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Obwohl Zi rkula t ionss t6rungen des Knochens  groBe praktische Bedeutung  
besitzen, so bei don aseptischen Nekrosen, finder m a n  verh/iltnism/tBig wenig 
histopa~hologische Un te r suchungen  fiber die auf diese Weise bewirkten  Ver/~nde- 
rungen,  wie schon yon  BROOKES sowie KELLY U. Mitarb. be ton t  wurde. 

Das Ziel der vorl iegenden Unte r suchsungen  ist es, einen Beitrag zur Histo- 
morphologie und  - -  un te r  gewissen Vorbehal ten - -  zur Histochemie des Knochens  
un te r  deIn EinfluI~ yon  Durchblutungsst~6rungen zu liefern. 

Material und Methoden 

An 12 amputierten Extremit~ten wurden mit der Punktionskaniile nach BARTELHEIMER 
Knochenzylinder entnommen. Sie stammten yon 40--70j~hrigen Patienten, bei denen als 
Grundleiden eine diabetische Angiopathie, eine Endangitis obliterans, eine Arteriosklerose oder 
ein emboliseher Gef/i•verschlul? vorlagen, die mindestens seit 10--12 Monaten starke Zeichen 
einer Mangeldurchblutung erzeugt hatten. 

Die Punktion erfolgte einmal proximal an der Amputationsstelle (Femur oder Tibia), 
wo in allen F/~llen bis auf einen (Abb. 4 und 5) eine gute Durehblutung nachweisbar war. Die 
distale Entnahme geschah am Calcaneus in der N~he der Nekrose, abet noch aug~erhalb der 
eventuell begleitenden Entzfindungszone. Durch die Doppelpunktion an derselben Extremit/tt, 
die zwischen beiden Orten der Untersuchung eine pathologisch-anatomisch nachweisbare 
Obliteration der Gef/~l~e zeigte, ist gleichzeitig ein Fehler durch die Wirkung eines allgemeinen, 
den Knochen treffenden, Stoffwechselprozesses auszuschlieBen. Es wurden nur Unterschiede 
in der histologischen Struktur zwisehen beiden yore selben Individuum stammenden Pr~ipa- 
raten ausgewertet. Zur vergleichenden Beurteilung des distal gewonnenen Gewebes wurde aUK 
dem Calcaneus eines gesunden Mannes (Unfallamputation) ein Zylinder punktiert, der dem 
gleichen Verfahren wie die fibrigen Pr/~parate unterworfen wurde, urn auch topisch bedingte 
Unterschiede der Struktur/~nderung zu eliminieren. 

Das Material wurde sofort bei der Amputation entnommen und gem~ig den Angaben yon 
DETTMEIr SCH.WIITT-~OIZInE und HAB~RICH nach ROMEIS verarbeitet. 

Von den zahlreiehen angewand~en F~rbungen wiesen lediglieh die mit Toluidinblau und 
Carbolthionin dentliche Abweichungen der Struktur zwisehen dem gut und dem sehleeht 
durchbluteten Knochen auf. Weniger lassen sich diese mit der Perjods/iure-Schiff (PAS)- 
F~rbung naehweisen, in noeh geringerem Ma/~e mit H/~matoxylin-Eosin. Die Versilberung 
nach G6M6al sowie die Azanf/irbung mit und ohne vorherige Aeetylierung liel~en keine ver- 
wertbaren Unterschiede erkennen. 

Gem/iB dem Aufbau des Knoehengewebes wurden die Vers in 3 Struk- 
turdimensionen registriert : 

I. Coml0aCta und Spongiosa, 
2. Tangen%iallamellen und Osteone, 

3. Osteocyten, Knochenkan/~Ichen, Kittlinien, Fasern und Grundsubstanz. 
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Was die Verteilung yon Compacta und Spongioss sngeht, so lsssen sieh 
zwischen proximal und distal punktiertem Knochen keine wesenthehen Unter- 
schiede gegen/iber der Norm naehweisen. Im Vergleich mit dem Calcsneus- 
punktat  des gesunden Knoehens fiel lediglieh eine gewisse Cortieslisatrophie suf, 
die jedoch allein sehon suf die Insktivit/~t zurfickgeffihrt werden k6nnte. Eine 
deutliche Rsrefizierung der B/~lkchenstruktur im distslen Punktat  war nicht 
festzustellen. 

