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Die Marmorknochenkrankheit ist uns das erstemal im Jahre 1904 von
Albers - Schonberg im Rontgenbild gezeigt worden, und es ist seitdem
bekannt, daf} sich diese Erkrankung aus der groBen Gruppe der patho-
genetisch noch unklaren Krankheitsbilder der allgemeinen diffusen Osteo-
sklerose durch ganz charakteristische klinische und réntgenologische
Befunde heraushebt. Wenn wir von den iltesten Arbeiten, der von
Baumgarten iber die myelogene Pseudoleukimie und von den Arbeiten
iiber Leukimie mit Osteosklerose (Heuck, Schmorl, Schwarz, Nawwerk
und Moritz) absehen, so waren es Askanazy und seine Schiiler, besonders
Apmann, die interessante Befunde iiber Anfimie und Osteosklerose mit-
teilten, sowie uns auf die Beziehungen zwischen dem blutbildenden
Apparat und der Knochensklerose hinwiesen. Eine ausfithrliche Be-
sprechung dieser Fragen finden wir in 4skanazys Bearbeitung des Kapitels
Knochenmark im Handbuch der pathologischen Anatomie von Henke
und Lubarsch. Aus dem Schrifttum geht weiterhin hervor, daf fiir die
Marmorknochenerkrankung fast allgemein die Auffassung vertreten wird,
dafl die Andmie und die Verénderung in den blutbildenden Organen
wohl ein sekundirer Vorgang bei einer priméren ausgedehnten Osteo-
sklerose ist. Das Schriftbum iiber die allgemeine Osteosklerose und
besonders tiber die Marmorknochenerkrankung ist schon verhaltnismafig
umfangreich geworden. Die meisten Arbeiten aber sind vorwiegend
klinischen Inhalts. Uber anatomische Untersuchungen liegen noch wenige
Mitteilungen vor. Von den jiingeren Arbeiten auf diesem Gebiete nennc
ich die von Nadolny (1924), Clairmont und Schinz (1924), M. B. Schmids
(1927), Kopylov und Runowa (1929), Kudrjawtzewa (1930), Lauterburg
(1931), Wolf (1932), Erich Héifler und Krouspe (1933) und 4 fmann (1935).
Soweit mikroskopisch anatomische Untersuchungen iiber den Aufbau
der Knochen bei der diffusen Osteosklerose und im besonderen bei der
Albers Schénbergschen Marmorknochenkrankheit vorgenommen sind und
durch Abbildungen und Beschreibungen dieser Strukturen einzusehen
sind, stimmen sie wohl in manchem iberein, doch ist die Deutung in
anderen Fillen wiederum verschieden.
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Es fehlen vor allem noch systematische Studien iiber den feineren
Aufbau des Marmorknochens. Untersuchungen dieser Art habe ich an
einem in Kénigsberg zur Beobachtung gekommenen Fall von Marmor-
knochen vorgenommen ! und vergleichende anatomische Studien an histo-
logischen Priparaten einiger anderer Falle angestellt 2 Die Ergebnisse
werden im folgenden mitgeteilt.

Eigene Untersuchungshefunde.

Sektion des Pathologischen Instituts in Kénigsberg (Pr.) (Sektionsnummer
39/32): Johannes H., Alter 25 Jahre, Familienvorgeschichte o. B., als Kind eng-
lische Krankheit. Spater eine sehr langwierige Hiiftgelenkseiterung. In den letzten
Jahren einige Knochenfrakturen. Kurz vor dem Tode Anidmie und im Réntgen-
bild eine ganz diffuse Verschattung der Knochen im Sinne der Albers-Schinberg-
schen Krankheit.

1. Hauptbefunde bei der Leichendffnung.

Allgemeine hochgradige Animie der Haut und Schleimhsute. Mongoloider
Gesichtsausdruck und geringe Hypoplasie der duBeren Genitalien und sekundéren
Gegchlechtsmerkmale. Zwei Fisteln am rechten Unterkiefer. Alte, mit schlechter
Fragmentstellung und starkem sklerotischem Callus verheilte Radiusfraktur rechts.
Schlaffes Herz mit rechtsseitiger Erweiterung. Animie und Verfettung des Herz-
muskels (Tigerung). Hypertrophie des linken und zum Teil auch des rechten
Herzmuskels. Bliahungen und Odem der oberen Lungenpartien und Stauungs-
hyperamie der unteren Teile. Bronchopneumonische Infiltration im rechten Mittel-
lappen und im linken U.L. Hyperplasie der substernalen Lymphdriisen lings der
rechten Art. mam. int. Hyperplasie eines grofien Teils der Lymphdriisen lings
der groBeren GefalBe. Perisplenitis fibrosa chronica. Grofler Milztumor mit Hyper-
plasie der Malpighischen Kérperchen und der Trabekel und allgemeiner fibréser
Induration, Hyperplasie der Leber, besonders des rechten Leberlappens, mit vor-
wiegend zentraler Verfettung. Lipoidose und Andmie der Nieren.

