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(Einqeffa*~.g~n am 27. April 1939.) 

Die B e s e h r e i b u n g ,  d ie  Paget 1877 v ( m  d e r  sp/i.ter torch i h m  b e n a n n t e n  

K n o c h e n e r k r a n k u n g  gab ,  w a r  e i n g e h e n d  u n d  kl~u'. D~m k l i n i s c h e n  

]~ilde wie au(:h d e m  d e r  m a k r o s k o p i s c h e n  I~efundc  a m  K n o e h e n s y . ~ t e m  
h ~ b e n  (lie sp i i t e ren  U n t e r s u e h e r  k a u m  noch  e t w ~ s  N e u e s  h i n z u z u f i i g e n  

~,'(~rIItoch t. 
]':s w~r ihm schon ,~ufgefalh'.u, dal] in der t tauptsaehe  Menschtrn befallen wurden, 

die das 51~. 1,ebensjahr iibersehritten hat ten.  Bet dem Fall. an Hand dessen er die 
neue l(r~nkheit. ~bgren'xte. t raten die ersten Beschwerden im 46. Lcbensjahr auf. 
.l']s begann mit nnbcst immten lles(.hwcrden in den l)~eiut'n, und naeh einiger Zeit 
fie[ ein,~ lan~sam zunehmende Verunstaltlm.u d(,rsell)en anf. (li~ auf ein(: st;lehe 
dt'r I(nochl'n zuriickging. 1.)er ihr zugrunde liegendc Unll)ildungsl)rr)zeB er.~trcr.kte 
sich lil~t.r .Iahl'e. Auch tier SehSdel wnrde in die VernIIstaltung mih!inb(.zt~gen: er 
nahm st,~'tig an /rmfang zu. 

l)m'eh Drm:k des si~.h vermehrenden ](n()ehengewt.b('s auf Nervenstr;inge 
t reten (larm die oft, vor Mlem im [k, ginn, sis rheumatisch oder neuralgisch gedm~tcten 
Sr,hmerzen auf. Bet Miterkra.nkung des Sehiidels kaml es zu Hirndruekerschei- 
mmgen k(mnnel~, d~,nn das ~,Vaehstmn dt.r Schiidelkn()ehen richtt ' t  sich nieht nur 
flitch &Ill]eli, sondcrn such nach iltrlt, ii. \V(.III) Reb'hrzrd die Auffassung vertr i t t ,  
da.B es hie eirmn primiir zu engen Sehihlel, s~.ndern immcr nur ein primSr zu gml]es 
(;ehirn gitbe, und si~.h hieraus allein das ,MiliverhSltnis zwisehen S(:hitttclfassungs- 
Vel'IIli;geD. II/Id Hirnvolulllen crgii.he, st. nlaeht zum mindesten der S('h/idel hei der 
1-'agelsehen Knoehenerkrankung davon eine Ausnahnm. 

Nehen Schitdel und GliedmaBen kiinnelt ~l.u(:h alle lllldereIl l (nochen I)efallen 
werden. Mit Vorlie!)e kommt es zu l':rkr~mkungen tier \Virbelsiiule, so besonders der 
LendenwirbelsSule und des Kreuzbeim,s (S,'h~iIorl;. Der Knochen zeigt eine 
unregehn/iBig diehte, m~mchmal eompaetn~ihnliehe Besehaffenheit.. Besonders 
gut ist dieser Umllau fl.lll erkrankten Seh~dt!Iknoehe~). zu erkennen, der in einzelnen 
FSIlen his 8 em dick seiu kann und eine Unter te ihmg in itnBere und innere Tafi~[ 
und in Diptoe nicht  mehr  erkennen l/i[3t. 

Paget h ie l t  die E r k r a n k u n g  I i i r  e ine  E n t z i i n d m ~ g  des  K n o e h e n s  u n d  
n a n n t e  ,~ie daher  Ost i t is  de formans .  Die K e n n t n i s  des  K r a n k h e i t s b i l d e s  

i s t  in  d e r  Fo lgeze i t  d u r c h  zahlre iehe  wei te~e  B e o b a e h t u n g e n  e r w e i t e r t  
worden .  Vor  a l l e m  d u r e h  die h i s t o l o g i s e h e n  U n t e r s u e h u n g e n  Schmorls 
e r f u h r  d a s  h i s t o l o g i s e h e  B i l d  e ine  w c s e n t l i c h e  Erg~inzung .  

Naeh ihm ist das Bild der w)lt~msgebildeten Erkrankmtg dureh einen regellosen 
Aufbau der Knoehenhiilkehen aus kieinen Stiieken lamellikren Knnehens, die dureh 
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stark betonte Kittlinieu miteinander verbunden slnd, gekennzcichnet. In geringmn 
Umfang gi~be es diese Mosaikstruktur zw~r aueh ill der Umgebung yon ~nderen 
Krankheitsherden des Knovhens, z. B. in der t/andzone eines tuberkul6sen Prozesses, 
aber in der typisehen Form, vor Mlem in gr613erem Umf~nge, k~mae sie nur bei der 
Ostitis deformans vor. Hand in Hand mitder  _Anderung der feingeweblichen Struk- 
tur geht aber aueh eine Vergnderung der grSberen Bauweise des Knoehens. I n  einem 
gesunden Knoehen sind die Biilkchen in einem statisehen System eingeordnet, es 
wird mit einem m6gliehst geringen Materialaufwand eine m6gliehst hohe I%stigkeit 
erreieht. Bei der Ostitis deformans ist es zu einer gewissen Autonomie der An- und 
Abbauvorg/mge des Knoehens gekommen; die B/ilkehen seheinen in ihrer Lagerung 
zueinander statisehen Gesetzen ni(;ht mehr unterworfen zu sein, sie sind vollkommen 
regellos gelagert. 