Der Vergleich der Punkts te  in der zweiten Gr6Benordnung ergsb folgende 
Unterschiede: Der proximal entnommene gut durehblutete Knoehen zeigte ein 

Abb.  1. 59j~hriger  5~ann, Endang i t i s  obl i terans m i t  Mumif iz ie rung  des l inken Fuges .  l~2ollateralkreis- 
lanf  bis  zur  F e m u r m i t t e  vo rhanden .  P u n k t a t  aus  d e m  oberen Femurdr i t t e l .  Toluidinblau naeh  LISON, 

Vergr .  1 :88 ,2  

ruhiges Lamellenbild mit ausgereiften Osteonen und Sehaltlamellen (Abb. 1), 
w/ihrend der schlecht mit Blu~ versorgte ein unruhiges Bild,/s einem Sehotter- 
knochen, aufwies. Die Zahl der Osteone und Schsltlsmellen pro F1/~cheneinheit 
war deutlieh grSger im Vergleieh zu dem proximal entnommenen Gewebe. Das 
gilt besonders f/it die Compacts, die fibrigens infolge ihrer untersehiedlichen 
Dicke nicht so gute Vergleiehsm6glichkeiten bietet, aber such f/it die Spongiosa, 
wenn man suf die gleiche B/~lkchengr6Be bezieht. 

W/ihrend mit der H/~mstoxyhn-Eosin-F/~rbung nut  die lsmelliire Struktur 
sichtbar wurde, zeigte die PAS-F/~rbung in gewissem MsBe helle und dunkle 
Lamellensysteme. WeiSsus fibertroffen werden diese l~esultate noch dutch die 
Fgrbung mit Toluidinblau oder Csrbolthionin-Pikrins/iure. Aueh hier sind die 
Osteone und Generallsmellen heller gef/~rbt sls die Sehaltlamellen. Bei der ersteren 
hellblau, bei der zweiten gelb, in den Schwsrz-weig-Photogrammen in beiden 
hell. 

Der sehlechter durehblutete Knoehen weist bei diesen F/irbungen ein aus- 
gesprochen buntes, scheekiges Bfld auf. Niehg allein die Zshl der Systeme ist 
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vermehrt, ihre Farbs/tttigung differiert aueh starker als beim gut durchblute~en 
Gewebe. Helle Lamellen sind distal haufiger anzu~reffen als im Femur oder in der 

A b b .  2, D e r s e l b e  P a t i e n t .  P t m k t a t  bus  d e m  C a l c a n e u s .  M a n  b e a c h t e  die  o b l i t e r i e r t e n  Gef f ige  i n  d e r  
B i l d m i t t e .  T o l u i d i n b l a u  n a e h  L i s o x ,  V e r g s .  1 : 8 8 , 2  

A b b .  3. 63 j / i h r ige r  M a n n ,  G a n g s / i n  des  l i n k e n  F u r i e s  be i  s t e n o s i e r e n d e r  A r t e r i o s k l e r o s e .  P u n k t a t  a u s  
d e m  C a l e a n e u s .  C a r b o l t h i o n i n  n a e h  NICOLLE, V e r g s .  1 : 2 2 4  

Tibia. Auch im proximalen Punk~at kann in der Spongiosa eine Vermehrung der 
Lamellensysteme pro Flgeheneinhei~ auftreten. Diese sind jedoeh in der Farbe 
gleieh und meis~ dunkel dargestell~. 
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Bei ganz hochgradiger Durchblutungssr ist das Bild eines ,,Schot~er- 
knochens" ganz ausgepragt. Dieser zeigt abnorm kleine, irregular begrenzte 

Abb. 4. 61jiihriger Mann, Diabetes  mell i tus  m i t  Gefiii~versehluB bis zur Fossa poplitea. P u n k t a t  aus 
der Tibia. Hochgrad ige  Durehblu tungss t6rung,  Schot terknoehen.  Toluidinblau naeh LisoN, 

