpelgrundsubstanz in sehr ausgedehnter Weise 
als Gerfist enthalten, Es wird gegen den SchiSt hin fortschreitend yon dem fiber- 
wiegend 2aserigen Zellmark dauernd neue Knochensubstanz durch Osteoblasten- 
ts an die al~en Schichten abgelagert. Stellenweise finder fiberdies eine 
Verkalkung des bindegewebigen Marks start, so dal] vollkommen kompakte Bezirke 
aus Kalk und Knoehenmassen en~standen sind. Von einem wirksamen Umbau 
oder Abbau kann iiberhaupt nicht die Rede sein. An einzelnen Stellen sieht man 
zwar an den alten Knoehenbalken angelagert z~hlreiche Osteoklasten (vgl. Abb. 31), 
doch fehlen Howshipsehe Lacunen und man hat  fiberhaupt nicht den Eindruek 
yon einer erfolgreichen T~tigkei~ dieser Zellen. ~%ben dieser gewaltigen Spongiosa 
treten die an die Verh~ltnisse im normalen Knochen gemahnenden vergleiehsweise 
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ziemlieh diinnen Sehichten aus Rindenknoehen nieht besonders in Erscheinung. 
In ihrer Umgebung, besonders auch unter dem Periost, sind stiirkere Ansammlungen 

yon blutbildendem Zellmark, 
in dem nur die Knoehen- 
marksriesenzellen fehlen, zu 
beobachten. Das Periost 
selbst zeigt ausgedehnte alte 
lind frische Blutungen, sowie 
meist frische Osteophytbil- 
dungen aus Bindegewebs- 
knochen. Es ware noch zu 
erwi~hnen, dab im Bereich 
der Trfimmerfeldzone an der 
Epiphyse eine jetzt in Aus- 
heilung befindliche LSsung 
der Epiphyse stattgefunden 
haben muB. Die call6se 
Knochenwucherung unter 
dem Periost dieser Gegend 
finder damit ihre Erkl~rung. 

Oberschenkellsopf rechts. 
Auffallig ist an der Epiphy- 
senlinie die prim~re Bildung 
eines sehr dichten kalkreichen 

Abb. 29. Reohter Oberschenkel. Epiphyse. enchondralen Knochens, in 
Chondrosteoides Gewebe. 

dem die Geriistsubstanz zum 
Teil als zusammenhi~ngendes 
Gitter sehr weitgehend er- 
halten geblieben ist. Nur im 
Bereich einzelner kleiner 
Knorpelmarkgef~l~e finder 
sich eine mangelhgfte Ver- 
kalkung der Knorpelwuche- 
rungszone. Vereinzelt sind im 
Bereich der sklerotischen 
Spongiosa ~lte Triimmerfeld- 
zonen mit Callusbildung 
nachweisbar. In den ~ark- 
r&umcn finder sich toils zel- 
liges, teils bindegewebiges 
Xnochenmark. Das zellige 
Knochenmark ist besonders 
in der Peripherie gut ent- 
wickclt. Unter dcm Periost 
alte Blutungen und gering- 
ffigige Osteophytbildung wie 
bcreits beschrieben. 

Abb. 30. Rechter Oberschenkel. Triimmerfeldzone an :Fiir die Oberarmknochen 
tier Epiphyse. und die untere Femur- 

epiphyse erfibrigt sich eine 
besondere Beschreibung, da die Veri~ndcrungen sich im allgemeinen &hnlich ge- 
stalten wie an dem Oberschenke]. J-Iervorzuheben ware, dab ira Bereich der Epi- 
physen tells rachitisartige Chondrosteoidbildungen, teils ~ltc Triimmerfeldzonen 
festgestellt werden konnten. Vor allem ~ber, dal~ an einzeinen Stellen aus dem 
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Knorpel auch wieder die Neubildung einer au~erordentlich kalkreichen sklerotischen 
Spongiosa wie am 0berschenkelkopf s~attgefunden hat. 

Schddeldach. Auch der Schgdeldeckenknochen zeigt eine sehr hoehgradige 
Sklerose dnrch dauernde endostale Knochenneubildung, sowie &~reh Ausbildung 
eines an der Imaenfl~che der Schi~delkapsel gelegenen bindegewebigen Osteophyts. 
Die )/[~rkrgume enthal~en iiberwiegend zelliges Knochenmark. Sie sind stellenweise 
yon :Blutungen durehsetzt. Zelliges h{ark finder sich besonders aueh zwisehen 
dem Osteophyt an der Irmenfl~che umd bildet augerdem ausgedehnte Infiltrate 
im ]~ereich der h~rten I-Iirnhaut, die iiberdies yon alten, zum Teil in Organisation 
befindlichen Bluttmgen durehsetzt ist (Pachymeningitis haemorrhagiea interna). 