Diem Erkenntn isse  f i ihrten dazu,  die E r k r a n k u n g  un te r  t~nderen 
Ges ich tspunktcn  zu bct rachten ,  und der  Gedanke  an  eine en tz / ind l iche  
Genese t r a t  mehr  vnd  mehr  zuriick gegeniiber  der  ~[einung, es t~andele 
sieh doch wohl eher  um eine Sys temerkrankung .  Gef6rderl~ w u r d e  diese 
Ansehauung vor Mlem dadureh,  dab  die Osti t is  deformans  yon  Paget 
mit  einer anderen  Knochenkrankheil~ zu.~ammengeworfen wurde ,  mit  
der  einige J ah re  naeh Paget yon v. Recklinghauser~ besehr iebenen Osti t is  
filwosa. ,L~ man  sail diese beMen E rk ra n lomge n  mu" als ve rsch iedene  
s  ein und desselben Leidens an,  und Chr'i~'teller faBte 
beide unter  dem Namen  Os teodys t rophia  ill)rosa zusammen,  d u t c h  (lie 
Bczeichnung atteh d~rauf hinweisend,  da3  er an  eine en tz i ind l iche  Ent -  
s tehung nicht  glaube.  

Eine Trennung war erst  wieder m6glich, als s zeigte, ( l ab  das  
mikroskopisehe Bild beider Krankhe i t en  doeh wesentl iehe Unte r seh iede  
aufweist,  lnshesondere  k ,mnte  er bei d e r v .  Recklingha.u.senscher~ Ostit is  
keine Mosa iks t ruk tur  naehweisen. Die Osti t is  f ibrosa k o n n t e  auch 
insofern noeh als eine Krankhe i t  eigener Art. abgegrenz t  werden ,  als es 
gelang, in einer Erkr~utkung der  Ep i the lk6 rpe rehen  die i ibergeordnete  
St6rung nachznweisen.  Dur'ch E x s t i r p a t i o n  der  vergndereen E p i t h e l -  
k6rperchen ist  es bekannt l ich  mOglich, die 0s t i t i s  f ibrosa v. Recklin 9- 
hausen zur Aushe ihmg zu bringen. 

Es wurde nun vielfa.ch versueht ,  eine i ihnliehe urs/iehliehe I(1M'ung 
flit  die Pa.qetsehe K r a n k h e i t  zu f inden;  insbesondere  wurden innersekre-  
torische StSrungen angeschuldigt .  Ste igerungen der  Sehi lddr( isent i t t ig-  
kei t  (Meyer-Borstel, Higbee, Jahn), H y p o p h y s e n u n t e r f u n k t i o n  (/?urn- 
inert), pluriglandulii.re Insuffizienz mit  Dysfunk-tion der  H y p o p h y s e ,  
Nebenniere und Schilddrfise (Morone) wurden mi t  der  E n t s t e h u n g  der  
Ostit is deformans in Zusammenhang  gebracht .  E r k m n k u n g e n  des 
Nervensys tems  sahen Stilling und 3[odea als Ursache  an. Da die a n  einer 
Ostit is deformans  Leidenden  auf Grund ihres h6heren Al ters  z u m  Teil 
eine betrgcht.liehe Arter iosklerose  aufwiesen, sah man  aueh in vaseulSren 
Ern/ thrungss t6rungen eine Ursaehe fli t  die E rk rankung .  Mdndtrier, 
Giitschow, Gailliard, Meyer-Bor~'tel und vor  Mlem Stenholm h a b e n  diese 
Auffassung ver t re ten .  
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Das Auitreten der Xrankheit  be| nahen Verwandten gab der ur~4ch- 
lichen Forschung eine anderc giehtung. So ei~-~gen Luun, Kilner, 
Stahl, Chau//ard, Gut ma~ und J?oberts die ]?'rage der Erblichkeit. Hanke, 
der vier an Ostitis deformans er~ 'ankte  Briider beobachtete, glaubte die 
Ursache ftir die E('krankung abet eher in der be| allen Briidern lest- 
gestellten Hypovitaminose A sehen zu miJssen. 

Naeh Schmorl ruft eine statisehe [)berbeansplnmhung die Kaochen- 
vers hervor. Ebenfalls als Versagen der Knochensubstanz 
gcgeniiber den Ansprtichen des ts Lebens glaubt Bitt,t~er sie er- 
ld~r'en zu k6nnen. Auf dem Wege iiber eine 8toffwechselsteigemmg der 
Knochenzellen k~,me es zu EmShrungssti~rur~gen des Kuochengewebes, 
an (:tit sich. dann der Umbau ansehlieBe. Laruj und Haslho/er sahen 
Paget-VerSnderungen an dm'eh Osteolnalaeie geseh/i, digten Knoehen auf- 
treten. 