Vergr.  1:88,2 

Abb. 5. Derselbe Pat ient .  P u n k t a t  aus der Tibia. Hochgradige  Durchblutungsst6rung' ,  Scho~ter- 
knochen.  Rechts  un ten  noch lamelliire Zeiehnung.  Versi lberung naeh  G~MORI, Vergr.  1:88,2 

Lamellensysteme, deren Anz~hl pro Gesichtsfeld stark vermehrt ist. Bei der 
Toluidinblauf~rbung erscheint der Knochen schmierig dunkel (Abb. 4). 
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Es handelte sieh dabei um einen 61j/~hrigen Patienten mit Diabetes mellitus (s. Bildtext) 
bei dem trotz vorliegender I-Iautnekrosen am distalen Unterschenkel eine Amputation in 
Tibiamitte versucht wurde. Da die Wunde nicht heilte, muBte 3 Wochen sp~ter im oberen 
Femurdrittel abgesetzt werden. Danach komplikationsloser Verlauf. 

In  der dritten GrSBenordnung lieBen sieh nach den Durchblutungs/tnderungen 
keine Unterschiede feststellen. Die Thioninf/~rbung, die einen guten Zellnachweis 
erlaubt, zeigte in Zahl und Verteilung der vitalen Osteocyten zwischen proxi- 
malem und distalem Punkta t  keine Differenz. Das gleiehe gilt ffir Fasern und 
Kittlinien. 

Nur bei sehr hoehgradiger ZirkulationsstSrung war mit  Hilfe der Azanf/~rbung 
eine leichte Zunahme der osteoiden S/~ume festzustellen. Der bei der Toluidin- 
blauf/@bung sehr dunkle Knochen zeig"G mit anderen Methoden, wie der Versilbe- 
rung, einen Schwund der sehichtweise gelagerten Fasern, daneben das Auftreten 
einzelner irregul/irer Fasern (Abb. 5). 

Die Thioninf/irbung 1/~6t auf~er starken Differenzen in der Anf~rbung der sehr 
kleinen, irregular begrenzten Systeme viele diehtliegende Knoehenkan/ilehen 
erkennen. 

Differenzen in der F/~rbbarkeit der Knochengrundsubstanz bei gut und sehlecht 
ern/~hrtem Knochen waren nicht erkennbar. Eine Metachromasie liel3 sieh eben- 
sowenig feststellen. Xnderungen der Versilberungstendenz der Fibrillen wurden 
nicht beobachtet. 

Diskussion 

Die angef/ihrten Beobachtungen zeigen, dal3 lnit den beschriebenen F/~rbungen 
nur Ver/~nderungen der Histomorphologie zu erkennen sind. 

Die yon M~LL~R beschriebene Nekrose der Osteocyten in den Zwischenlamellen 
war sowohl im gut durchbluteten wie im schlecht ern~hrten Knochen zu linden. 
Sie ist daher, wie schon 3~FrE und POMERA~Z betont haben, nicht als Kri terium 
einer DurchblutungsstSrung zu verwerten. Vielmehr entspricht sie der normalen 
Tendenz der Interstitiallamellen, mit  steigendem Alter abzusterben, vielleicht, 
weft sie welter als die Osteone vom Blutstrom gelegen sind. So sprachen S~EI~MA~ 
und S~LAKOVlCH Yon fokalen Nekrosen als Ausdruck der Skeletalterung, die vom 
3. Lebensjahrzehnt physiologischerweise immer anzutreffen sind. In  Uberein- 
s t immung mit BURCKHAI~DT iSt hinzuzufiigen, dab diese Nekrose nicht an den 
Grenzen der Interstitiallamellen halt  maeht,  sondern aueh gef~gferne Bezirke der 
ginglamellen (Osteone) ergreift. Alle diese Ver/~nderungen sind aber nieht regel- 
m/igig anzutreffen. Das Auftreten leerer KnoehenhShlen beweist fibrigens nieht 
das Fehlen yon Osteoeyten in vivo, da diese bei der Pr/~paration aus angesehnitte- 
nen Knochenh6hlen herausgelSst werden k6nnen. Eehte Nekrose und Artefakt 
sind in diesem Fall nieht zu trennen. 