Allgemeine diffuse Osteosklerose des Skeletsystems, besonders des Schadels,
der Rippen, des Brustbeins und der langen Rohrenknochen, sowie der Wirbelsiule,
mit fast volligem Schwund des Knochenmarks. Vertiefte Schidelgruben, mit
Asymmetrie und mit Verengung der Grube des Tiirkensattels. Geringe Atrophie
der Hypophyse. Hauptkrankheit: Allgemeine diffuse Osteosklerose (Albers-Schon-
bergsche Marmorknochenkrankheit) mit Animie. Todesursache: Bronchopneumonie
im rechten Mittellappen und linken Unterlappen.

Histologische Untersuchungen.

Leber vorwiegend zentrale Verfettung. Verschiedentlich buchtenartige Erwei-
terung der Capillaren zwischen den Leberzellbalken. Darin unreife Blutzellen,
besonders Myelocyten und Myeloplasten, sowie vereinzelt kernhaltige rote Blut-
korperchen und Megacaryocyten. Es besteht demnach an diesen Stellen eine
lebhafte Myelo- und Erythropoese.

Niere. Mehrfache Narben in der Rinde und vereinzelt kleine Kokkenemboli
in kleinen Blutgefifen.

1 Afimann hat diesen Fall vom klinischen Standpunkt aus mitgeteilt; vgl.
Schweiz. med. Wschr. 65, Nr 13, 293 (1935).

2 Herrn Prof. ABmann sei an dieser Stelle fiir die Uberlassung seiner Genfer
Praparate iiber Osteosklerose zwecks vergleichender Studien freundlichst gedankt.
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Milz. Grundgeriist mit vermehrten Bindegewebsziigen, die teils als breite
grobe Biindel, teils als feinere Faserziige das Parenchym durchsetzen. Im Paren-
chym, besonders in Milzbuchten, auch in BlutgefiBen, viele unreife Blutelemente
(Myeloplasten, Myelocyten und kernhaltige rote Blutkérperchen). Allgemeine
Wucherung der Reticuloendothelien. Hauptverinderungen demnach eine all-
gemeine fibrose Induration, eine Reticuloendothelwucherung und Bluthildungs-
herde in den Milzbuchten und in den Gefifen.

Lymphdrisen. Fibrése Verdickung der Kapsel. Unreife Blutelemente sowohl
in den Buchten als auch in den Gefélen.

Hoden. Verbreiterung des Stiitzgewebes und fast volliges Fehlen der Spermio-
genese. Deutliches Hervortreten der Hodenzwischenzellen.

Hirnanhang. Kapselbindegewebe etwas verdickt. In der Wand kleinerer GefaBe
der Kapsel und der Rinde kleine Kalkschollenablagerungen. Allgemeine geringe
Atrophie der Rindenzellen. Im iibrigen sind die drei Zellarten deutlich ohne beson-
dere Verdnderungen.

Die Epithelkirperchen. Es wurde ein ganz kleines in der Schilddriisenkapsel
gelegenes untersucht, das keine krankhaften Verdnderungen aufwies.

Die histologische Untersuchung dieser Organe hat demnach als besonders
auffallende Befunde eine myeloische Metaplasie der Leber, der Milz und der Lymph-
driisen ergeben, mit sowohl intra- als extravasaler Blutbildung. Diese Befunde,
besonders der der Leber, erinnérn an den von Askanazy 1904 beschriebenen Fall.
Daneben besteht eine allgemeine fibriose Induration der Milz und der Lymphdriisen
und eine allgemeine reticuloendotheliale Hypertrophie.

2. Spezielle Befunde des Skeletsystems.

Die makroskopische Untersuchung des Schédels ergab eine allgemeine
Verdickung des Basisknochens und der Decke, teilweise bis iiber 1 cm,
ohne Diploestruktur und eine elfenbeinerne Harte. Die Schidelgruben
beiderseits sind wesentlich vertieft. Die Grube des Tirkensattels ist
verengert und vertieft. Das Brustbein besitzt einen auBerordentlich
harten und starren Korper. Der Angulus Ludovici ist vollig unbeweg-
lich. Die Rippen sind véllig unbiegsam, ebenso eclfenbeinhart. Beim
Versuch, sie zu biegen, brechen sie sofort. Der Oberschenkelknochen
ist auffallend schwer und von grofler Festigkeit. Die Metaphysen sind
kolbig aufgetrieben (Abb. 1). Horizontalséigeschnitte ergeben nur ver-
einzelt in der Diaphyse bis markstiickgrofe Herde von graugelblich
bis rotlicher Farbe, im iibrigen sieht die Schnittfliche gleichméaBig
grauweiBlich aus und besteht aus einer ganz dichten, fast kompakten
Knochenbilkchenstruktur (Abb. 1). Markmasse ist nicht abstreifbar.
Ahnlicher Befund an den Vorderarmknochen. Epiphysenlinie noch
deutlich. '

Die Wirbelkérper sind in ihrer Gesamtform relativ klein. Ein Hori-
zontalschnitt durch die Korper ergibt eine fast vollig solide Knochen-
struktur, besonders an den Randteilen, nur im Innern ist eine Bélkchen-
struktur in etwas lockerer Anordnung zu erkennen.