Unterkie/erknochen. Skit- 
rose durch dauernde endo- 
staleKnoehenneubildung vom 
fibrSsen Knochenmark aus. 
An ein paar kleinen Stellen 
Abbau dutch Osteoklasten. 
Die getroffenen Zahnkeime 
zeigen keine auffi~lligen Ver- 
/tnderungen. 

Die Dri~sen mit innerer 
Sekretion zeigten weder ma- 
kroskopiseh noah mikrosko- 
piseh irgendwie auff~llige 
Befunde. 

Leber. Allgemeine Hyper- 
i~mie. In den erweiterten 
Blutgef~Geapillaren und im 
periportalen Bindegewebe an 
Ietale Verh~ltnisse gemah- 
nende Blutbildungsherde. 
Diese bestehen tiberwiegend 
aus oxydaseposi~iven Zell- 
formen. Nur vereinzelt Ery- ~kbb. 31. l~eehter Oborschenkel. Sklerose der Spongioso 
throblasten tmd eosinophil im Schaft. Im 3s vereinzelt Osteoklas~en. 
gr~nnliert~ Myetoeyten. 

Milz. Blutbildungsherde aus vorwiegend myeloisehen Zellen, einzelnen Eosino- 
philen und Erythroblasten in der Pulpa gelegen. Stellenweise sehr hochgradige 
myeloische Metaplasie auI Kosten des lymphatisehen Gewebes. 

Lymphlcnoten. ~eist  gut entwiekelte Markstr~nge mad lymphoblastenreicho 
Keimzentren. In den Sinus reichlich jugendliehe myeloische Zellformen, daneben 
Riesenzellen yore Typus der Knoehenmarksriesenzellen. Diese linden sich auch 
innerhalb der ~arkstr~nge. 

Nieren. Ausgedehnte, an die embryonalen Verh~ltnisse erinnernde ]~lutbildungs- 
herde in der Rinde, vorwiegend aus myeloisehen Zellformen zusammengesetzt. 

Darm. Im Verfolg der ganzen Darmsehleimhaut linden sigh sehr kr~ftig enlb- 
wiekelte lymphatisehe Apparate mit lymphoblastenreiehen Keimzentren. In den 
Blutgef~gcapillaren der Nebermieren, der grogen 3/[undspeicheldriisen, des Herz- 
muskels und des Gehirns AnMufungen jugendlieher myeloischer Zellen und ver- 
einzelter Erythroblasten. 

Zusammen/assung des anatomischen Be/undes. 

