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(Eingegangen am 20. November 1964) 

Die Skele tver / inderungen bei  Akromegal ie ,  insbesondere  die der  Gelenke,  s ind 
oft beschr ieben worden.  I n  der  neueren L i t e r a t u r  b i lden die beiden grogen  Arbe i t en  
yon  E~D~EIM (1, 2) fiber die Ver / inderungen des Knorpe l s  und  der  Wirbels / iule  
bei  der  Akromega l i e  den R a h m e n  ffir jede erneute  Diskussion dieses Leidens.  
Zwei P rob leme  s ind es im besonderen,  welehe n ieht  h inre ichend gekl~r t  erscheinen : 
Einerse i t s  die akromegale  Osteoporose, welche r6ntgenologiseh bei  fo r tgeschr i t t enen  
F/fllen i m m e r  mehr  oder  weniger  ausgepr/ igt  fes tzuste l len is t ;  andererse i t s  die 
akromegale  Ar thros i s  deformans .  

Eine Kranke ,  welehe schon seit 1/~ngerer Zei~ yon  der  hiesigen Medizinisehen 
Pol ik l in ik  wegen ihrer  Akromega l i e  behande l t  wurde  und  welehe im Gefolge 
einer t I y p o p h y s e k t o m i e  ve r s t a rb  und  zur  Sekt ion  gelangte ,  veranlaBte  uns, die 
be iden  erw/~hnten Prob leme  erneut  aufzugreifen.  

Befunde 
64 Jahre alt gewordene Hausfrau (Autopsie-Nr. A 131/57). Erste Regelblutung mit 

19 Jahren, t{eirat mit 34 Jahren, ein Jahr sparer Geburt eines normalen Kindes. Mit 41 Jah- 
ten Menopause. Mit 42 Jahren erste Symptome der Akromega]ie. Mit 54 Jahren r6ntgenolo- 
gisch Vergr5gerung der Sella turcica. Mit 55 Jahren Strumektomie. Im Laufe der letzten 
Jahre Gesichtsbehaarung, welche die Kranke zwang, sich dreimM wSehentlich zu rasieren. 
Im Alter yon 62 Jahren wurde polikliniseh folgendes festgestellt: Gewicht 77 kg bei 152 cm 
GrSge. 1%t~ 180/100. BitemporMe Hemianopsie, blasse Papillen, beiderseits unscharfer 
temporMer Rand. Zalltreiche ,,KMkspritzer", Gunn + ,  InnenohrschwerhSrigkeit. Stark 
erhShter Grundumsatz, hypochrome Anemic, beschleunigte BSG, erhShter Blutzucker und 
-phosphor, Zuckerbelastungskurve yore diabetischen Typ. Leichte Verminderung der Albu- 
mine, Vermehrung der 17-Ketosteroide. RSntgenologisch akromegMe und arthrotische Ver- 
~inderungen des gesamten Skelets. 

Behandlung. RSntgenbestrahlung der Sella (16000 r), m~nnliche Geschlechtshormone, 
Injektionen yon Hydrocortison in die rechte Schulter. Da nach kurzer Besserung die Hemi- 
anopsie weiter zunahm, wurde das Adenom operativ entfernt. 

Histologisch: Eosinophiles Adenom (Prof. RUTIS~AVSER). 
Die Patientin verstarb am 6. Tage nach der Operation info]ge einer Nachblutung in das 

Operationsgebiet. Selctionsbefund. Wulstige Lippen, vorragende ~beraugenwfilste, dicke 
Nase. Schwere Extremit~ten, aufgetriebene Finger und Zehen mit verdickter I-Iaut. Auger- 
gewShnlich starke Gesichts- und KSrperbehaarung yon m~nnlichem Typ. VergrSgerung aller 
Bauchorgane. Makroglossie; knotige, ziemlich groBe Thyreoidea. Mi~Bige, links-rechts-kon- 
vexe Skoliose der Wirbels~ule, Osteoporose der Wirbe]k6rper. Verdickte Schi~delkalotte mit 
innerer, frontMer Osteophytose. Erweiterte Se]la turcica. 

Bis auf eine Kolloidstruma war der histologische Befund der inneren Organe ohne Beson- 
derheiten. 
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Von den entnommenen Skelet-Teilen wurden R6ntgenaufnahmen angefertigt, die Knoehen 
darauf zers~gt und yon den Sggesehnitten weitere R6ntgenaufnahmen gemaeht. Die Fixation 
erfolgte in 10 % igem neutrMisiertem Formalin, die EntkMkung mit der Sehnellentkalkungs- 
methode naeh PLANK u.a .  Der iiberwiegende Teil der Knoehenscheiben wurde in Celloidin, 
einzelne dfinnere aueh in Paraffin eingebettet und mit  lcIi~matoxylin-Eosin, naeh VAN GIESOr 
mit  der Versilberung naeh GoMoRY, mit  der PAS-geakt ion und Toluidinblau gefgrbt. 

Gelenkknorpel. An der Knorpel-Knoehengrenze ist die Lamina terminMis infolge einer 
triigen enehondrMen Verkn6cherung nnregelm~gig gezaekt und gewellt; die Verkalkungszone 
des Knorpels rfiekt gegen 
den GelenksspMt, so dM~ 
man bis zu aeht fiber- 
einanderliegende Grenz- 
linien linden kann, wobei 
die glteren oft blag and 
undeutlieh sind. Im Be- 
reich der Hauptbelastung 
linden sieh Mle Formen 
akromegMer und arthroti- 
seher Vergnderungen: Aus- 
gehend vom normMen Bild 
(Abb. 1) mit  einzelnen 
Zellen in senkreehten Reihen 
und m~gig ausgepriigter 
Territorienbildung sieht 
man als niiehstes eine Ver- 
mehrung der Zellen in der 
Lgngsriehtung der Zell- 
s~ulen (5--10); sie haben 
dann einen sehwaeh eosino- 
philen Hof in einer ziem- 
lieh basophilen Zwisehen- 
substanz. Bei noch stgrkerer 
Proliferation liegen sie in 
kugeliger Anordnung in 
einem blag eosinophilen 
Hof, wobei die Territorien 
in gegeneinander versetzten 
P~eihen a n g e o r d n e t  s i n d .  Abb. l a u .  b. Akronlegalie, linker Oberarmkopf, eraniale Entlastungszone. 