Fiir die mikroskopische Bearbeitung des Materials wurde ein Teil
in Formalin fixiert und nach teilweiser Entkalkung untersucht. Weiter-
hin ergab auch die Bearbeitung von macerierten Knochen nach KEnt-
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kallkung noch brauchbare mikroskopische Schnitte. Zur Untersuchung
kamen Phalanx, Speiche, Oberschenkel, Wirbel, Rippe, Querfortsatz
vom Wirbel und Schidel. Die langen Rohrenknochen wurden in den
einzelnen Abschnitten, und zwar in der proximalen und distalen Epi-
physe, an der Epiphysengrenze, in der
Diaphyse und in der Metaphyse unter-
sucht.

Mikroskopische Befunde der Knochen.

Phalanx. Vom Gelenkknorpel aus setzt

sich eine verkalkte, teils ganz homogen aus-

-~ sehende Knorpelgrundmasse in unregelméfi-
D ger Anordnung in die Tiefe (Abb. 2) und
bildet hier ein mehr oder weniger verkalktes
Geflecht von Balkchen. Hier und da deut-
| : liche Knorpelzellen. Aussparungen zwischen
den Balkchen mit mehr oder weniger fibré-

' sem oder zellreichem Mark. Die feinere
Struktur des Grundgeriists: Eine meist in
bestimmter Anordnung verkalkte knorpel-

artige Masse, deren Zellen noch zum Teil

ihre Knorpelnatur erkennen lassen. Um die
Knorpelzellen herum Kalklinien bzw. Kalk-

F schichten, vorwiegend in den Konturen der
l Knorpelkapseln. Ahnliche Figuren als Oste-
' oidbildungen an den Randpartien der Aus-
sparungen (Abb. 3) als vielfach halbmond-

formige Anlagerungen, die manchmal in

ihréer Form auch fast an Augen erinnern.

An anderen Stellen kleine rundliche oder

lingliche Kalkschollen mit Knorpelzellen im

Innern. Im iibrigen alle méglichen Formen

in der Anordnung der Verkalkungsherde,

z. B. hantelformige oder keulenartige Ge-

bilde, besonders in vllig kompakten Feldern

Abb. 1. Oberschenkel. Kolbenartige (Abb.4). An der Peripherie schalenartige
Auftreibung der Metaphyse. Proxi-  Osteoidgebilde, bisweilen mit flachen bis
maler Schaft auf dem Sigeschnitt. kubischen Zellen am Rand, vermutlich Osteo-
plasten, einzelne Ostecidschalen von homo-

genem, fast exsudatartigem Aussehen. An anderen Stellen mehrfach Osteoidschalen
konzentrisch oder exzentrisch aneinandergelagert. Die duBersten am meisten ver-
kalkt und eigentlichen Knochenbilkchen am ahnlichsten.  Auf diese Weise sind
vielfach kleine rundliche Bausteine, an Osteone erinnernd, aber ohne lamellire
Struktur, zustandegekommen. An den Réandern einer Osteoidschale sieht man
manchmal Bindegewebsfasern aus der Markinsel in die Osteoidmasse tbergehen,
so dafl der Eindruck entsteht, als ob es sich hier um metaplastische Osteoidbildung
aus Bindegewebe handelt. Knochenbilkchen mit lamellirer Struktur nirgends;
aber die verschiedensten Arten von Osteoid, von homogenem Osteoid jlingerer
Entstehung bis zu alten stark verkalkten Osteoidschalen. Diese #lteren verkalkten
Osteoidschalen erinnern sowohl durch den Kalkgehalt als auch durch das Aus-
sehen der Zellen am meisten an eigentliche Netzknochenbilkchen. Restliche Mark-
inseln in der Nahe der Epiphyse mit reichlich Zellen als Herde lebbafter Blutbildung.
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-

Abb. 2. Phalanx. Gelenkknorpelgrenze. Verkalkte Knorpelgrundsubstanz. Einzelne
zellreiche Markinseln.

Abb. 3. Phalanx. Schaleuférmige Osteoideinlagerungen in den Randpartien der verkalkten
Knorpelgrundsubstanz.
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Abb. 4. Phalanx. Fast vollig solide Partie. Alle moglichen Formen von verkalkten
Ostecidein- und -anlagerungen.

Abb. 5, Aus dem Wirbelkérper, Solide Partie, teils verkalktes Osteoid, teils
Chondroidgewebe, verkalkie GeféaBwinde eingelagert.
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Dazwischen Reticuloendothelien und kleine GefiBe mit einzelnen Vorstufen der
Blutzellen.