Anf Grund  der  beschr iebenen mikroskopischen  Ver / inderungen 1/~Bt 
sich abschl ieGend folgendes s~gen: I n  dem vor l iegenden  Krankhei~sfa l l  
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besteht eine eigenartige St5rung der enchondralen Verkn5cherung. Diese 
hat zur Ausbildung einer sklerotischen Spongiosa gefiihrt, so da$ eine 
eigentliehe Markraumbildung unterblieben ist. Das Charakteristische 
dieser Sklerose ist, da$ ein Umban des primitiven Knochens dutch 
Resorption fiberschfissigen Materials fiberhaupt nicht zustande ge- 
kommen ist. Wir sehen daher in den meisten Knochen in sonst nieht 
denkbarer Weise ein Erhaltenbleiben des ~rsprfinglichen Baugerfistes 
ans verkMkter Grundsubstanz. ~ber diese atypische enchondrale Ver- 
knScherung hinans erfolgt eine dauernde Ablagerung honer Knochen- 
schichten yon den gef/~$reichen, vorwiegend aus fibrSsem Gewebe be- 
stehenden MarkhShlen ans. SchlielMich kann mSrtelar~ige Ablagerung 
yon Kalk in die Marksnbstanz selbs~ oine vol]st/tndige Verfestigung des 
Gewebes herbeiffihren. Diese finden wir z.B. in den zentralen Tei]en 
der Wirbel, der Rippen nnd in gewissen Absehnitten des Sehaftes der 
langen RShrenknochen. Zelliges Knoehenmark Jst besonders in den 
peripheren Sehiehten der Knochen enthalten, so anch im Bereieh der 
normal gebildeten oder sogar etwas verdfinnten RindenschMen. Diese 
sind nach anl~en hin durch Osteophy~bildungen verst/irkt. Os~eophy~- 
bildnngen, die meist ans j~gendlichem, mangelhaft verkalktem Knoehen- 
gewebe bestehen, nnd ihren Ursprung wahrseheinlieh zum allergrSf~ten 
Teile M511er-Barlow-artigen snbperiostalen Blntnngen verdanken. Im 
Bereich der Epiphysenlinien ist znm Tell wie gesag~ die Bildung eines 
sklero~isehen spongiSsen Knochens erfolgt, zum Toil linden wir abet auch 
schwere StSrnngen, wie sic sons~ nur im Verlanf eines 1V[Sller-Barlow 
odor einer Rachitis siehtbar werden. Beide Erkranknngen sind nueh 
der klinischen Anamnese dnrohans zu berfieksiehtigen. Es besteht wohl 
gan z sicher eine Kombination mit MSller-Barlowscher Erkrankung. Das 
geht aus den Triimmerfeldzonen mit EpiphysenlSsungen uud alten nnd 
frischen B]utungen hervor. Die Chond.rosteoidbildung und atypisehe 
Wuchernng der Knorpelmarkkan/~le geht abet fiber das beim 1VfSller- 
Barlow gewShnlieh zn beobachtende MaB hinaus und erinnert an die 
Kombination yon MSller-Barlow mit leichter Rachitis. Die beginnende 
Nenbildung verkalkten Knochens und die Ansbildnng einer gut verkalkt.en 
allerdings h6her gelegenen Reihenknorpelzone w/s als eben beginnende 
Heilung der avitaminotisehen St6rungen anfznfassen. Kurz gesagt bietet 
also der vorliegende Krankheitsfall die sehr bemerkenswerte Kombination 
einer eigenartigen, ~ormalgenetiseh anf eine StSrung der enehondralen 
VerknSeherung zurfiekznffil~'enden Osteosklerose mit einer MSIler-Barlow- 
sehen Erkranknng und leichten raehitisehen WaehstnmsstSrungen. 
Kennzeichnend ]iir die enchondrale sklerotische WachstumsstSrung ivt der 
starke au] die Osteoblastentiitigkeit ausgeiibte Wachstumsreiz, das Fehlen 
]eder au~g@prochenen Resorption am primitiven Knochen und damit lodes 
eigentlichen Knochenumbaus. Sehwierig ist die L6snng der Frage, wie die 
Ver/~nderungen des Blntbildes und der blutbildenden Organe anfznfassen 
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sind. Es bieten sich uns ds zwei Mhglichkeiten. Man k6nnte einmM an 
eine Jacksch-Hayemsche An~mie im Verfolg tier svi*aminotischen 
Sch/~digung denken. Nun wissen wit aber, dal~ dersrtige Metap]ssien 
bei sys~exnstisierten Osteosklerosen verh/~ltnism~Big h/iufig auftre~en und 
~nsn neigt hen*e sehr vielmehr dazu, sie mit Askanazy und Zadeck als 
Ausdrnck einer extramedull/tren Myelopoese unter dem Einflu$ des das 
Knochenmsrk schadigenden Osteosklerose sufzufassen. Diese Erkl/~rung 
is~ nach deIn anatomischen Befund such in dem vor]iegenden 1%11 znna 
mindes*en sehr naheliegend. Aller Wahrscheinliehkeit nach werden beide 
Annahmen zutreffen, obwohl die Bedeutung jeder einzeLnen sllein suf Grnnd 
des anatomischen Befundes keinesfalls sicher sbgeleitet werden kann. 