tI. E. 29 ,4•  Ursprtinglicher hyaIi~ler Geleakknorpel, m~13ige Zellver- 
Die Grundsubstanz ist dann mehrung in Territorien der ganzen Knorpe]breite. Im polarisierten Licht 
meist vermehrt and weist weitgehende Abtragung der Tangentialzone 
alle Formen der Degene- 
ration auf: Zuerst eine feine Aufiaserung, gefolgt yon SpMtbildungen in senkrechter gichtung. 
Ferner finden sich kleinste bis sehr grol3e Herde, beginnend mit  Asbestiaserung zwisehen 
den Territorien und endend mit  vollst~ndigem Strukturverlust ausgedehnter Bezirke, ein- 
sehlieglieh der Zellen. Bei den kleineren mit  Asbestfaserung ist die Doppelbrechung im 
polarisierten Lieht vermindert, bei den gr613eren mit  v611igem Strukturverlust ganz aufge- 
hoben. Reeht oft ist fiber diesen Herden, besonders wenn sie senkreeht zur OberflS~ehe ihre 
gr6gte Ausdehmmg haben, die Knorpeloberfl~ehe etwas vorgew6lbt. 

In  der TangentiMsehieht sehwindet die deutliehe Territorienbildung. Die Grundsubstanz 
ist einheitlieh m~Big eosinophil, die Zellen sind klein und ungeordnet. Eine Zellproliferation 
karm sieh, mit  Ausnahme der VerkMkungszone, in jeder Sehieht jeweils unabhiingig yon den 
anderen entwiekeln; in der vorwiegend betroffenen Druckzone sieht man sie meist in den ober- 
fliiehliehen Sehiehten, abet aueh in der TangentiMzone. In  einer GelenkflS~ehe kann das 
AusmaB der Proliferation von einer Stelle zur anderen weehseln. 

In der Patella und in den Femurkondylen findet sieh zusgtzlieh zur vertikalen eine Spalt- 
bildung parallel zur Gelenkoberfl~ehe etwa in der Mitre der Druekzone, wobei die Enden des 
SpMtes basalwgrts einbiegen. Die TangentiMsehieht fiber dem SpMt kann durehtrermt sein. 
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Der Knorpel unter dem Spalt hat meist stark proliferiert; es finden sich bis zu i00 Zollen in 
einom Territorium (Abb. 2). Das Bild kann auch in der Weise abge~ndert sein, dab der Spalt 
yon unten kommend schrS~g zur Knorpe]oberfl~che aufsteigt, so dal3 nur eine Zunge entsteht. 
Die aul3en yore Geschwfir liegenden Zells~iulon, welche in die Zunge ffihren, sind zum 

Abb. 2. Akromegalie, Gelenkfls der Iinken Kniescheibe, It. E. 7 • Knorpelgesehwfir in der Mitre der 
Gelenkfl~ehe. Typischer Aufbau naeh ~EKDItEI~ mit schriigen Knorpelzungen, die den Gesehw~irsgrund fiber- 
lappen. ,,~mkippen" der Zells~Lulen des Knorpels zum Gesehwtir hin. Geringe Zellproliferatio~ im Geschwtirsgrund 

Geschwii r  b in  , , u m g e k i p p t " ,  
was  da rau f  h inweis t ,  dal3 
im Geschwii r  e in  Subs tanz-  
ve r lu s t  vo r  s ich gegangen  i s t  
u n d  de r  auBerha lb  des Ge- 
schwi i rs  l i egende  K n o r p e l  
u n t e r  dem Einflul~ des Be- 
l a s t u n g s d r u c k e s  den  f re ien 
R a u m  e i n g e n o m m e n  ha t .  
E n t l a n g  dem Spa] t  h a t  d ie  
K n o r p e l g r u n d s u b s t a n z  in  
e inem schma len  Stre i fen ihre  
Basoph i l i e  ve r lo ren ;  sie i s t  
schwach  bis  z ieml ich  s t a r k  
eos inophi l  u n d  we i s t  e ine 
diffuse P ro l i f e r a t ion  kle iner ,  
e in fachen  Bindegewebsze] len  

Abb. 3. kkromegalie, linker Ober- 
arrnkopf: Craniale Entlastungs- 
zone. It. E. 29,4 • Eine lebhafte 
enchondrale u hat 
einen Knoehenbuekel in den 
Knol~el vorgetrieben, l~eehts 
unten ist ein Rest der ursl)rting- 
lichen Verkalkungszone stehenge- 
blieben. Der verdfinnte KnorpeI 
ist ein Faserknorpel, der links 
und rechts, oime seharfe Abgren- 
zung, in den ttyalinknorpeI iiber- 
geht. Die neugebildete Lamina 
terminalis besteht ausschliel~lich 

aus Lamellenknochen 
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ghnelnder Elemente auf. Der Geschwiirsgrund kann  zwischen den Territorien senkrecht auf- 
gefasert sein. 

Lamina terminalis. Dureh die enchondrale VerknSeherung rfickt die L. t. ganz unregel- 
mgSig in Absehni t ten  verschiedener Breite in den Knorpel  vor. Mehrfach kann  man beob- 
aehten, dag die VerknScherung buekelart ig vordringt ,  wghrend zu beiden Seiten der Knorpel  
normM brei t  ist. Die Verkalkungszone des Knorpels kann  in weehselnder Ausdehnung davon 
ausgespart  in der Tiefe liegen bleiben (Abb. 3). Der fiber diesen buekelart igen VerknSehe- 
rungen liegende Knorpel  geht ohne seharfe Be- 
grenzung in einen Faserknorpel  mi t  mit t lerer  Zell- 
zahl und  ohne Proliferationszeiehen fiber. Beiden 
Knorpelformen fehlt in diesen Bezirken die 
Tangentialsehieht,  die dureh Absehliff verloren- 
gegangen ist. Sehr hgufig finder sieh diese Er- 
scheinung auch als stufenf6rmiges Tiefertreten der 
L . t .  am ?dbergang eines Randos teophyten  in die 
Gelenkfl~iche. Der Knorpel  verkalkt ,  dann  dringen 
GefiiBsprossen in ihn ein und  teilweise his in den 
unverka lk ten  Knorpel  vor, bauen ihn ab und er- 
setzen ihn dutch  Knoehen (Abb. 4). 