Die meisten der genannten Untersneher besehhftigten sicb in erster 
Linie mit  der Jktiologie der Erkrankung. Die Frage, in welebe/" Weise 
die angesehuldigten versehiedenartigen Einfliisse zu den feingeweMiehen 
Veriinderungen fiihren, als was diese VerS.nderungen aufzufasset~ seien. 
trat  mehr zuriiek. Nur wenige Untersucher hielten daran lest, dab es 
si(.'[l um eine ehronisehe Ostitis handele, so Looser und Lehner. Wie 
v. Rcckli~t(thausen, der in (let Ostitis deformans eine ehronisehe fibrSse 
O.steomyetitis sah, hervorgerufen dutch igeizuug des vasomotorisehen 
Apparates infolge der Einwirkungen des thgliehen L=,ben.s, nl~ehten sic 
ehronisehe Schii, digungeil teils meehaniseher, teils chemisch-bakterielter 
Art fiir (lit Entziin(hmg verantwortlieh. Lang glaubt, (lab Stammgs- 
mid ]~]ntzimdungsvorgiimge in den durch die Osteoma]aeie gesehiidigten 
Knochen den Umbau herbeifiihrten. 

Erst in den letzten Jahren trat  (lit Erkenntnis, dag die Ostitis (tefor- 
roans doeh eine Entziindung so|, wieder mehr in den Vordergrund, ins- 
besondere dur('h (lie Art~eiten yon Erdheim, Brunner, Karplle,s. Aber aueh 
mit die,sen Untersuehungen konnte ein endgiiItiger Beweis ffir die ent- 
zimdliehe Natur der be| dieser ]~,'krankung vorhandenetx geweblichen 
Ver~tnderungen nieht gefiihrt werden. So erseheint es bereehtigt, sieh 
yon neuem mit der ~Frage der tIistogenese zu beseh/~ftigen. Allerdings 
muB vora.usgesehiekt werden, dab nieht jeder Fall ~-on Ostitis deformams 
geeignet |st, zur Kl/trung der noeh stritt.igen Fragen herangezogen zu 
werden. Vor allem kSnnen diejenigen Fglle nieht beriieksichtigg werden, 
be| denen die Vergnderungen veil ausgeprs sind, denn bier wird es 
ka.um noeh m6glieh sein, fiber die Vorgs be| der Entstehung der Ver- 
s etwas in Erfahrung zu bringen. Anders |st es be| noeh in 
der Entwiekhmg begriffenen jimgeren St~dien. Da uns der Zufall einen 
]eSdl in (lie Hgnde gespiel*, hat, der noeh nieht allzusehr vorgesehrittene 
Ver/tnderungen zeigt, sei versueht, die be| ibm erhobenen Befunde fiir 
die Klfi.rung der Histogenese auszuwerten. 

26* 
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66j~hrigcr Maim, aufgenommen am 11.7.3~i, der angibt, er habe seit ungef/~hr 
2 Monaten heftige ziehende Schmerzen in der Rtickenseite des rcchten Beines sowie 
starke Kreuzsehmerzen. ]906 babe er sieh sypMlitiseh infiziert, 1912 ~,i e r  wegen 
eines Gummiknotens am Sch/idel oi)eriert~ worden, ansehliel3end habe er naehrere 
antiluetisehe Kuren gemacht.  

Die Untersuchung ergab neben einem im allgemeinen normalen k6rper l iehen 
Beftmd eine trage Reaktion der ungleiehen :Pupillen und einen leichtert Klopf. 
sehmerz des Beekens. Imesreaktion im Blur s tark positiv, im Liquor nega t iv .  
Beginnendc psychisehe StSrungen: GrSl3e.nideen. 

Sehneller kSrperlieher Verfall. Am 22.7. a6 'rod. 
Klinisehe Diagnose: Imes eerebrospinalis. 
Bei der Sektion (Prosektor Dr. Walkho//) land sieh ein kirschgroges C~reinom 

eines mittleren Bronchus des linken Lungenunterlappens,  mit mehreren subplem.alen 
Metastasen beider 1,ungenh/i.lften. Lendenwirbels/iuh.,, Beeken und der  reehte 
Femurkopf zeigen eine mehr  oder weniger umfangreiehe Verdie.htung dec Spongiosa 
zu weil3(,n festen l-terden. Au den Lendenwix'beh, sind vor allem die sut)ehondralen 
Zonen und Randgebiete der WirbelkSrper befalhm, wShrend die zentrMen J?artien 
relativ frei v,-m Ver/inderungen zu sein seheinen. Das Sehii.deldaeh ist et 'heblich 
verdiekt und in eine feste, steltenweise etwas por6se .",lasse um~ewandc.lt. ])ie 
Verdieklmg betrifft vor allem das Stirnhein. ])ie AuPacnflache des reehten Seheitel- 
beim,s zeigt eine flache, un,zef~du" markstiiekgrol3e Einsenkung (Stelle, an tier das 
�94 gesessen  hat  ?). Am 8ektionsti.sch wurden diese ]{noehenver~nderungel~ 
als ossifizierende 31etastas~m des ]gt'onchialeareinoms gcdeutet. 

I':rst (lit: Untersuehung der Sehni t tprhparate  ergah, dab ca sieh nieht  u m  Carci- 
nomherde handcle, somlern (tag eine O~titis defornmns P, tgel vorliege. 