Wirbel. Knorpelartiges Grundgeriist aus dichtem Geflecht kleiner Xnochen-
balkchen von ganz dhnlichem Aufbau wie vorher beschrieben, zunichst als ver-
kalkte Knorpelsdulen von der verdichteten Faserknorpelzone der Zwischenwirbel-
scheibe ausgehend. Darin Kalklinien und -schichten, besonders in den Konturen
von Knorpelkapseln und Territorien, mitunter ganz unregelmaBig gestaltet. In
den tieferen Partien flieBende Ubergiinge zwischen leicht verkalktem chondroidem
und osteoidem Gewebe. In den Aussparungen zwischen den Balkchen teils zell-
reiches, teils zellarmes Fasergewebe, in manchen Partien in breiten Ziigen, an

Abb. 6. Radiusepiphyse. Knorpelgrundsubstanz mit Verkalkungslinie, daran verschieden
grofBe Knorpelzellen hingend. Unten 2 Osteoidschalen am Rande eines fibrosen Markraums,

bindegewebige Schwielen erinnernd, besonders bei Vorhandensein rundzelliger
Infiltration. Zwischen beiden Gewebsarten, dem verkalkten Balkchengewebe und
dem Fasergewebe, liegen rundliche Bausteine aus mehrfach aneinandergelagerten
Osteoidschalen. In manchen Partien liegen viele derartige Bausteine mit kon-
zentrisch oder exzentrisch geschichteten Osteoidschalen, zum Teil auch in Bildung
begriffen, mitten in der verkalkten Grundsubstanz. Lamellire Knochenbalkchen
mrgends auffindbar, nur einzelne unregelmiBig begrenzte dltere Knochenbalkchen
in der Grundsubstanz, anscheinend auch durch metaplastische Bildung aus der
Chondroidgrundsubstanz hervorgegangen. Kinzelne Gebiete nur aus kompaktem
Gewebe von verkalkter Chondroid-Osteoidsubstanz mit mehrfach stark verkalkten
Striangen, die anscheinend verkalkte Gefafwénde darstellen (Abb. 5).

Radius (proximale Epiphyse): Geflecht von Balkchen aus einer mehr oder
weniger verkalkten knorpelartigen Grundsubstanz, darin verschieden groBe Knorpel-
zellen, deren Kapseln meist stérker verkalkt sind als die Grundsubstanz. Balkchen
teilweise schmal, teilweise sehr breit, hier und da unregelmifiige Kalklinien (Abb. 6)
in breiten Knorpelfeldern. Knorpelzellen von verschiedener Form und GroBe,
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gruppenweise aufgereiht, angeordnet. Mitunter groBe blasig aufgetriebene Knorpel-
zellen an Xalklinien angrenzend. Verschiedentlich eine gewisse Faserstruktur.
In diesen Partien sehr verschiedene Formen von Zellen und Knorpelterritorien.
Neben riesigen und plumpen Zellen finden sich auch kleinere und spindel-
férmige, die besonders wegen der umgebenden Faserstruktur an die meta-
plastische Bildung dieser Knorpelgrundmasse aus dem Bindegewebe erinnern.
Hier und da Inseln mit fibrésem, teils zelligem Mark. An den peripheren Teilen der
bindegewebigen Inseln Osteoidschalen, einzeln oder mehrfach der verkalkten
Knorpelgrundsubstanz angelagert, entweder verkalkt oder auch als homogene
kalklose oder kalkarme Masse im Bindegewebe. Es handelt sich hier wieder um die

Abb. 7. Aus Radiusmetaphyse. Solide Partie. Faserbilkchen und verkalkte GefaBwiinde.

Bildung der kleinen rundlichen, Osteone vortéinschenden Bausteine. Manche
Partien fast vollig solid und zusammengesetzt aus der verkalkten knorpelartigen
Substanz und den Osteoidschalen, auch kleinen eingefiigten Osteoidbalkchen, so
daB es den Eindruck macht, als ob letztere durch Metaplasie aus dem Bindegewebe
oder aus dem Knorpel entstanden seien.

Radiusmetaphyse. Spongiosa aus einem ganz dichten Netz feiner, meist
lingsgerichteter Bilkchen. Dazwischen kleine Bindegewehsstreifen als Rest
der Markinseln, teils schrig oder lings in das Bélkchensystem eingeftigt. Obwohl
man bei der ersten mjkroskopischen Betrachtung eine ganz andere Knochenstrultur
vor sich zu haben glaubt, so findet man bei genanerer Untersuchung auch hier
einen im Prinzip dem vorigen #bnlichen Aufbau, nur mit quantitativen Unter-
schieden der Bauanteile wie folgt. Stark verkalkte Grundmasse, meist in langs-
gerichteten Bélkchen angeordnet. In breiten Balken dieses Grundgefiiges Kalk-
linien und Strukturen einer verkalkten Chondroidsubstanz. An anderen Stellen
feine Auffaserung, bisweilen grobe Faserung, die in mehr homogenes, verkalktes
Gewebe itbergeht. Darin auch Osteoidbilkchen, teilweise verkalkt, mitunter
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g0 in die Grundmasse eingefiigt, daB es aussieht, als ob ein Teil der Grund-
masse zu Faserknorpel und ein anderer zu Osteoidsubstanz durch Metaplasie aus
Bindegewebe entstanden sei. An einzelnen Stellen dhnliche Bildungen, wie sie
uns als rundliche Bausteine schon beim Wirbel beschrieben sind. Markgewebs-
inseln sehr spérlich und meist fibrés umgewandelt. In soliden Teilen, besonders
an den Randpartien der Metaphyse, als einzige Reste der fibrésen Markinseln,
verkalkte BlutgefaSwande (Abb. 7). Vereinzelt auch breite bindegewebige Felder
mit Rundzelleninfiltraten, an Schwielenbildungen erinnernd. Hier #dhnelt die
Struktur mitunter auch der Ostitis fibrosa. An der Randpartie eine breite Zone