Knochen. In  allen Knochen  ist die Zahl  der 
Knoehenb~lkchen vermindert .  Die vorhandenen 
Bglkehen sind lgnger und  dicker als normal.  In  den 
Femurkondylen zeigen sie nieht  mehr  die regelhafte 
Anordnung mi t  racist rechtwinkligem Abgang aus 
der Lamina  terminalis,  sondern bieten ein unruhiges 
Bild. Sic sind racist aus mehreren, durch deutliche 
Kit t l in ien gegeneinander abgegrenzten Lamellen 
zusammengesetzt,  die in der L~ngsaehse der B~lk- 
chert aneinandergesetzt  sind (Abb. 5 c). Anderer- 
seits l inden sich aueh Bglkchen, die aus zah]- 
reiehen, fast  , ,mosaikart ig" zusammengestfickten, 
unregelm~LSig begrenzten Lamellenteilen zusammen- 
gesetzt sind. Zusgtz]ich k6Imen sie gegen das Mark 
yon Lamellen begrenzt sein, die sowohl brei ter  als 
aueh li~nger als die normalen Lame]len erscheinen 
(Abb. 5 d). Andere Bglkchen kSnnen bereits voll- 
st~ndig aus diesem neuen, vergrSgerten Lame]len- 
typ  gebildet sein (Abb. 5e). In  der  Belastungszone 
des l inken Humeruskopfes und  beider FemurkSpfe, 
in der l inken Schulteriofanne sowie in beiden arti- 
kulierenden Knochen  des reehten Schulterge]enkes 
ist der Knochen stgrker vergndert .  Die s tark Abb. 4. Akromega]ie, linker ]Pemurkolldylus, 
vergr58erten B~]kehen scMiegen sich teilweise zu 5Ii*te der t~elastungszone (vaa Giesoa). 300 • 
grol~en BlSeken brei t t rabekuli tren Knochens  zu- Tiefenva.skularis~tion des Geleukknorpels 
sammen, wobei es zu einer s tarken Einengung 
der dann  yon mehreren konzentr ischen Ki t t l in ien umgebenen Markriiume kommt.  An 
anderen Stellen sind die Ki t t l in ien ungeordnet,  teilweise verbrei ter t  und wie verschmiert ,  so 
da8 wieder , ,mosaikartige" St rukturen  entstehen. Besonders dicht  unter  der Gelenkoberfl/iche 
der Belastungszonen f indet  ein lebhafter  Knochenumbau  start .  Alte B/ilkchen aus Lamellen- 
knochen werden vom Mark osteoklastisch und  durch GefS~Be abgebaut .  An anderen entsteht ,  
in Anlehnung an  Mten Lamellenknochen, aber aueh frei im Markgewebe, metaplastiseh junger 
Geflechtknoehen. Zu den sklerotischen BlScken, welche sich im Bereich der Belastungszone 
linden, kontras t ieren weite, fast  knochenireie R/fume in den lateralen Teilen der Gelenk- 
kOpfe und  zur Diaphyse him Die vergr513erten Trabekel sind teilweise fiber 1 cm lang und  
bis zu 1 mm dick. Der sklerotische Block im rechten Oberarmkopf erreicht bis zu 1 cm Dicke. 
In  den Osteol0hyten sieht man vielfach, dab die primitiven,  aus Gefleehtknochen gebildeten 
Knochenb/i lkchen sekundiir durch Lamellenknochen ersetzt  werden. :Die Osteolohyten werden 
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dadurch  vergrSBert, dab an  ihren Aul]enseiten das umliegende Bindegewebe metaplast isch 
neuen Geflechtknochen anlagert ,  welcher dann  in der beschriebenen Weise von  innen her  
ersetz~ wird. Besonders  in den Randbez i rken  yon  Uber las tungs-Cysten  kann  m a n  vieIfach 
An- und  Abbauvorg/ inge dicht bei~inander beobachten,  

Die Corticales der Diaphysen sind teilweise erheblich verdickt  und  innen ziemlich s tark  
spongiosiert ,  wobei die Resorp t ion  noch welter  fortschreitet .  Die laterale Corticalis des l inken 
Humerusschaf tes  ist  massiv,  e twa  3 ~  m m  dick und  n u r  yon engen Volkmannschen  
Kan~len durchzogen. 

Der  Knochen  erreicht seine gr6Bte Dichte an  den 
Stellen, an  denen er a]s Eburn i sa t ion  an  der Gelenk- 
oberfl~che unmi t t e lba r  belastet  wird  (Abb. 8). Hier  
sieht m a n  nu r  noch vereinzelte, kleine Markr~ume. 
I m  eburnis ier ten Knochen  nimm?~ yon  der Tiefe zur  
OberflEche h i n d e r  Lamel lenknochen zuguns ten  eines 
Knochens  mi t  e twas unrege]mi~Biger Gef lechts t ruktur  
immer  mehr  ab. An der OberflEche enth~lt  dieser Kno-  
ehen dann  nu r  noch  wenige E insprengungen  ]ame]lEren 
Knochens .  I n  dem Geflechtknochen l inden sich aueh 
dicht  un te r  der Oberfl~che noch zahlreiche lebende 
Knochenzellen.  Anderersei ts  kann  es zur  regelrechten 
Sequesterbi ldung kommen,  wobei dann  diese abge- 
s torbenen  Knochenstf ickchen yon  Bindegewebe einge- 
h/ill~ und  resorbiert  werden.  Hier  und  da liegen im 
eburnis ier ten Knochen  bis zu ziemlicher Tiefe kleinste 
Inse ln  yon verka lk tem hyal inem Knorpel .  