]~;rke,mt m a n  s c h o n  n l ~ k r o s k o p i s c h  s t a r k e  U n t e r s e h i e d e  z w i s c D ' n  
S c h a d e t  u n d  W i r b e l  in b: ,zug au f  d e n  U m f a n g  d e r  p a t h o l o g i s e h e n  Ver-  

itnderun~Zen, so w u r d e  d ieses  d u t c h  d a s  m i k r o s k o p i s e h e  Bi Id  bes t ,~ t ig t .  
Das SchSdehlaeh zr (.inen stark w)rgesehrittenen Pr~zeg, normale K. noehen- 

s t ruktm'  ist nieht mehr zu erkcnnen. Vor alh,m ist <lie Crenze zwiselu'n Diploe uud 
den beide'n 'l'afeln vollkommen werwiseht. Die ehemali~e r ist durehsetz t  
vml zMlh'eiehcn gr/513eren und kh'ineren :Markriiumen. deren umgehende Knoehen- 
~iilkehen, ebenso wic (lit der etmmaligen Spongiosa, zu 3losaikb~ill~ehen umgebaut  

siml. Ausgefiillt sin(I. (lie neugebih[eten MarkrS, ume. denn auch die IliJ.ume d e r  _Dipl~e 
simt wesentlieh gr613er als im norma.len Sehgdel, yon Fasermark,  welches teils 
grolffaserJg, dieht,  zelhtrm, besonders in den medialen Teihm, oder feinfaserig, weit- 
maschig, zellreieher ist. Die Bindegewebszellen haben hier teilweise einen jugend- 
lichen (lharakter mit  hellem, wabigem Kern.  Neben diesen Fihrocyten fin(ten sich 
kl,qne protoplasmaarme Zellen mit  dunldem, rurtdem Kern, die lymphoeytcn/i, hnlieh 
sind. und PlasmazelIen. In den l landgebieten der fi'ageren Tafel sieht m a n  hiiufig 
Zetlanhiiufungen. in denen zahlreiehe Leukoeyten vorhanden sind. Diese P, andzone 
zeiehnet sieh noeh dureh die besondere Ntellung ihrer I,:noehenb{ilkehen aus.  Diese 
haben hauptsgehlieh eine senkreehte Stellung zur Oberflitehe und bes tehen  zmn 
Tell noeh arts lamellgr gebauten BS.lkehen ohne Mosaikstruktur,  an denen ein leb- 
hafter  An- und Abbau stat t f indet .  Die Erkl/irung kalm man woh[ da r in  sehen. 
dal3 es sieh bier um veto Periost angebaute  Knoehensubstanz handel t  (s. a.ueh 
8ch, morI), die se.kundgr umgebaut  wird. Wie die zahtreiehen Osteoelasten und 
How,~hipsehen Laeunen zeigen, ist dieser Umbau noeh in vollem Gange. 

Die innersten Par t ien  des SehSdelknoehens, die der inneren Tafel zugeh6rige 
Aehatsehi,:ht, ze.igen eine weehselnde St/irke. Normal sollte sic aus 3----4 Lagen 
la,nellitren Knoehens bestehen (Er,theim), in diesent l?alle z/ihlt sic an  manehen  
Stellen 8--9 Sehiehten, an anderen nur  eine einzige oder ist sogar ganz unter- 
broehen, weil die Markritume des P~tget-Knoehens in sie hinein vorgedrnngen sind. 
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Die stellenweise starke Zunahme der lamellgren Sehichten des Aehatknochens 
kann wohl ~ls sicheres Zeichen des Knochenanbaus  gedeutet werden. 

i s t  b i e r  d e r  K r a n k h e i t s p r o z e l 3  g l t e r e n  D a t u m s  u n d  d e r  K n o e h e n  in  

s e ine r  g a n z e n  .Breite e rg r i f f en ,  so s c h e i n e n  die  V e r g n d e r u n g e n  a n  d e n  
W i r b e l k S r p e r n  j i i nge r  zu  se in ,  v o r  a l l e m  s i n d  die t ~ a n d p a r t i e n  erfal3t ,  

b e s o n d e r s  die  d e n  K n o r p e l s e h e i b e n  b e n a c h b a r t e n  Z o n e n ,  w g h r c n d  d ie  
E r k r a n k m n g  au f  die  ~mderen  Tei le  e r s t  i m  U b e r g r e i f e n  begr i f fer t  is t .  W'ir  

l i n d e n  e i n  N e b e n e i n a n d e r  y o n  G e s u n d e m  u n d  K r a n k e m ,  w o d u i v h  es 
mSg i i ch  is t ,  d e n  :Beginn u n d  die E n t w i c k l u n g  de r  Pagelschen K r a n k h e i t  

zu ve r fo lgen .  
Vor  d e r  B e t r a c h t u n g  d e r  W i r b e l p r ~ p a r ~ t e  i s t  es v i e l l e i c h t  a n g e b r a e h t ,  

k u r z  e i n e n  ]~lick a u f  d e n  B a u  e ines  n o r m a l e n  W i r b e l s  in  d i e s e m  A l t e r  zu 

w e r f e n .  
Der Wirbel ist fast vollst:audig aus Spongiosa aufgehaut, eine Compacta ist nur  