Abb. 8. Oberschenkeldiaphyse (Marmorknochen). Compactastruktur (100fache Vergr.).
Osteone etwa 150—180 # im Durchmesser.

unverkalkten homogenen Osteoidgewebes mit deutlichem Osteoplastensaum.
Nirgends Knochenbélkchen mit lamellarer Strultur.

Oberschenkel (mazeriert) + distale Epiphyse: Im wesentlichen der gleiche Auf-
bau wie beim Radius. s werden nur die Abweichungen angefithrt. Verkalktes
knorpelartiges Grundgeriist mit verschieden dicken Balkchen. Mitunter breite
Felder von Grundsubstanz an Stelle zarter Balkchen, mit verschieden starker Ver-
kalkung, besonders der Knorpelkapseln und Territorien. An Randpartien der
Aussparungen zwischen den Balkchen Osteoidschalen in verschiedener Ausbildung,
Zahl und Anordnung, sowie in Bildung begriffene rundliche Bausteine. In ganz
soliden Feldern auch Osteoidbélkehen in die Grundmasse eingefiigt. Verschiedent-
lich eigentiimliche Kalklinien vorhanden, wie in der Epiphyse des Radius.

Epiphysenlinie. Knorpelsehicht von homogener Knorpelmasse, in der Knorpel-
zellen in kleineren und groBeren Gruppen, reihenartig angeordnet, in die Struktur
des gich anschlieBenden Metaphysenknochens iibergehen.

Oberschenkelmetaphyse. Grundgeriist mit eingefiigten Bausteinen wie beim
Radius. Hinzu kommt als neue Beobachtung folgende: In der knorpelartigen mehr
oder weniger verkalkten Grundsubstanz hier und da verschieden groBe, zum Teil
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erdffnete, Knorpelzellrdume, an die Osteoidknospen von den Randpartien der
fibrosen Inseln ausgehend heranreichen. Insoliden Partien verkalkte Knorpelgrund-
substanz, altere verkalkte Osteoidbélkchen und junge noch kalklose Osteoidschalen
unmittelbar aneinander, sowie wellblechartige Chondroid-Osteoidfiguren, so daf3
ein ganz buntes Bild im Knochenaufbau zustandekommt.

Oberschenkeldiaphyse. Im schmalen Teil eine verdickte Compacta, die lamelldren
Bau zeigt. Zwischen deutlichen Haversschen Grundlamellen interstitielle Lamellen
mit Kittlinien und entsprechender fibrillairer Schichtung (Abb. 8). Messung der
Osteone dieser Compacta im Vergleich mit denen anderer Oberschenkel Frwach-
sener hat ergeben, dafl diese Osteone im Durchschnitt etwas kleiner und zahlreicher
sind und nur im Aufbau regelrechte Struktur zeigen. Compacta insgesamt hier
verdickt. Daran schlieBt sich eine kompakte Masse, die im histologischen Aufbau
von der RegelmaBigkeit der peripheren lamelliren Compacta abweicht. Diese
nneren Teile lassen vielfach noch rundliche Bausteine, in der Form den Osfeonen
dhnlich, erkennen. Dazwischen verkalkte, nur zum Teil lamellire Osteoidmasse.
An diege innere Compacta grenzt das dichte Geflecht von Balkchen aus verkalkter
Chondroid-Osteoidmasse, mit den schon in der Metaphyse beschriebenen iibrigen
Bausteinen. Dazwischen vereinzelt kleine Streifen und Inseln meist fibrosen Binde-
gewebes.

Rippe und Querfortsatz des 12. Brustwirbels (mazeriert). Strukturen stimmen
miteinander iiberein und sind am besten mit denen des Wirbels und zum Teil mit
dem Epiphysenaufbau der Réhrenknochen und mit der Phalanxstruktur zu ver-
gleichen. Hervorzuheben ist, daB man an verschiedenen Schnitten deutliche, von
Osteoidknospen erdtfnete Knorpelzellriume beobachten kann, sowie Osteoidbil-
dungen als wellblechartige Figuren, als Schalen oder als ringférmige Anlagerungen
an das Grundgeriist.