Allgemeinere Ergebnisse: Aueh die in der vorliegenden ~i%eilung 
geschilder~en Krsnkheitsf~lle liefern einen weiteren Bei~rsg ml der 
Feststellung, dab die Erkrsnkungen des knochenbildenden und blut- 
bildenden )/fesenchyms weitgehend miteinander znssm~n enhgngen k6nnen. 
Ja, es scheing so, wenigstens suf Grund der eingangs geschilderten Be- 
funde bei den leuk/tmischen Erkrsnkungen des Kindesslters, Ms ob 
diese Koppelung imnler vorhanden ist. Das zeig~ sich gersde an dent 
noeh besonders reaktionsf/~higen kindlichen Gewebe sehr eindrucksvoll. 
Selbstverst~ndlich kazan dsbei entweder die Erkrsnkung des blutbildenden 
Mesenchyms oder die des knochenbildenden Gewebes mehr in den Vorder- 
grund rficken, oder sie khnnen such ziemlich gleichm~l]ig verlanfen, wie 
dss etwa in den~ Xrankheitsfall yon Menk/~mischer )/fyelose nliV syste- 
mstisierter Osteosklerose der Fall is~. Worin die Ursache dieser eigensrtigen 
Wncherungsberei~schsft liege, wird vorsussichtlich ein R/~sel bleiben, 
solsnge wit nicht fiberhaupt etwss Bestimmteres fiber die Urssche der 
lenk~mischen und Menk~mischen Erkrsnkungen wissen werden. Wiehtiger 
erseheint mix- der zweite mitgeteilte KrsnkheitsfM1, da er uns zum formal- 
genetischen Verstandnis der Osteosklerosen neue Beitr~ge liefert. Sehen 
~dr einmal yon der unwillkommenen Komplikstion dutch die sviCs- 
nfinotischen Sch/~dignngen sb, so zeigt dieser Fall doch gsnz eindr~cks- 
voll, dab es eine Form der systen~stisier~en Osteosklerosen des Kindes- 
alters gibt, die sich scharf hersnsheben 1/~Bt. Sie besteht in einer eigen- 
artigen St6rung der enchonch'slen Knochenbfldung. Der primitive 
Xnochen an den Wschs~umszonen wird nicht nttr yon vornherein sehr 
dich~ sngelegt, sondern bleibt such in dieser priraitiven Form weiCgehend 
erhal~en. Besonders kennzeichnend ist dsbei das Fortbestehen des 
ta'spriinglichen Gerfis~es sus verkslkter Grnndsubs~anz. Dieses ksnn in 
msnchen Knochen, z. B. bei nnserer Beobschtnng, in den Wirbelk6rpern 
und fin tfals des Oberschenkelknoehens direkt zussmmenh/~ngende 
Gi~ter bilden. Besonders sch6n sieh~ man diese Grundsubs~anzreste in 
Prapsrsten, die n~it einer ~nodifizierten Giemsa-L6sung gef/~rbt wurden. 
Der suf die Os~eoblsstent/~tigkeit ausgeiibte Reiz /tuBert sich iiberdies 
in einer dsuernden Anlsgerung neuer Knochenschiehten, die ~srk- 
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raume schwinden schlieBlich vollsts oder werden dutch Kalk- 
ablagerungen ausgefiillt. Es entsteht so ein auBerordentlich eharak- 
teristisches Bild, dessen Znstandekommen eben nur so erld~rt werden 
kann, r dab jede gesteigerte Knochenresorption und jede einflugreiche 
Osteoklastentiitigkeit unterblieben ist. Un*ersucht man die bereits 
vorliegenden mikroskopischen Befunde ahnlicher FMle, so sind ira Ver- 
gleich mit dem vorliegenden in erster Linie die ~itteilungen yon Kraus, 
Nadolny, Schultze und Pirie zu beriicksichtigen. In zweiter Linie die 
Berichte yon M. B. Schmidt und Afimann. Es bestehen anf Grund der 
Inir zugi~nglichen Schilderungen besonders groge _5~hnlichkeiten mit 
der ~itteilung yon Pirie, aber ich glaube, dab sich aueh se~" enge Be- 
ziehungen zu den F/~llen yon Schultze und besonders yon Nadolny und 
Kraus aufiinden lassen, obwohl yon diesen Untersuchern eine StSrung 
der enchondralen Verkn6ckerung zum Tell abgelehnt oder dwrchaus 
nicht so in den Vordergrund gestellt wird, wie ich das fiir den vorliegenden 
Fall wohl znm erstenmal tun kann. MAr erscheint diese Feststellung 
yon besonderer Bedentung. ~an  muB namlich auf Grund der Literatur- 
beriehte anch den bier beschriebenen Fall nnter die Gruppe der ~armor- 
knochenerkranknngen nach Albers-Schdnberg einreihen. Verfolgt man 
die sehr ausgedehnte klinische Literatur auf diesem Gebiet, besonders 
die sehr zahlreichen r6ntgenologischen Mitteilungen, so wird man zu der 
l~berzeugung gedr/ingt, dag es sieh bei einer grogen Zahl, vieUeicht bei 
allen diesen mitgeteilten Fs in erster Linie auch um eine St6rung 
der Knoehenbildnng an den Knorpelwachstumszonen handeln mug. 
Ieh erinnere an die Verdichtungsschiehten im Bereich der Epiphysen, 
die Verdichtung der Knoehenkerne, die bin und wieder beobaehteten 
Anfllelhmgen in den Diaphysen nnd gtmliehes mehr. Es war daher ein 
Hinweis yon Lehnerdt anl~131ich einer Demonstration meiner Prgparate 
fiir reich yon grogera Interesse. Lehnerdt, bekanntlich der Entdecker der 
Strontiumsklerose des wachsenden Knochens, wies reich auf gewisse 
J~nliehkeiten zwiselaen der yon mir ffir den 3~ensehen erstmalig be- 
obachteten enehondralen Knochenwaehstumsst6rung und bestimmten 
Sklerosen des wachsenden Knochens naeh Strontinrnffitterung hill. Di.ese 
~nliehkeiten bestehen besonders hinsiehtlieh der Bildnng eines skleroti- 
sehen enchondralen Knoehens und der mangelhaften Unaformung des 
lorimitiven Knoehengeriistes. Sie bests reich in der bereits aus- 
gesprochenen Ansieht, daft es sich in der Tat um eine besondere, au/ 
allgemeinen Ursachen beruhende StSrung der enchondralen Knochenbildung 
handeln mii/3te. Es wiirde zu welt fiihren, hier au~ die Ver/~nderungen bei 
der Strontiumsklerose, /ihnliches gilt nebenbei bemerkt auch ffir die 
Phosphorsklerose, genaner einzugehen. Es handelt sich eben nur um 
~i~hnlichkeiten, die auf eine gemeinsame abnorme geaktionsf~higkeit 
oder Sehs hindeuten. Von einer Identifier der dutch Lehnerdt 
experimentell erzeugten histoiogisehen Ver/~nderungen nnd der yon mix 
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erhobenen Befnnde kann nicht die l~ede sein. Eine griindliche Nach- 
priifung der Vorgeschichte macht es auch nicht wahrscheinlich, dab exo- 
gene, besonders dutch Nahrungsstoffe wirksame Faktoren beim Zustande- 
kommen des yon nns geschilderten sklerotischen Krankheitsbildes eine 
irgendwie bedeutsame Roile spielen. Es hat vielmehr mehrWahrscheinlich- 
keit, eine abnorme Reaktionsf~higkeit des knochenbildendenGewebes selbst 
anzanehmen, vielleicht under dem Einfluf~ bestimmter nns jetzt noch nn- 
bekaanter Stoffwechselprodukte. Etwa in ~hnlicher Weise, wie wir ans das 
Zustandekommen bestimmter ]enk~mieartiger Erkrankungen erklgren. 