in sehr spSrlicher Form vorhanden.  Sic iiberschreitet nur an wenigen Stellen die 
I)icke eines Biflkchens. Und zwar sind die Seitenwhnde auf der H6he der Konkavi tg t  
und die (h 'undplat ten in ihrem lateralen Tell verst/i,'kt. Diese Verstgtrkung, welehe 
kaum 3faehe Bii.lkehendicke erreieht, liegt an den Stel]en, die vor allem den all- 
titgliehen, normalen Belastungen ausgesetzt sind. Die KnoehenbMkehen sind in den 
an die Grundplat te  angrenzenden Teilen schmal, verlaufen ohne feste Riehtung und 
mngrenzen kleine Markritume, weiter der Mitte ztl 8irlf[ sic breiter, zeigen eine 
Haupt r ieh tung wm oben nat:h unten. Die M arkrii.ume sind bier grSBer, vor allem 
limger, sic enthal ten reines mveloisches Mark, ~ii.hrend sieh in den kleim'ren 8u])- 
chondralen F, ii.umen zellarmes Fet tmark fi,~det, gasvrmark ist nirgends zu ent- 
deeken. An- und Abl)auvorgimge sind ganz selten. Sowohl im Fett-  wie im 
myehfisehen Mark l inden sich viele, racist praJlgefiillte Capillaren. 

Die  e r k r a n k t e n  W i r b e l  b i e t e n  f o l g e n d e s  B i l d :  
In den mittleren Tcilen, deft .  we aueh bei den gesunden die gr613eren Mark- 

l'~i.tlllle liegen, I)esitzen sic grot~e, yon normalen Bii.lkchen umg(,hene und yon nor- 
malem myeloisehen Mark erfiillte ]{./i, ume. An den I~5.nch,rn der Markraunle s~,hen 
wit die ersten Anzeichen des fortsehreitenden Prozesses. Die Zellen werden zahl- 
reieher und liegen bier wesentlich diehter als im iibrigen Markraum. Der Knoehcn 
ist in diesen Bezirken noeh wfllkommen unvergndert .  Dafiir t r i t t  unter  der Zell- 
verdiehtung, welehe tlauptsgchlieh aus runden Zellen besteht ,  die mart aueh bei 
sthrkeren VergrCitJerungen wegen ihrer diehten Lagerung nieht sieher differenzieren 
kann, eineVerbrei terung des Endosts auf. Die Endostzellen, welehe normalerweise 
ganz plat t  sind, werden brei ter  und vermehren sich. so dal] sic mehrere Sehiehten 
bilden, zwisehea denen Faserll  erkennbar  sind. Die Orenzseheide des Bitlkehens. 
die bi,sher noch erhalten war, wird als solche beseitigt. Es t re ten Osteoelasten auf, 
und arts dem Km)ehen werden Laeunen ausgenagt.  In ihnen bemerkt  man neben 
zahlreiehen feinen, zumeist parallel verlaufenden Fasern viele Zellen, die abet  nieht 
so dieht  liegen, wie in der eben genannten Zellanh/i.ufung. So ist es m6glieh, sic besser 
zu unterseheiden. Wit  erkem)en, da[l es sieh zum Tell um stab- und segmentkernige 
Leukoeyten. zum Tell um Lymphoeyten und hist.ioeytgre Wanderzellen handelt.  

In bemtehbarten Markrgtumen kann man  Bilder antreffen, die etwas vorge- 
sehrit tenere Entwieklungsstadien zeigen (s. Abb. 1). An den begrenzenden Knochen- 
bgtkehen ist, der laeungre Abb~u weitergegangen, sie sind sehon in Bruchstiieke 
zerfallen, gleiehsam dissoziiert. Wean aueh der Abbau noeh 0berwiegt, so ist an den 
Resorptionslaeunen stdlenweise auch sehon ein geringff~giger Anbau yon ueuem, 
jungem Knoeheu zu sehen (s. Abb. 2). (7~leiehzeitig hat  aueh das Mark sein Aus- 
sehen gegndert. Die den Bii, lkehen anliegende Markraumrandzone ist nieht mehr  so 
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dic.ht wie vorher, und nmn sieht jetzt deutlieh in den 5[asehenriimnen des retikuliiren 
Markbindegewebes eine eiweil~llaltige Fliissigkeit, sowie eine Sehwellung und leiehte 
Vermehrung dec retiknl/i.ren Bindegewebszellen, st)/i.rliehe Leukoeyten, lympho- 
eytenartige Zel]en, Plasm,~zellen und histioeyt.are Wanderzellen (s. Abh. 2). Die 
gleiehe Zone enthiilt ,~ueh reiehliehe, zumeist gut, geffillte Capillaren. Neben ihnen 
gibt es al,er aueh sehmale Haargefiii3e, deren Liehtung so eng ist, dal3 ein ~Erythroeyt 
gerade darin Platz hat. Viele hestehen sogar nut aus einem engen Endothelschlaueh, 
der oft in einer einreihigen Zellsehicht, einer Capillarsprosse, endet. Es sind h ier also 

~.b[I.  ] .  ~]s e i l l eS  \ V i r b e l k / i r l m ' r ~ ,  n d t . . ~ t , h w u l ' l l l  , h ' r  M a l ' k z e l l e l a .  ] I y l m r ; . i n l i e .  se r6 , , , c r  
l ) l l l ' c ] l l i ' i i i l k l l l l g .  Vel ' l l te[ l l ' l l~l l  Gelll,~Dcytc, n.  g . v l ! l D l l ~ t . y t e [ l  lllll], hi~til~cyL~it 'Oll \ V a l l t l t w z o ] l t ' i 1 .  