Charakteristiseh ffir eine Mangeldurehblutung des Knoehengewebes ist die 
zahlenm~13ige Vermehrung der Lamellensysteme gegenfiber der Norm. Dabei 
muB allerdings besonders betont werden, dag es sieh bei den untersuchten F~llen 
um ehronisehe Durehblutungsst6rungen handelt, bei denen bereits ausgepr/igte 
Regenerationsvorg/~nge eingetreten sind. Stt~n~A~ und SELAKOVlC~ sowie 
BROOXES beobaehteten dabei ein st~rkeres Einwaehsen yon Gef/s in die ge- 
seh/~digte Compaeta, BURC~:HAanT stellte eine Knochenneubildung lest, deren 
St/irke mit  dem Grad der vorangegangenen Durehblutungsminderung zunahm. 
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Somit ist pathogenetisch eine direkte Beziehung zwischen Mangeldurehblutung 
und der Bildung junger Osteone zu erkennen. Damit erkl~rt sieh die Zunahme der 
Gef~$e und die Knoehenneubildung. Weiterhin dfirften auf Grund der herab- 
gesetzten Zirkulation trotz reaktiver Gef/~Bzunahme die Diffusionsstreeken im 
Knoehen verkfirzt sein. Demzufolge entwiekeln sieh nut  kleine Lamellensysteme, 
die rasch verkalken und yon neuem ummauert  werden. 

Dieses Verhalten dfirfte als Kompensationsversueh des Knoehens anzuspreehen 
sein. Die beobaehtete Rarefizierung der Compaeta wfirde auf diese Weise durch 
einen ausgesproehenen ,,Breeeienbau", tier naeh BAI~GMA~N eine erhSbte mechani- 
sehe Festigkeit gew/~hrleistet, ansgeglichen. Ffir diese Hypothese spreehen auch 
die Untersuchungen yon COOLBAUG~, der bei Unterbrechung tier Blutzufuhr naeh 
vorfibergehender Dichteabnahme eine Zunahme der Compaetadichte, vergliehen 
mit normalem Knochen, land. Ein analoges Verhalten zeigte der Elastizit~tsmodul 
des untersuchten Materials. 

Ist die Mangeldurehblutung so hochgradig, dag die regeneratorischen Tendenzen 
nicht oder nur in geringem Mage einsetzen kSnnen, so finder man das Bild des 
Schotterknoehens. Die dabei gebildeten kleinen, irregularen Lamellen sind als 
frustrane Reparation anfzufassen. In diesem Sinne spricht die Anwesenheit reich- 
lieher Osteoids/~ume und das Fehlen gesehichteter Fasersysteme. 

Gegenfiber diesen morphologisehen Ver/~nderungen sind die histochemisehen 
vergleiehsweise feting. Die versehieden intensive Anf~trbung der einzelnen 
Lamellensysteme ist als Ausdruek ihres untersehiediiehen Alters anzusehen. Diese 
These wird - -  abgesehen yon tier typischen topisehen Anordnung tier Lamellen 
naeh ihrem Alter - -  gestfitzt dureh den Ausfall der PAS (Sehiff)-F~trbung, die mit 
Ausreifung der Knoehengrundsubstanz zunimmt (McMAsus, P. C. MEYER) und 
so in den Sehaltlamellen ihr Maximum erreieht. Dieser ProzeB geht parallel mit 
einer erh6hten Calciumeinlagerung (McLEAN, LEBLOND, BI~LANGEI~ und G~Eu- 
LmH, sowie LAcl~OIX u. Mitarb. so dab in den Sehaltlamellen ein um 10--12% 
h6herer Caleiumgehalt als in den 0steonen resultiert (AMr~I~o). So ist aueh am 
entkalkten Knochen auf Grund der erfolgten F/~rbungen eine gewisse Aussage fiber 
den Kalkgehalt m6gheh. 

Immerhin zeigen diese Untersuchungen eine Ursache ffir die Festigkeit des 
Breeeienbaues mit seinen geh/~uften Schaltlamellen und damit die Kompensations- 
vorg/~nge am mangeldurchbluteten rarefizierten Knoehen. Sie erkl/~ren ferner das 
Fehlen r6ntgenologischer Zeiehen, da mangelnde Dieke durch vermehrte Dichte 
ausgeglichen wird. 