Einer ausfiihrlichen ErSrterung bedarf zweifellos noch die sehr rnerk- 
wiirdige Vereinig~tng der Osteosklerose rnit den avitaminotischen Ver- 
anderungen des Knochenwachstums. Sie kompliziert sicherlich das 
Krankheitsbild. Trotzdem erkl~rt nns die klinische Anamnese bei der 
g~nzlich nnzureichenden Form der Ern~hrang das Zustandekommen 
der avitamino~ischen Prozesse and es liegt kein Grnnd vor, sie zunachst 
mit de1" Osteosklerose in irgendeinen innigeren Zus~mmenhang zu 
bringen. ]3berdies handelt es sich anatomisch nm Ver~nderungen, wie wir 
sie eben in Verfolg einer Maller-Barlowschen Erkrankung mit leichter 
t~achitis zu sehen gewohnt sind. Andererseits kSnnte fair der Einwand 
ge~nach~ werden, dab die eigenartige Osteosklerose ebenfalls als Folge 
der Avitaminose gedeutet werden mii~te, etwa in dem Sinne einer be- 
sonders hyperplastischen Form der Rachitis. I~h glanbe reich hier kurz 
fassen zu kSnnen. Im Gegensatz zu Schultz, der ja seinen Fall, es handelt 
sich urn einen 1 lj~hrigen Knaben, als atypische rachitisartige Erkrankung 
auffaBt, mSchte ich auf Grnnd der sehr gr%tndlichen histologischen Unter- 
suchungen diese Dentnng fiir den yon mh" beschriebenen Fall ablehnen. 
Obwohl eine gentigend lange antirachitische Behandlnng in keiner Weise 
stattgefunden hat, ist die Verkalknng des Knochens und fiber dies hinans 
die Kalkablagernng in der Grmldsnbstanz des Xnochenrnarkes eine so 
au~erordentlich hochgradige, daB, ganz abgesehen yon der merkw~'digen 
anatomischen Form der Sklerose der Gedanke an eine hyperplastische 
Rachitis fsllengelassen werden mn~. ZIan kSnnte stellenweise an eine 
generalisierte Ostitis fibrosa denken. Besondere da bin and wieder eine 
sehr deutliche Mosaikstrnktm" des Knochens beobachtet werden kann. 
Aber auch diesen Gedanken wird man fallenlassen, sobald man sich mit 
der Schildernng des Gesamtbefnndes, wie ich sie gegeben habe, vertraat 
gemacht hat. 