st,,.,. {e Nr  l i t l l [  ~,Vil(.h,_'l'llllg ( l ( ' r  r , . tH~ul i i lu 'n  I~ indo lgcweh-aze l lon  ill'it[ Nc~t ldh l t l .n l~  v , m  
{:;~llHl;ll 't ' tl Jill l lPlICi 'Jlle clel '  ~] . i l l 'k / ' ; l l l l l l l I l l i ' ldglJl l t  !. :~.11 t'l('II l{Ilo(,~henhiill~.('ll~?Tl ( ' i l l t" ,.4tlllIk ~" 
]; l(: l ln,i l ' l-  l{ef, o l 'D t io l l ,  j e d o , ' h  l lo( .h  k e i n e  . '~]Tr~s;tikstl 'llkIlll ' . [i1 d e e  ~ [ ; t l ' k l ' l l l l l l l l l l i t t ( '  ]~ ' r ? t t t l l a rk .  

au,'h neue Capillaren gebildet worden. Die mveloisehen Zellen sind hi der Mark- 
raumrandzone v611i~ gesehwunden. Das gilt aueh fiir die Narkraummitte,  nut  hat 
sieh hier das retikulii.re Markhindegewebe in Fettgewebe umgew~mdelt. 

Der im Beginn der Vergnderun~ zu,litehst noch sehmMe e.ndostale Streifen ist 
br,.iter geworden, lind im Verlaufe der weiteren Entwieklung gellt aus ihm wie aus der 
ser6s durchtrgnkten Markraumr~mdzone das Fasermark l~ervor, cias in den Mark- 
r~iumen eines vollausgepr/igten Krankheitsherdes anzuti'effen ist. J~)ie retikuliiren 
Bindegewehszellen, die ntu!h Sehwund der Markzellen als gesehwollen und geu uehert 
siehttmr werden, nehmen a.Jhnghlieh spindelige Formen an. 7f)as C, ewehe t}leibt 
zuuiiehst noeh masehig. In d e r m i t  Eosin gut fgrbbaren ser6sen Fltissigkeit.. die in 
den Maschenriiumen liegt, entstehen jedoeh immer mehr feine Fasern (s. AIjI). 2): 
die Wanderzellen treten dM~ei zunehnwnd zurtiek. SchlieBlich verliert das (;ewelm 
des 51~rkraumes aueh sein hwkeres Clefiiffe. Die Fasern liegen dichter trod sind 
st/irker, und was sieh an Zellen finder, sind mlr noeh spindelige Filn'olflasten, die. 
mit den Bindege~vebsfasern gebimdelt, sind und als Biin,lel sieh naeh den verschie- 
denen Riehtungen de~ R~umes dUl'chfleehten (s. Abb. 3). Aueh die Capitlaren sind 
dabei spgrlieher geworden. 
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In solehen Markr~umen setzt sieh d~s die P,~tume ausfiJllende Gewebe nunmehr 
wieder mit scharfer Grenzlinic von den KnoehenbMkchen ab. An diesen ist der Ab- 
bau und weitgehend aueh der Anbau zum Stillst,~nd gekommen. Sic sind ,~us kleinen 
Stiickchen lamell~iren Knoehens zusalnmengesetzt und yon stark betonten Kitt- 
linien durchzogen, zeigen ulso das Bild der MosMkstruktur im Sinne Schmods. 
Hgufig sind diese B/~Ikchen d~bei hreiter a|s die der entspreehenden normMen 
Spongiosz. 

FaBt man die Befunde zusammen, so ergibt sich folgendes Bild: 
Bei einem 66jb, hrigcn Mann, der gut 2 Monate lang fiber Kreuz- 

schmerzen und i~chiasShnliche Beschwerden geklagt hatte und nach Ana- 
mnese und Blutbefund an einer Lues litt., fand sieh als Hauptleiden ein 
Bronehialkrebs mit Lungenmetastasen. Das Knoehensystem, vor allem 
die Lendenwirbelss zeigte weif]liche Verdichtungsherde, das Seh~tdel- 
dach ist, besonders im Bcreiche des Stirnbeins, verdickt. Die mikroskopi- 
sche Untersuchung ergibt, dab eine Ostitis deformans Paget vorliegt.. 

Diese Diagnose ist gesichert dutch den l-N-achweis der gefordertcn 
Trias (Schmorl, Erdheim): Aufbau der Knoehenbalkchen aus Meinsten 
Bausteinen, starke Betonung der diese verbindenden Kittlinien und 
7Fasermarkbildung. 

I)as SeIdi, dektaeh ist yon tier Erkrankung vStlig ergriffen, hot,hales 
Knoehengewebe ist nicht mehr zu finden. An den Wirbeln ist die Ver- 
5nderung noch nicht so alt: bier gibt es noch niehterkmnkte Bezirke; 
fortgeschrittenere Vergnderungen zeigen nur die llandgebietc. An diesen 
8tellen lassen sich alle Entwiekhmgsstadien der fortsehreitenden Er- 
krankung erkennen. 