Abb. 5a. Akromegalie, RSatgenaufnahme einer 1 em dicken frontalell Scheibe aus der ~itte des linken 0berarm- 
kopfes. Unter der Gelenkfl~che liegt eine Zone sehr diehten Knoche~ls, die gegen die mediale Corticalis und r~aeh 

lateral in eine breitstriihnige, wei~maschige Spongiosa tibergeht. Trabekel verl~ngert und verbreitert. 
l~andosteophyten 

Abb. 5b--e. Spongiosab~Ikchen des Akromegalie- und des normalen u If. E., alIe Bilder 30,6 • 
b Humeruskopf des normaler~ VergleichsfalIes ohne Besonderheiten; c Tibiakopf des Akromegaliefalles: ver- 
breiterte and verliingerte B~lkehen, die aus mehreren Laraellea zusammengesetzt, ir~ 4er L~ngsrichtung anges~fiekt 
sind; d Sehenkelhals des Akromegaliefalles: s~ark verbreitertes und ~erl/~ngertes B~lkchen mit fast ,,mosaik- 
ar~igem" Bild, zum Mark hin teilweise dureh verbreiterte und verl~ngerte Lamellen begrenzt; e Femureondylen 
des Akromegaliefalles: neu gebildetes B~lkchen aus stark verlgagerten und verbreiterten Lamellen. (Weitere 

Erl/iuterungen ira Text) 
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I m  Inneren  der Belastungszone besonders dos rechten Oberarmkopfes finder man eine 
Endophytose  in Form ausgedehnter  Ansammlungen kleiner und kleinster, ungeordneter,  dieht  
beieinander liegender und  grSl]tenteils aus Geflechtknoehen bestehender  Bglkchen, an  denen 
sekundar  Lamellenknochen angelagert  sein kann.  

In  der reehten Sehulterpfanne finden sich kleine Inseln eines Knoehens mi t  unregel- 
mgl?iger Fasers t ruk tur  in den sonst regelh~ften L~mellenknoehen eingesprengt. Bei diesem 

Abb. 5c Abb. 5d Abb. 5e 

Knochen handel t  es sieh um ein Gewebe, welches auf don ersten Blick leicht mi t  Geflecht- 
knoehen verwechselt  werden kann.  Bei ngherer  Untersuchung,  vor allem im polarisierten 
Licht,  stellt es sich dann  heraus, dag die Fasern des Knochens nichb grob gepackt sind und in 
versehiedenen Raumebenen  verlaufen, wie bei Geflechtknoehen, sondern dab cs sich vielmehr 
um dichtliegende und im wesentlichen in einer Ebene verlaufende Fasern wie bei Lamellen- 
knochen handelt .  Sic werden jedoch du tch  quer zu ihrer Verlaufsriehtung ziehende, breite 
Fasern gekreuzt, welche vielfach an die Osteoplasten zu ffihren scheinen. Die Knochen- 
k6rperchen sind vergr6gert ,  ihre Begrenzungen h~iufig unscharf, die Zellkerne iiberwiegend 
pylmotisch. So komm% vor a.llem im polarisierten Licht,  der Eindruck zustande, dal3 es sieh 
um einen Geflechtknochen mi t  grol3en Osteoplasten handele;  tats~chlieh liegt ein Lamellen- 
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knoehen mit  einstrahlenden v. Korffsehen Fasern und dadurch verflochtener Fasertextur 
vor (Abb. 9). 

Auch das Knochengewebe selbst wird bei Akromegalie in einem vergrSgerten Magstab 
erstellt. Zur Kontrolle unseres Eindrucks, dab die Einflugsphgre der Osteoeyten vergrSgert 
sei, d. h., die Einheit Knoehenmasse weniger Zellen enthielte, sind wit in folgender Weise 

verfahren: Es wurden von ca. 
5 # dieken Paraffinsehnitten der 
Spongiosa der versehiedenen 
Knoehen sowie von mSgliehst 
gleieh dicken derjenigen einer 
gleieh alten, gleieh grogen und 
gleieh sehweren Frau ohne 
Skeletaffektion, B~lkehen mit  
einer gleiehen Zahl yon Osteo- 
cy~en auf ein m6gliehst homo- 
genes Papier projiziert, die 
Projektionen umrissen, ausge- 
sehnitten und gewogen. Die 
Wggungen ergaben dureh- 
gehend ein teilweise betrgcht- 
lieh gr6geres Gewieht bei 
unserem Akromegaliefall. Bei 
der statistisehen Auswertung 
der Werte des Quotienten mg 
Papier/100 Zellen far neun ver- 
sehiedene Knochen aus dem 
gesamten Skelet mit  der Me- 
rhode naeh FlStlnl~ lag p zwi- 
sehen 0,05 und 0,02 ; der Unter- 
sehied zwischen den beiden 
Skeleten ist demnaeh mit  
95 % iger Wahrscheinlichkeit 
signifikant. 

~Tber Untersehiede in der 
submikroskopischen Struktur 

Abb. 6. AkromegMie. 1+rontalschnitt durch den rechten Oberarmkopf. zwisehen dem AkromegMie- 
H. E. 1,5• Hochgradige Deformierung des Gelenkkopfes, Spoa- und dem NormMfall haben 
giosaumbau und Randosteophyt. Der craniale gandosteophyt is~ 
porotisch mit ,,II~iesenb~Ikchen"; die craniale ED.tlastungszo~e weist wir an anderer Stelle ausfiihr- 
einzelne klei~e Osteophyten auf und wird yon einer fibrovascul~irerL lich berichtet (SToLPMANN 
Synovialausbreitung, einem ,,arthrotischen Pan.us" ohne entztind- u.a.)  ; die Kollagenlibrillen der 
liche Erscheinungen, iiberzogen; die Belastuagszone besteht aus Akromegalenwaren signifikant 
ebumisiertem, die CTelenkoberfliiche bildendem Knochen; der caudale 

Randosteophyt ist, da in die ~Funktion einbezogen, sklerotisch diinner. 