Schiidel (maceriert). Auf Querschnitt Schachtelsystem von Knochenbilkchen
und Schalen, die, deutlich fest aneinandergefiigt, geflechtartigen Aufbau zeigen.
Nur hier und da grébere lamelldre Struktur.

Zusammenfassung und Beurteilung.

Schon bei Betrachtung mit bloBem Auge ist zu sehen, daf die Knochen-
sdgeflichen eine Eburnisation zeigen, die sich in der auBerordentlich
dichten Balkchenstruktur offenbart. Fast die ganze Markhahle der langen
Réhrenknochen ist in dieser Weise verindert. Weiterhin sicht man,
da sich bei den langen Réhrenknochen nur in der Diaphyse eine deutliche
dicke Compacta von der iibrigen Struktur abhebt. In der Metaphyse
ist sie angedeutet. Sogar in der Diaphyse la8t sich mitunter die Com-
pacta von den soliden Partien der dichten Spongiosa kaum unterscheiden.
Diese kann man dann nur bei der histologischen Untersuchung fest-
stellen. Was den feineren geweblichen Aufbau anbetrifft, so sind die
Befunde bei den kurzen und langen Rohrenknochen im allgemeinen
dieselben, nur weichen sie in den einzelnen Abschnitten der Knochen
und in den verschiedenen Knochen voneinander in dem Mengenverhéltnis
der einzelnen morphologischen Bausteine ab. Rein anatomisch finden
wir bei allen knorpelig vorgebildeten Knochen eine miteinander iiber-
einstimmende Grundstruktur. Nur im weiteren Aufbau finden sich
Unterschiede im quantitativen Verhaltnis der einzelnen Bauanteile und
geringere Unterschiede qualitativer Art. Rippen und Wirbel zeigen die
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homologen Verhaltnisse. Es liegt allen ein Grundgeriist aus verkalktem
knorpligem Gewebe zugrunde; die Bilkchen dieses Geriists liegen ganz
dicht. Darin finden sich feinere Strukturen von Kalklinien, besonders
in den Knorpelkapseln in allen moglichen Formen, die durch Zusammen-
tlieBen der Kapseln entstehen. In dieses Bélkchensystem sind eingefiigt:
1. Ostecidgebilde als randstdndige schalenférmige Anlagerungen; 2. kleine
rundliche, konzentrisch oder exzentrisch geschichtete Bausteine, die aus
verschieden alten und auch verschieden stark wverkalkten aneinander-
gelagerten Osteoidzonen bestehen. Die jiingsten, innen gelegen, sind
meist kalklos und zeigen entweder Osteoplastensaum oder bisweilen
eine feine Auffaserung am Rand, so daBl man hier ihre Metaplasie aus
dem Bindegewebe vermuten kann. 3. Knospenartige Bildungen wvon
Osteoid, die bis an ersffnete verkalkte Knorpelterritorien heranreichen.
Sie haben anscheinend die Knorpelrdume erst eroffnet. 4. Das Mark-
gewebe, das nur in restlichen Inseln meist fibros umgewandelt vorhanden
ist. Nur an einzelnen Stellen ist es auflerordentlich zellreich und 148t
eine lebhafte Blutbildung erkennen. In anderen wiederum sind nur
sparliche fibrése Faserziige anzutreffen. Wir finden alle moglichen Uber-
ginge von einem zellreichen Gewebe mit auBlerordentlich lebhafter
regenerativer Blutbildung bis zu den ganz dichten fibrésen Markinseln,
die auch ganz klein sein koénnen und als letzten Rest mitunter nur ein-
zelne Riesenzellen und einige Blutzellen zwischen lockeren Bindegewebs-
fasern enthalten. Mitunter sind ganze Gewebsteile villig solid und man
erkennt als letzten Sklerosierungsprozefl darin die soliden rundlichen
Bausteine mit dem innen gelegenen jiingsten Osteoid und schmale ver-
kalkte Béander, die als die verkalkten Winde kleiner Blutgefifie zu
erkennen sind. 5. Dazu kommen die Abweichungen von diesem Bauplan,
die zu Strukturverinderungen in einzelnen Teilen oder Knochen-
abschnitten fithren. Bei Wirbel und Rippen, auch bei den Hand- bzw.
FuBknochen, sind mitunter breite bindegewebige Felder mit Rundzell-
infiltraten eingeftigh, so daBl es beinahe wie eine Schwielenbildung im
Knochen aussieht. In diesen kénnen nun wiederum breite verkalkte
Osteoidzonen liegen, die vermutlich durch Metaplasie aus dem Binde-
gewebe entstanden sind. Weiterhin findet man Osteoidbélkchen oder
unabgegrenzte Osteoidzonen inmitten der Grundsubstanz, besonders in
den ganz soliden Teilen, so daf man hier von einer Chondroid-Osteoid-
grundsubstanz sprechen kann. Auch bei den langen Réhrenknochen ist
der beschriebene Bauplan vorhanden. Nur miissen hier noch die Unter-
schiede in den einzelnen Abschnitten hervorgehoben werden. Allen ge-
meinsam ist zunichst das deutliche Erhaltensein der Epiphysenlinie.
In der Epiphyse und in der proximalen Metaphyse wird der Grundplan
der Struktur am deutlichsten sichtbar, und der Aufbau ist fast so, wie
im ganzen Verlauf der kurzen Knochen und des Wirbels. Eine gewthn-
liche Compacta ist kaum vorhanden, sie ist zum gréfiten Teil von ganz
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solidem Bélkchengewebe in der beschriebenen Weise aufgebaut. Distal-
whrts geht die Metaphyse in die etwas anders zusammengesetzten Struk-
turen der Diaphyse iiber. Hier fillt zundchst am Rande eine verdickte
Compacta mit Haversschen Lamellen auf, aber mit kleineren Osteonen
als gewohnlich. Diese geht dann markhghlenwirts in eine solide, teils
lamelldre, teils geflechtartige Knochenstruktur, die sog. innere Compacta,
iiber und das iibrige ist dann die verdnderte Spongiosa. Diese hat nur
ganz vereinzelt noch Teile des Grundgeriistes mit der zentralen knorpligen
Beschaffenheit und den verschiedenartigen Osteoideingliederungen und
-anlagerungen, wie es in der Metaphyse besonders deutlich war. Im all-
gemeinen ist hier neben richtig verkalkten, meist ldngsgerichteten
Osteoidbilkchen in manchen Partien auch eine villige Verkalkung der
schmalen dazwischen gelegenen fibrésen Markinseln eingetreten, die mit-
unter nur als starre verkalkte Rohre zwischen einer verkalkten Osteoid-
masse liegen. Die bindegewebig vorgebildeten Knochen, wie der Schidel,
sind im wesentlichen nur aus dicht aneinander gelegenen Balkchen eines
Geflechtknochens aufgebaut. Es ist ein Schachtelsystem von Bilkchen
mit nur teilweiser grober lamelldrer Struktur, und ein Unterschied, wie
Rinde und Diploe, kann nicht festgestellt werden.