Als erstes sieht man eine Zellverdichtung in der 5,ugersten 1-'~andzone 
des Markraumes, der sonst von normMem, myeloisehem Mark ausgeffillt 
ist. Die angrenzenden Knochenbii, lkchen sind regeh'echt aufgebaut. An 
die Zellverdiehtung scheint sich eine Auflockerung und Verbreiterung 
des Endostes anzusehlieBen. Die Grenzlinie des KnoehenbS.lkehens wird 
dabei unscharf, und es setzt eine lacun/i, re Resorption ein. Whhrend der 
Abbau der Knochensubstanz fort.sehreiteL gndert, das 3ial'k sein Aus- 
sehen, wobei die Art des sieh hier abspielenden krankhaften Prozesses 
immer khu'er zutage t.ritt. Die Markzellen sehwinden, und in der 3Iark- 
raumrandzone wird eine eapill/i, re Hyper'amie, eine Dureht, r/inkung des 
Gewebes mit eiweil3hMtiger l~liissigkeit, eine Sehwelhmg und Wucherung 
der retikuflhren Bindegewebszellen und eine loekere Axlsammhmg yon 
Leukoeyt, en, Lymphoeyten, Plasmazellen und histioeyt/iren Wanderzellen 
siehtbar (s. Abb. 1 und 2). Es sind das offenbar die Zellen, die im 7Frtih- 
stadium die Verdiehtung der II.andzone verursaehen. In  der Markraum- 
mitte tritt an Stelle des myeloisehen Gewebes Fettmark. Im Verlaufe 
der weiteren Entwieklung treten (lie Wanderzellen zuriiek, und dutch 
Wucherung des Endostes und Umwandlung des serSs durehtritnkten 
Markbindegewebes entsteht ein immer diehteres Je'asermark (s. Abb. 3). 
An den Knoehenbiilkehen ist zu dem laeuniiren Abbau auch wieder ein 
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Anbau getretcn. Sobald sich das Mark in ein zellSrmeres Fasermark 
umgewandelt hat, erscheint auch der Umbau der Knochenb/~lkchen abge- 
schlossen; sie bieten dann das Bild der Mosaikstruktur mit den stark 
bctonten Kittlinien. 

Die ]tier geschilderte Entwieklung der geweblichen Veritnderungen 
bei der Pagetschen Knochenerkrankung wurde aus den Befunden nur 
eines FMles abgeleitet. Aus einem Nebeneinander der Vergnderungen 
wurde auf ein Naeheinander geschlossen. Das birgt natiirlich die M6glich- 
keit zu ]?ehlsehlfissen in sich. Schmorl hatte deshalb gefordert, zum Stu- 
dium der Histogenese nur kleinste Herdchen mit Erkrankung ntu' weniger 
]3itlkehen heranzuziehen, eine Forderung, deren Berechtigung yon 
Looser u. a. jcdoch bestritten wurde. Auf Gnmd seiner Untersuchungen 
sieht Schmorl in dem Umbau der Knoehenbglkehen den ersten Akt des 
histologischen G:schehens. Nach Looser beginnt (lie J~]rkrankung mit (let' 
Entstehung groBer ~sorptionsrgume, in dene.n sich ein albumin6ses, 
zellarmes Exsudat und st, ark erweitm'te Gefiige finden. In dem Exsudat, 
das linch Loo,~'er die Ursaehe ffir den Abbau des Knoehens sei, bilde sich 
spii, ter aus Endost und 3[arkretieulum das Fasermark. Freund ist der 
Meinung, dab (tie gesorptionsbuchten und -rSume yon w~rnherein mit 
Fascrmark ausgefiillt, seien. Ein Exsudat hat er im Anfangsstadium 
nicht gesehen, wohl dagegen im vorgeschrittenen Stadium. Was dic 
l{esorption veranlaI3t., erwShnt er nicht. Erdheim sah in dc'r P, andzone 
yon Herden als erst.es Zeiehen des F~rtschreitens der Erkrankung eine 
Verdichtung des zclligen M~rkes. wie auch wit sic feststcllen konnten. 
Die Zellen zeigten wcnig Pvotopiasma und lymphocytenartige, rundc, 
dunkle Kerne. Dieser einleitenden VerS.nderung folge nach Erdhdm der 
An- und Abbau der Knochenb/tlkchen bald naeh. Bru,~ner ist der Mei- 
hung, dab (lena Knochenumbau eine Endostvergmderung vorausgeht. 
Nach Karphts besteht die ein[eitende Ver/indernng in einer capillitren 
Hyper,4anie und einer Ansammlung yon !,Vanderzellen um die reichlieh 
sichtbaren Gefgge. Der geichtum an Ja;lutgef/igen wird im iibrigen aueh 
wm anderen Untersuehern (Pat]card, SlaM, Stilling, Caan, Koch) hervor- 
gehoben, aueh kleine J31utungen sind beobaehtet worden (Erdheim, 
.tlr~l.nner). 