B e s p r e c h u n g  der Be funde  

W i r  wol len  ve r suchen ,  die  e igen t l i chen  a k r o m e n g a l e n  Ver i i nde runge  des  

G e l e n k k n o r p e l s  u n d  des  K n o e h e n s  h e r v o r z u h e b e n  u n d  sie gegen  die senil- 
a r t h r o t i s e h e n  G e l e n k v e r ~ n d e r u n g e n  a b z u g r e n z e n ,  wobe i  w i t  uns  dar f ibe r  im  

K l a r e n  sind,  d a b  l e t z t e r e  g le iehfa l ls  sehr  s t a rk  y o n  de r  A k r o m e g a l i e  b e e i n f l u g t  

w o r d e n  s ind u n d  sich desha lb  m i t  i h n e n  v e r m i s c h e n .  W i t  w e r d e n  uns  in  unse re r  

B e s p r e e h u n g  v o r  a l l em auf  die U n t e r s u c h u n g e n  y o n  ElCDI-IEIM bez iehen .  D e r  

Verg le ieh  s t f i t z t  s ieh jewei ls  au f  B e f u n d e  an  e inem Einze l fa l l .  V e r a l l g e m e i n e r n d e  

Sehli isse s ind  d a h e r  n u r  in  sehr  b e s e h r ~ n k t e m  MaBe zul/issig. 
D ie  Be funde ,  die  w i t  a m  K n o r p e l  unseres  Fa l les  e r h e b e n  k o n n t e n ,  un t e r -  

s ehe iden  sieh in  e inze lnen  P u n k t e n  y o n  den  E r g e b n i s s e n  der  E r d h e i m s e h e n  U n t e r -  

suehungen ,  in  a n d e r e n  s ind  sie in  de r  Lage ,  sie zu  e rgs  EI~D~IEIM h a t  bei  
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seinem Fall eine Zell- 
proliferation in den 
tiefen Sehiehten der 
Druekzone gefunden. 
In diesel" Zellage 
bildeten sieh dann die 
parallel zur Oberfl/iehe 
ziehenden Spalten, die 
zur Ausbildung der 
Knorpelgesehw/ire ftihr- 
ten. Er  hatte yon der 
Verkalkungszone weir 
in den unverkMkten 
Knorpel reiehende Kalk- 
zapfen geIunden, welehe 
,,dem Knorpel, der 
durch die Wueherung an 
Festigkeit verloren hat, 
neuen Halt  verleihen 
sollen". Die enehon- 
drale Verkn6eherung 
war hei seinem Fall 
ausgesproehen tr/ige 
und nut  an Stellen 
sehwerer akromegMer 
Knorpelvergnderungen 
geringgradig gesteigert, 
ohne dal~ Gefi~gsprossen 
in den unverkalkten 
Knorpel vordrangen. Er 
betraehtete die Tat- 
saehe, dag bei gew6hn- 
lieher Arthrosis defer- 
roans Gefi~Bsprossen 
sehon sehr friihzeitig 
in den unverkalkten 
Knorpel vordringen, bei 
der akromegMen aber 
selbst in fortgesehrit- 
tenen Stadien der Knor- 
pelver~nderungen die 
VerkMkungszone nieht 
fibersehritten wurde, als 
eigen~lich kennzeiehnen- 
den Untersehied. 

Abb.  7a  u. b. Akromegal ie .  Rech te r  Obera rmkopf :  P a a n u s  tiber e inem 
Os teophyten  der kralf ialen En t las tuagszone .  t I .  E. 29,4 •  Die Sy~lovialis 
i iberzieht  Ms P a n n u s  e inea  aus  Gef leehtkaoehenb~lkehea bes tehenden 
Osteophyten .  An dell Stellen, an  denen sie, auf  d e m  Seheifel des Osteo- 
phyte~l, be las tef  worden  is t ,  h a t  sie ihre Gef~l~e verloren und  v e r m e h r t  
kollagene I ' a s e m  gebi ldet  (Abb. b, polar is ier tes  I , ieht).  Der  Knoehen-  
r a h m e n  des Osteophytei l  wird  yon  innm~ os teoklas t i seh  abge t ragen ,  
wghrend  au~en  v o m  I ' a lmus  me tap las t i sch  neue Knochensubs tanz  all 

ihn  angelager t  wi rd  

In unserem Fall weist der hyaline Knorpel der Gelenkoberflgche eine diffuse 
Proliferation aller Zellsehiehten auf. Im Bereieh der Druekzone sind die 
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gewucherten Zellen in Territorien vereint. Im linken Hiiftgelenkskopf ist die tiefe 
Druekzonensehieht lange Zeit aus den Proliferationsvorgs ausgespart. Die 
yon E~DHS~I~ besehriebenen oberfl/tchenparallelen Spaltbildungen im Knorpel 
finden sieh nut  in den H/ift- und Kniegelenken; Spaltbildungen finden sich sonst 
meist zwisehen den Territorien gewueherter Zellen in Sehlangenlinien yon der 
Basis zur Oberfl/iehe ziehend. Wit miissen auf Grund dieser Befunde schliegen, 
dal~ ein oberfl/~ehenparalleler Spalt und aus diesem ein Knorpelgeschwiir nut  dann 
entstehen, wenn neben der hormonellen Beeinflussung bestimmte gelenkmeeha- 
nisehe Voraussetzungen, wie sie nut  fiir die I-Iiift- und Kniegelenke zutreffen, 

Abb. 8. l{echte Schulterpfanne, ]~elastu~gszone. It.  E. 300 x.  Der eburnisierte Knochen der oberfl~ichlichen 
Schicht besteht aus Geflechtknochen mit sehr dicht stehenden, grogea Osteoplasten, die his dicht unter die 
Oberfl~che lebende oder in Nekrobiose befindliche Osteocyten enthalten; einzehle tI6hlen bieten das Bild der 

Onkose (Mitre rechts neben dem hellen Feld) 

gegeben sind, n~mlich eine tangentiale Scherung des Gelenkknorpels, die durch 
relativ einf6rmige Bewegungen unter starkem Belastungsdruek erzeugt wird. 
Die yon E R D ~ I ~  besehriebenen Kalkzapfen haben wit in unserem Material 
nieht gefunden. 