Abgesehen vom Schéidel sind also bei sdmtlichen Knochenunter-
suchungen Strukturunterschiede mehr oder weniger nur im quantitativen
Verhiltnis der einzelnen Bausteine aufgefunden worden. Wihrend bei
kleineren Knochen, z. B. Phalanx und Wirbel, knorpelartige Grundmasse
mit Einlagerungen von Osteoid vorherrscht, so ist diese bei den lingeren
Réhrenknochen mehr durch eine verkalkte Chondroid-Osteoidgrund-
masse ersetzt und zum Teil auch durch eine Art verkalkter Bindegewebs-
streifen in der Diaphyse. Rundliche Bausteine, den Osteonen &hnlich,
in verschiedener Form und verschiedenem Ausmal} sind fast bei allen
Knochen anzutreffen. Die Markinseln sind ebenfalls in sidmtlichen
Kiuochen ganz verschieden verteilt, nur an wenigen Stellen auBerordent-
lich zellreich, meist aber fibrés und mehr oder weniger versdet.

Zweifellos wire es fiir die ganze Frage der Marmorknochenkrankheit
von groBer Bedeutung, falls es gelinge, auf Grund des mitgeteilten Be-
fundes zu entscheiden, wie dieser Knochenaufbau morphogenetisch zu
erklaren ist. Dies soll im folgenden versucht werden.

Vergleichen wir die verschiedenen Knochenstrukturen, wie sie beim
Ablauf der normalen physiologischen Verknécherung, besonders der
enchondralen, zu beobachten sind, mit den beschriebenen Marmorknochen-
strukturen, so kommen wir zu folgender Vorstellung von der formalen
Entstehung des Marmorknochens. -~
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Uber die formale Entstehung des Marmorknoechens.