Ob eine Ver/~nderung der yon ASCENZI und CmOZOTTO beschriebenen Struktur 
der Grnndsubstanz selbst auftri t t ,  ist mit den angewandten Methoden nieht zu 
entseheiden. Untersuehungen am nativen Knochen w/~ren daher wfinschenswert. 

Das gleiche gilt ffir den Naehweis der Metachromasie, der in keinem der 
Pr~parate gelang. SOGNAES verneint in l~bereinstimmung mit McMANus eine 
solche beim ausgereiften Knoehen. Dabei ist sie umgekehrt proportional der 
St/~rke der PAS-F/s wie TAYLOR und SAU~DERS eindrueksvoll am wachsen- 
den Bindegewebe zeigen konnten. 

In  dem untersuchten Knochen mfiSte es sich also um abgesehlossene Reifungs- 
vorgs handeln. Das wird dureh die angeffihrte mechanisehe l~estigkeit best/i- 
tigt. Das Fehlen der NfeSachromasie 1/~l~t sieh vielleicht so verstehen, dab die 
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geschilderten Umbauvorg/~nge zwar gehSuf~ vorhanden sind, aber nur eine geringe 
6rtliehe Ausdehnung besitzen. Gr6gere metaehromatisehe Zonen sind damit  nicht 
zu erwarten. Vielleieht k6nnte man sie zu Beginn der vorliegenden Regenerations- 
prozesse finden. 

Letztlieh mfissen noeh die Erscheinungen bei hoehgradiger Mangeldureh- 
blutung besprochen werden. Neben dem irregulSren Aufbau des auBerordentlieh 
intensiv (Toluidinblau, PAS, Thionin) gef/~rbten Knochens fiel ein Sehwund der 
lamell/iren Faserzeiehnung auf. Naeh dieser Beobachtung dtirfte es bei extremen 
Durehblutungsst6rungen zur Alteration des sonst nieht nachweisbar befallenen 
Kollagenanteils kommen. 

Zusammenfassung 

Bei histologischen Untersuchungen fiber die Folgen ehrouischer Durchblutungs- 
st6rungen ffir das Knochengewebe, einem Vergleich yon gut und sehlecht ern/~hrten 
Knochenpartien amputierter  Extremitiiten, ergab sich: I m  schleeht durchbluteten 
Knochengewebe tr i t t  eine Rarefizierung der Compacta auf. Die Zahl der Lamellen- 
systeme pro F1/~cheneinheit ist im mangeldurchbluteten Knochen sowohl in der 
Compacta als auch in der Spongiosa erh6ht; die Altersdifferenz der einzelnen 
Systeme ist gegenfiber der Norm gesteigert, junge Lamellen sind h/tufiger; an 
0steocyten, Kittlinien, Knochenkan&lchen und Fasern linden sich keine signi- 
fikanten Unterschiede. 

Die beschriebenen Ver/~nderungen werden als Regenerationsvorg/~nge zur 
Erhaltung der Knochenfestigkeit gedeutet. Erst  wenn die Durchblutungsst6- 
rungen h6here Grade erreichen, werden diese Vorg/inge gest6rt. Dann kommt  es zur 
Bildung sehr kleiner, irregul/ir begrenzter Lamellen mit  gleichzeitigem Schwund 
der geschiehteteu Fasern. 

Summary 
On histological s tudy of the changes in osseous tissue produced by  chronic 

circulatory disturbances a comparison of well- and poorly nourished portions of 
bone of amputa ted  extremities showed: 

In  the bone with a poor blood supply a rarefaction of the compacta occured. 
The number of lamellar systems per unit area was increased in both the eompacta 
and the spongiosa. The differences in age of the individual systems were greater as 
compared to the normal. Young lamellae were more common. Osteocytes, cement 
lines, canaliculi and fibers showed no significant differences. The changes as 
described were interpreted as processes of regeneration to preserve the stability 
of the bone. Only when the circulatory disturbances become severe were these 
processes disturbed. Then, very small, irregularly delineated lamellae were 
formed and there was a simultaneous disappearance of the laminated fibers. 
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