Wit haben eine lebhafte enehondrale Verkn6eherung feststellen k6nnen, bei 
der Gef/~Be bis in den unverkalkten Gelenkknorpel vordringen, auch wenn dieser 
nur geringe Degenerationserseheinungen aufweist. Die Verkn6cherung findet sich 
vielfaeh herdfSrmig, hat sieh buckelartig in den Knorpel vorgesehoben, wobei die 
Verkalkungsschieh~ unterbrochen worden ist. Im dariiberliegenden Knorpel 
haben sich dann eine oder aueh mehrere neue Verkalkungssehichten gebfldet. 
Vielfaeh sind an der Basis solcher Verkn6eherungsbuekel Teile der alten Ver- 
kalkungssehieht im Knochen erhalten geblieben. W o e s  in der Belastungszone 
infolge der v611igen Zerst6rung des Gelenkknorpels zur Sklerose des freiliegenden 
Knoehens gekommen ist, findeis man mehrfaeh in versehiedener Tiefe kleine 
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Knorpelreste im Knoehen 
eingeschlossen. Die Ver- 
kn6cherung muB also zum 
grogen Tell den Knorpe] 
ersetzt haben, und nut seine 
oberfl~chliehen Schichten 
sind mechanisch zerst6rt 
worden. Auch sonst ist die 
enchondrale Verkn6che- 
rung sehr lebhaft; neu- 
gebildeter Knorpel wird 
sehr sehnell dutch Kno- 
chen ersetzt. Der neu- 
gebildete Knochen ist zum 
grogen Tell, besonders in 
den Eburnisationszonen, 
ein Knochen mit grobem 
Fasergefleeht, wie man be- 
senders deutlieh im polari- 
sierten Licht erkennt. 
Nur selten finder sich ein 
Haverssches System lamel- 
liiren Knoehens, yon dem 
man sieher sagen kann, 
dab es nieht als Rest 
~]terer Strukturen stehen 
geblieben ist. Die meta- 
plastisehe Entstehung des 
Faserknoehens aus dem 
Bindegewebe ist vielfach 
zu beobaehten. Deft, we 
er die Oberfli~ehe von 
Eburlzisationszonen bildet, 
ist er in viel geringerem 
MaBe nekrotisch als der 
lamell~re Knoehen einer 
gewShnliehen arthrotisehen 

Abb.  9a  u . b .  Akromegal ie .  s 
Schul terpfanne,  Belastungszone.  l-I. E.  
53,4 x .  Knochen  m i t  v .  Korf fschen 
F a s e r n :  Lamel lenknochen m i t  dicht  
l iegenden und i m  wesent l ichen in 
e iner  Ebene  ver laufenden Fase rn  (ira 
Bild Yon oben nach  unten) .  Bre i te  
Aufhel lungsb~nder,  teilweisc his  an  
die KnochenhSh]cn reichend,  kreuzen 
die F a s e r u n g  (Abb. b, polar is ier tes  
Licht ) ;  es hande l t  sich u m  u ]Korff- 
sche F a s e r n  ( im Bild yon  l inks  

nach  rechts)  

Virchows Arch.  path .  Anat . ,  Bd. 340 
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Eburn i sa t ion .  Man k a n n  hieraus  sehliegen, dag  es sieh u m  re la t iv  jungen 
Knoehen  hande l t ,  dessen oberfl~iehliehe Os teoeyten  noeh n ieh t  dureh  den 
Be las tungsdruek  zers t6r t  worden sind. 

Die experimentellen Untersuehungen yon SILBE~BERG U. a. (1) geben Hinweise fiir eine 
Erklgrung der Untersehiede zwisehen den Erdheimschen und unseren Befunden. Auch beim 
3/ieerschweinehen iiberwiegen zuerst die proliferativen Erseheinungen am Knorpel, und die 
Verkn6cherung tr i t t  erst spgter in den Vordergrund, wobei zusgtzliche lokale oder allge- 

meine Faktoren postuliert 
werden. Die starke Pro- 
duktion yon Faserknoehen 
weist auf pathogenetische 
Beziehungen zur ,,arthrose 
d'urgence" yon ~UTIS-  

H~USER U. a. him Sie steht 
dort im Zusammenhang mit 
spezie]]en Ver~nderungen 
des GefaBsystems. Nach 
FROST kann Faserknochen 
sehr rasch in wenigen Tagen 
gebildet werden. Er ist im 
allgemeinen kurzlebig und 
wird gew6hnlich durch 
lamellaren Knochen ersetzt; 
es kann aber auch ein Um- 
bau mit weiterem Faser- 
knoehen vorkommen. Naeh 
KNESE ist er primitiver im 
Aufbau und soll die Vor- 
form des Lamellenknochens 
darstellen. Es ist daher 
wohl bereehtigt, an solchen 
Stellen mit ausgedelmten 
Faserknochenbezirken auf 
einen besonders sehnellen 
Umbau zu sehliegen. Die 
Frage, welche Rolle d~s 
Gefal3system dabei spielt, 

Abb. 10. Akromegalie. Linke Sehulterpfanae : l~ledialer Rand der skleroti- soll hier nieht beriihrt 
schen Knochenplatte. tI.  E. 29,4 x.  Bis zu acht parallele Haltelinien in werden. 

verschiedenen Abstanden weisen auf die voraulgegangene, lebhafte 
Apposition hin DOl~5, w o  r e i n  l a m e l -  

1/~rer Knochen  vorl iegt ,  
f inden sich s t a rke  Anbauersehe inungen .  I n  den Sklerosebezi rken des eburni-  
s ier ten Knochens  zeigen die Haver s sehen  Sys teme in der  Tiefe eine E inengung  
ihrer  Zen t ra lkana le  durch  erneute  Anlagerung  yon  Knoehenlamel len ,  wobei  m a n  
oft versehiedene Phasen  an  H a n d  des Verlaufs der  Ha l te l in ien  un te rsehe iden  
kann.  Subper ios ta l  f inden sieh bis zu aeh t  solcher para l le le r  Linien (Abb. 10). 
Hguf ig  s ind die Ha l te l in ien  brei t ,  unseharI  und  versehmier t ,  aber  aueh oft 
besonders  deut l ich,  s icher  s t a rk  basophfl ;  sie sehen , , toxisch"  aus, wie ERDItEIN 
das  bei  Tuberkulose  besehr ieben hat .  

El~DREI~ ha t  sich in seinen Un te r suehungen  am Kniege lenk  aueh ausf/ ihrl ieh 
mi t  der  Spongiosa  besehaf t ig t .  E r  schfldert  die Knochenb~lkchen  als sp~rlieher,  
in  U n o r d n u n g  gera ten ,  wenig oder  n ich t  mehr  senkrecht  an  der  kn6chernen  Grenz- 
lamelle  ansetzend,  und  dabe i  dicker.  E r  bezeichnet  diesen neuen Z u s t a n d  als 
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sklerosierende Osteoporose. Die Verdickung werde nieht einfaeh durch neue Auf- 
lagerungen auf die alten B/~lkehen erzielt, sondern dadurch, dab die alten B~lkchen 
v611ig abgebaut und ganz neue, dickere aufgebaut w/irden. Diese Vergnderungen 
vollz6gen sich dort, we das Fet tmark eine starke Hyper/~mie aufwiese. 