In der ganzen Struktur unseres Marmorknochens sind einzelne Phasen
der regelrechten enchondralen Verkndcherung wiederzuerkennen: die
Knorpelgrundmasse mit den verkalkten Knorpelzellen, die teilweise erdtf-
neten blasigen Knorpelzellrdume, mit den eingedrungenen verkalkten
Osteoidknospen, die Einlagerungen von Osteoidschalen mit Osteoplasten-
stumen. Man erkennt verschieden weit vorgeschrittene Stadien aus
dem Ablauf der enchondralen Verkndcherung. Im wesentlichen ist der
Vorgang des Ersatzes einer Knorpelgrundmasse durch Osteoid als Anlage
primérer Knochenbélkchen zu erkennen. Es hitte aber dieses Stadium
schon lingst abgelaufen sein miissen. Dagegen ist es noch gar nicht
zum vollstdndigen Ersatz des Knorpels durch Osteoid nach vorherigem
Abbau gekommen. Von den eigentlichen sekundiren Hawersschen
Knochenbélkchen nach vorangegangener Osteoplastentitigkeit und nach
Abbau der priméren Béalkchen, ist in den kleinen und kurzen Knochen
nichts zu sehen, und in den langen Rohrenknochen sind sie auch nur
zum Teil im Schaft angelegt. Es liegt hier also zweifelsohne eine schwere
Stérung der enchondralen Ossification vor, vorwiegend im Sinne einer
verlangsamten, aber stetig fortschreitenden Bildung primérer Bélkchen.
Abbauvorginge fehlen, so dafl es fast gar nicht zur Bildung der eigent-
lichen sekundéren Knochenbilkchen kommt und die Haverssche Lamellen-
struktur nur in dem #dltesten Knochenteil, im Schaft entsteht. Es ist
demnach eine Hemmung im Ablauf der einzelnen Stadien der enchon-
dralen Verknocherung zu erkennen. Das Fehlen der Haversschen Lamellen
in den kleinen bzw. kurzen Knochen und in den langen Réhrenknochen,
mit Ausnahme des Schaftteils, ist gewissermaBen durch Bildung von
Knochenbausteinen, die an die Osteone erinnern, aber keinen regél-
rechten lamelldren Bau zeigen, ersetzt. Dazu kommt noch eine atypische
Reaktion des groBten Teils fibros verodeten Marks. Sie besteht in tiber-
méBiger Osteoidbildung, oft in Form von periodisch abgelagerten Schalen,
das andere Mal in direkter Verkalkung des Bindegewebes in der Dia-
physe. Wir finden hier sowoh! metaplastische Knochen-Osteoid- und
Chondroidbildung aus dem Bindegewebe, in anderen Fillen aber auch
Osteoidbildung durch Osteoplastentatigkeit.

SehluBbetrachtung.

Von einigen Autoren (Apmann, Nadolny, Lauterburg und Krawspe),
die hauptsichlich iiber Albers-Schonbergsche Marmorkrankheit beim
Kinde berichten, wird die Stérung der enchondralen Ossification erwihnt,
und nur von Nadolny und von Krauspe wird auf die Bedeutung der dem
Marmorknochenbau zugrunde liegenden Stérung in der enchondralen
Ossification hingewiesen. Die vorliegenden Untersuchungen bestdtigen
diese Auffassung und fiigen sich gut ein in den Rahmen der Betrachtung
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iiber die morphologische Analyse des Knochenaufbaues bei der Marmor-
knochenkrankheit. Vor allem wird das erste Mal iiber Ergebnisse syste-
matischer anatomischer Untersuchungen der einzelnen Knochenabschnitte
des Marmorskelets beim Erwachsenen berichtet und die fiir den Aufbau
des Marmorknochens grundlegende primére Stérung in der enchondralen
Verknécherung hervorgehoben.

Zusammenfassung.

Es wurden Untersuchungen iiber den feineren mikroskopischen Auf-
bau des Knochens bei der Marmorknochenkrankheit vorgenommen.

1. Befundbericht eines Konigsberger Falles von Albers-Schonbergscher
Marmorknochenkrankheit.

2. Spezielle Studien an den verschiedenen Abschnitten des Knochens:
Phalanx, Wirbel, Oberschenkel und Speiche (Epi-, Meta- und Diaphyse),
an Rippe und Querfortsatz des Wirbels, sowie Schidel.

3. Auf Grund mikroskopischer Untersuchungen wurden folgende Er-
gebnisse erzielt:

Die histologische Strulktur des Marmorknochens beruht gewissermafen
auf einer primdiren Mifbildung im Aufbou, die im wesentlichen durch
Storungen im Ablauf der enchondralen Ossification zu erkliven ist, und
zwar vm Sinne eines verlangsamien, aber stelen Anbaues von primdren
Osteoidbdlkchen ohne vorherige villige Resorption des Knorpelgrundgeriists.
Somit kommt es gar nicht zur Ausbildung der sekundiren Knochen-
bélkchen.

a) Eine verdickte Compacta mit kleineren Osteonen wird nur im
Diaphysenteil angelegt.

b) Die Spongiosa ist stark verdichtet und bildet eine ,,innere Com-
pacta®, die teils aus lamelliren, teils aus Geflechtknochenbilkchen
besteht.

¢) In allen Knochen wurden rundliche Bausteine, den Osteonen #hn-
lich, aus mehrfach aneinanderliegenden Osteoidschalen aufgefunden.

d) Die Befunde in Epi- und Metaphyse sowie die der kurzen Réhren-
knochen stimmen fast iiberein. Sie lassen alle das knorplige Grundskelet
mit der Bildung der priméren Knochenbilkchen erkennen.

e) In der Diaphyse kommt es in der Spongiosa neben der Bildung der
priméren Balkchen auch zu einer Verfestigung durch mértelartige Ein-
lagerung ins Bindegewebe, sowie zu metaplastischer Chondroid-Osteoid-
bildung.

'f) Das Knochenmark, nur in einzelnen Inseln zellreich und mit
regenerativer Blutbildung, ist an anderen Stellen meist fibrés umgewandelt
und verddet. Dadurch ist es auch zur Andmie und zur myeloischen
Metaplasie in Leber, Milz und Lymphdriisen gekommen.
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