Von Einzelheitx_'n abgesehen, stehen unsere Befunde und die aus ihnen 
abgeleitete Engwieklung der Erkrankung in [)t~,r'einstimmung mit den 
Un~rsuehungsergebnissen yon Erdheim, und Karplus. Die Erkranlnmg 
t• in der gandzone des Markraumes des Knoehens. Der Knoehen- 
umbau wie aueh die Fasermarkbildung sind erst spgtere Akte in dem 
krankhaften Geschehen. Die Art der prim~ren Markraumvergnder~ng 
iat due Entzgndwng. Legten sich Erdheim, Karpl,14 und Br~ozner in der 
Kennzciehnung des primgren Prozesses al~ Entz{indung noch gcwissc 
Beschrgnkungen attf, so halten wit nach den auch in den Abbildungen 
wicdergegebenen Befunden diese Beschr/tnkungen nicht mehr fiir ange- 
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bracht. }typergmie, gelegentlich such mit Blutaustritten, eiweillreiches 
Exsudat, spgrliohe Blur- und Gewebswanderzellen, sowie die spgtere 
8klerosierung des serSs durehtrgnkt.en loekeren Bindcgewetn'.s kenn- 
zeichnen den im 3'[arkraum ablaufenden Prozeg als eine schleiohende 
serS.~e Entztindung im Sinne RSssles. Was an den KnoehenbMkehen 
vor sich geht, ist nur eine weitere Auswirkung des primgr im 5[arkraum 
sieh ausbildenden entz/indliehen Vorganges. E.~ ist ein Umbau der 
geweblichen St.ruktur, wie er yon anderen Organen wohl bekannt ist, eine 
3[etallaxie im Sinne yon .lores, zuriickgehend auf die serSse Entztindung. 
3fit ihr werden die geordneten Beziehungen zwischen terminaler Blut- 
strombahn und Org~mteilk/3rpern gestSrt, beide werden dissoziiert und 
die 2'eilkSrperbausteine sich weitgehend selb.~t iiberlassen. ~Soweit 
diese nicht, zu sehwer geschgdigt sind und zugrunde gehen, passen sie 
sich tinter I~]ntfalt.mlg der vorhandenen l{egenerationsf'-/ihigkeiten den 
neuen Umwelt.verhitltnissen an. Sie zeigen dabei keine gr6t3ere und 
keine geringero Autonomic als z. B. bei der Lebereirrhose {lie isolierten 
Leberzellinsehl aueh zeigen. Im Strukturbild des Idnochens heil3t, das, 
dal~ die B{tlkehen nieht gericbtet sind und kei~mn AnschluB an (lie funk- 
timtelle ]3ean.-.pruchmtg finden. 8o wie sieh auf ,las Knochent)ild bei tier 
()stitis deformans der ]Segriff der 3[etallaxie anwenden lgl]t, so l/~Bt sich 
z. _B. bei der I,"bereirrhose oder -sklerose das hier vorhandeim }~ild am;h 
mit denl iBegriff der Mosaik.struktur kmmzek, hnen. Die Untersehiede, 
die zwischen den einzelnen Organen bei den mit [.Tmhau einhergehenden 
Erkranku,~gen vorhanden sind, sind nut to.ilweise grunds'gt.zlicimr Art: 
sic sind in erster Linie dutch den organspezifischen ]3a.uplan. die Art 
der Teilk6rper und naturgemitll such dutch die 23asehaffenheit der Teil- 
k(irlm'bausteine bedingt. Die Art der J3eseit.igung gesehgtdigter :Leber- 
zelh'n und die regenerativen 3fOgliehkeiten weniger geschiidigter Z,-tlerl 
sind naturgem'515 bei der Leber andere aI, beim Knoehen. 

Naeh der ])eurung, die wir den Befundm~ bei der Ostitis defornlans 
glauben gehen zu diirfen, braucht sie nieht mehr als eine Erkrankung 
angesehen zu werden, zu (let' es im iibrigen 0rganisnms ein Analogon nieht. 
gibt. Dennoeh wird mit, ihrer Kennzeiehnung als .aehleiehende ser6se 
0stitis nut ein B:qtrag zur Histogenese der einzelnen Krankheitsherde, 
niehg abet ein soleher zum Wesen der Oesamtkrankheit. trod ihrer ~ktiologie 
geliefert. Wir wissen nach wie vor nicht, warum es sich t)ei diesem ]~eiden 
um eine nut clas Knoehensystenl befallende Erkrankung handelt, und 
was diese Erkrankung verursaeht. Ein Anhaltslmnkt daffir, dal~ os sieh 
um eine }~olge einer allgemeinen Arteriosklerose handele, liegt in keiner 
Weise vor. 

Z I1 S i11111 I1 I ' l l  ~a,,,;s II !1 s 

An 1-tand der nfikroskopisehen Befunde eines giinstig liegenden ?Falles 
yon OsiRis deformans Paget wird gezeigt, dab die Erkrankung nicht an 
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den Knoehenb/tlkchen, sondern in der IZandzone des N:arkraumes be- 
ginnt. Es engsgeh~ [tier zun/%chst' eine Verdiehr des zelligen ~[~rkes, 
eine Auflockerung des Endostes, und erst im Ansehlug daran zeigen sieh 
die ersten Anfi~nge eines Abbaues am KnoehenbS.lkehen. 3[it, einem als- 
dann auftretenden Schx~amd der Markzellen enthiillt sieh der am 5Iark 
sich M)spielende Prozel] als eine sehleiehende serSse _Entziindung, die 
am ~Iarkgewe.be mit' einer t~'asermarkbildnng bzw. Sklerose, an den 
K n o e h e n b i ~ l k c h e n  m i t  d e r  3 ' [ o s a i k s t r u k t u r  e n d e t ,  i r ~ s g e s a m t  a l s o  z u  e i n e m  
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