Der vorliegende Krankheitsfall zeigt nns also, da~ es anf Grnnd 
forrn~lgenetischer Betrachtnngsweisen ~nSglich ist, arts der klinischen 
Grnppe der Albers-Schgsbergschen ]ErkraD_k~g eine besondere Form, 
die sich dm'ch die geschilderte StSrnng der enchonch'~len Bildang des 
spongiSsen Xnochens and mangelhaften Knochennnlbau anszeichnet, 
sch&rfer hervorzuheben. Sie le~'t ans welter, daS sich anch Osteos]derosen 
mit avitaminotischen Sch~dignngen des Knochens kombinieren kSnnen, 
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so dal] so auBe ro rden t l i ch  v e r w i c k e l t e  K o m b i n a t i o n s f o r m e n  y o n  Osteo-  
sklerose ~ i t  MSl l e r -Ba r low  u n d  R a c h i t i s  e n t s t e h e n  k5nnen ,  wie  w i t  sie 

e b e n  sch i lde rn  k o n n t e n .  
Zusammenfassung. 

1. Unte r s~ tchungen  des  K n o c h e n s y s t e ~ a s  be i  10 F~ l l en  y o n  leuk-  

g m i s c h e n  E r k r a n k n n g e n  des K i n d e s a l t e r s  e r g a b e n  e ine  regelm~l~ige 

sehr  s t a rke  B e t e i l i g u n g  des  knochenb i ld .enden  Gewebes ,  besonde r s  in  

Ges t a l t  y o n  subpe r io s tMen  O s t e o p h y t b i l d u n g e n .  

2. M i t t e i l u n g  eines  Fa l l e s  y o n  t u m o r a r t i g e r  a l e u k ~ m i s e h e r  Mye lose  

m i t  s y s t e m a t i s i e r t e r  0 s t e o s k l e r o s e  a n d  a ~ s g e d e h n t e r  pe r ios tMer  Osteo-  

p h y t b i l d u n g .  Al le r  W a h r s c h e i n l i c h k e i t  n a c h  h a n d e l t  es  sich n i c h t  u m  
den  A u s g a n g  e iner  a l e n k s  Mye lose  in  Osteosklerose ,  sonde rn  u m  

eine g le ichze i t ige  Sch~d igung  des  b l n t b i l d e n d e n  u n d  k n o e h e n b i l d e n d e n  

M e s e n c h y m s .  
3. Seh i l de rung  e ines  K r a n k h e i t s f a l l e s  y o n  OsCeosklerose m i t  ~ S l l e r -  

Ba r low ,  R a c h i t i s  l e i eh t en  Grades  ~ n d  e x t r a m e d u l l ~ r e r  H ~ m a t o p o e s e  

in  G e s t a l t  e ine r  Jacksch-Hayemschen An~mie .  D ie  f o r m M g e n e t i s e h e  
A n a l y s e  ges ta t t e~  die H e r a u s h e b ~ n g  e ine r  b e s o n d e r e n  K r a n k h e i t s g r ~ p p e  

aus  d e r  G r i p p e  de r  ~ a r m o r k n o e h e n k r a n k h e i t e n .  Das  K r a n k h e i t s b i l d  

is t  g e k e n n z e i c h n e t  d~trch e ine  a t y p i s c h e  e n c h o n d r M e  B i l d n n g  sk le ro t i s ehen  

K n o c h e n s  be i  m a n g e l h a f t e m  K n o c h e n n m b a ~  u n d  s t a rke r  e n d o s t a l e r  Os teo-  

b la s t en*s  
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