An unserem Material lassen sich die Probleme der sklerosierenden Osteoporose 
am besten an den Femurkondylen studieren, we die Verh~ltnisse nieht dutch 
konkurrierende arthrotische Ver/~nderungen verwiseht sind. Das Knoehenmark 
ist bier ein reines Fet tmark mit einer mgBigen ttyper~mie des venSsen Sehenkels, 
bei der vor allem die deutlieh siehtbaren Sinus 3. Ordnung eine meist pralle 
Fiillung mit Erythroeyten aufweisen. Stgrkere osteoklastisehe Ver/~nderungen 
linden sich kaum. Ge- 
legentlieh sieht man eine 
Gruppe yon 3--4ker- 
nigen Osteoklasten in 
einer seiehten Knochen- 
lakune (Abb. 11). Die 
Spongiosab/~lkchen zei- 
gen ein Aussehen, 
welches meist der Erd- 
heimsehen Besehreibung 
entsprieht, jedoeh lassen 
sieh an unserem Material 
vier versehiedene Um- 
bautypen unterschei- 

Abb. 11. Akromegalie. Reehter Oberarmkopf: Cranialer Randosteophyt. 
den; einmal linden sieh m E. 285 x .  Spongiosabi~lkchen aus lamelliirem Knoehen mlteriiegt der 
verdiekte Bglkehen, die Resorption dureh kleine Gefiige eapi]l~iren Typs, in dere~ Wand sich 

vereinzelte mehrkernige Osteoklasten finden (Mitre) 
zahlreiche parallele Kite- 
l inen  aufweisen, ohne dab die einzelnen, angebauten Lamellen sich yon dem 
Normalbild unterscheiden. Wenn diese B/~lkchen 1/~nger als normal sind, so wird 
das durch Anstfickelung verschiedener Lamellen in der L~ngsachse erreicht. Als 
zweiten Typ finder man an besonders dicken B/~lkchen eine Knochenstruktur,  die 
besonders deutlich auf den vorausgegangenen lebhaften Umbau hinweist. Es 
linden sieh zahlreiche kleine, teilweise mosaikartig aneinandergesttiekte Knochen- 
brecehien, die an das Bild bei Morbus Paget erinnern. Sehr h~ufig sind diese 
Bezirke zum Mark hin durch neugebildete Knoehenlamellen abgegrenzt, die sieh 
nun, als drifter Typ, dadurch auszeichnen, dag sic sowohl breiter als auch i/~nger 
sind als normale Knochenlamellen. Sic zeigen am reinsten die resultierende ver- 
gr6gerte Struktur des akromegMen Umbaus and k6nnen sich aueh allein zu neuen 
B/~lkehen zusammenschliegen. Alle diese Ver/~nderungen sind bei unserem Fall 
v611ig unabhs yon den akromegalen Knorpelver/~nderungen. Sic linden sieh 
gleiehmgl3ig in der gesamten Spongiosa der Femurkondylen, w/~hrend E~DHEIM 
abgestufte Ver/inderungen in Abhi~ngigkeit yon den Gelenkknorpelver~nderungen 
~rerschiedener St~rke besehrieben hat. Unter Verwendung der geschilderten, 
teflweise neuen Bauelemente werden die Strukturen 2. und 3. Ordnung (KNEsE 
U. a.) in der Weise abgegndert, dab die ,,nieht ben6tigten" Bglkehen besehleunigt 
und teilweise radikal abgetragen, die ,,benStigten" in stark vergrSbertem MaB- 
stab erstellt werden. So entsteht das rSntgenologische and histologisehe Bild mit 

2* 
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Riesenbalken in den belasteten und weiten osteoporotischen t ~ u m e n  in den 
unbelasteten Bezirken. 

Auch am Knochengewebe bewirkt die Uberschwemmung mit Wachstums- 
hormon Abweichungen vom Normalen. Die Osteoplasten und ihre Zellen sind 
vielfach, wenn auch nicht fiberall, gr6Ber als normal; die Tatsache, daB diese 
Ver~nderung nicht durchgehend beobachtet wird und auch nicht ffir den 
Knorpel zutrifft, braucht nicht gegen unsere Begriindung ihrer Entstehung 
zu sprechen, da sich die akromegalen Ver~nderungen auf der hSheren Stufe, 
dem Knochen, auch nicht gleichm~Big fiberall linden, well die endokrine An- 
sprechbarkeit im Rahmen desselben Gewebes verschieden ist. Eine weitere 
qualitative Ver~nderung der Knochensubstanz besteht in der signifikanten 
Vergr6Berung des einem Osteocyten zugeordneten Grundsubstanzblocks, wie 
die fl~tchenvergleichende Ausz~hlung der Osteocytendichte in den verschiedenen 
Knochen ergibt, wobei die Streuung bei der Akromega]ie viel grSBer als bei der 
Iqormalen ist. 

SchlieBlich zeigt die e]ektronenoptische Untersuchung der Ultrastruktur 
des akromegalen Knochens Abweichungen yore Normalen, die unsere Auffassung 
stfitzen, dab der Umbau des Knochengewebes unter dem EinfluB des Wachstums- 
hormons beschleunigt ist: Die Kollagenfibrillen sind bei wesentlich grSBerer 
Streuungsbreite signifikant diinner als die des Vergleichsfalles (STOLPMA~N U. a). 
Daraus wurde au:[ einen hormonal induzierten erhShten Knochenumbau ge- 
schlossen, weil diese Fibrillen unreif sind und daher ihre signifikante Vermehrung 
aui eine Vermehrung jungen, neu angebauten Knochens hinweist. 

Die VergrSBerung der einzelnen Knochen hat G ~ R  in exakten metrischen 
Untersuchungen nachgewiesen. 

Die yon uns aus den Strukturabweichungen gefolgerte Beschleunigung der 
Umbauvorg~nge ist an den Ste]len, wo noch Ver~nderungen im Gange sind, 
klar zu erkennen. Es finder ein sehr lebhafter Abbau yon Knochensubstanz statt, 
wobei in grol]em MaBe Gefi~Be vom Typ venSser Sinus eine Rolle spielen. Seite 
an Seite mit diesen Abbauvorg~ngen linden sich alle Formen der Neubildung 
yon Bindegewebe und seiner Umwandlung in Knorpel und Knochen. Diese 
teilwcise rege]los miteinander abwechselnden Prozesse haben, vor allem in der 
rechten Schulter, zu einem fSrmlichen Umsturz der Gelenkstruktur gefiihrt. 

Es ist auBerordentlich schwierig, eine pathogenetische Erklarung fiir die 
Knochenveri~nderungen zu geben. 

Bei der Akromegage spielt die Beschleunigung des Stoffwechsels ohne Zweifel 
eine entscheidende Rolle; sie ist auf eine Stimulation durch das Wachstumshormon 
zurfickzuffihren. S~LSn~B~RG U. a. (2) sind der Ansicht, dab es sich bei diesem 
Wirkstoff um ein a]lgemein den Stoffwechsel und den Eiweil~anbau f6rderndes 
Hormon handelt, ohne spezifisch chondrotrope Wirkung. Die experimentellen 
Untersuchungen mit dem ,,Wachstumshormon" haben gezeigt, dab die Ent- 
wicklungsprozesse ira allgemeinen beschleunigt werden. An unserem Fall wird 
deutlich, dab dieses t tormon darfiber hinaus - -  bei ausreichend langer Einwir- 
kung - -  such zu einer Vergr6Berung tier verschiedenen, den Knochen bildenden 
Strukturen fiihren kann. Dieser Umbau ist jedoeh nicht fiberall gleichmi~Big 
und in der gleichen Stgrke nachzuweisen, sondern es finder eine Dezentralisation 
des Gewebewachstums statt, wobei die Umbaubezirke des Knochens selbstgndig 
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werden. Es liegt nahe, auch hier, wie beim Morbus Paget, eine Vergnderung der 
Gef/tgversorgung als vorausgehende, pathogenetisch ausl6sende Ursaehe anzu- 
nehmen. In den stark arthrotiseh ver/inderten Gelenken ist ein vascul~rer 
Faktor  offensiehtlieh. Es ist anzunehmen, dag hier die arthrotisehen Gelenk- 
vergnderungen eine Stimulation dureh das , ,Waehstumshormon" erhalten, wobei 
das Ausmag des hormonellen Einflusses nur noeh sehwer abzuseh~tzen ist. Unklar 
bleiben die Umformungen der Knoehensubstanz in den nur wenig ver/~nderten 
Gelenken, speziell im Knie, da hier bei fehlenden arthrotisehen Vergnderungen 
der vaseulgre Faktor fast vollstgndig zur/iektritt. 

Zusammenfassend I/~[3t sieh fiber die Ver/~nderungen in den st/~rker um- 
gebauten Gelenken sagen, dab oft eine funktionelle Strukturierung nicht mehr 
zu erkennen ist. Im ganzen entspreehen jedoeh die neu ontstandenen B~Ikehen- 
konstruktionen oflenbar den ver/inderten Bedfirfnissen der arthro~iseh verformten 
Gelenkenden, wobei Akromegalie und Arthrose, eng ineinander verzahnt, weehsel- 
seitig kausale Beziehungen eingehen: Die akromegale Wueherung des Gelenk- 
knorpels sehafft die Voraussetzungen ffir die Arthrose, diese ver/~ndert die//uBere 
Form und die innere Struktur, wobei dann iibersehiel3ende Reaktionen der 
beteiligten Gewebe - -  wie as dem Beobaehter seheint - -  zu einer l)bertreibung, 
einer Karikatur  der erforderliehen Strukturen ftihren, angetrieben dutch das im 
Ubersehu6 vorhandene Waehstumshormon. 

Das Bindegewebe der Gelenkkapsel unterliegt gleiehfalls der Stimulation 
dureh das Waehstumshormon, wie bereits yon friiheren Untersuehungen bekannt 
ist. Besonders eharakteristiseh sind die teflweise enormen vill6sen Wueherungen 
der Synovialis und ihre Verknorpelung und VerknSeherung. Im reehten Sehulter- 
gelenk ist es infolge ihres Eindringens yon der Gelenkkapsel her in den dutch 
weitgehende Abtragung der Gelenkfls naeh kranial keilfSrmig klaffenden 
Gelenkspalt zur Bildung einer tibrovaseul/tren Synovialis-Ausbreitung, eines 
,,arthrotisehen Pannus" gekommen (Abb. 6 und 7), wobei die Umformung und 
Modellierung der darnnter liegenden Gewebe jetzt  erstaunlich gering ist, was 
m6glieherweise mit der in~raartikul/~ren Cortison-Behandlung zusammenhgngt. 
Aueh in zahlreiehen anderen Gelenken wurden, ohne dag eine derartig schwere 
Arthrose bestanden hgtte, solehe pannusartigen Ver~nderungen beobaehtet, die 
definitionsgem/~6 yon der Synovialis ihren Ausgang nehmen. Sie haben ira Zu- 
sammenhang mit den von I~UTIS~AVSE~ kiirzlieh (47. Tgg. d. dtseh. Ges. Path.) 
entwiekelten Vorstellungen ein besonderes Interesse. Ihre genaue Darstellung 
soll daher anderenorts im Rahmen der Kreislaufsituation erfolgen. Itier sei nur 
bemerkt, dab die Entstehung dieses Pannus mit der starken allgemeinen Blut- 
stauung im Zusammenhang steh~, wobei wiederum die Stimulierung dutch das 
somatotrope Hormon zns/~tzlieh berfieksiehtigt werden mnl~. 

Eine Arthrose entstehv dann, wenn in einem Gelenk das Gleiehgewieht 
zwisehen Form und Funktion gestSrt ~4rd (I~v~iSltA~rs]sa u.a.).  Bei der akro- 
megalen Arthrose ist es das Waehstumshormon, welches am Anfang der Kausal- 
kette steht, indem es die versehiedenen Abk6mmlinge des Bindegewebes zwar zu 
gesteigerten Leistungen antreibt, sie aber gleiehzeitig aueh fragiler als normal 
werden lggt, so dag der Boden f/it Vergnderungen bereitet ist, ohne dag die 
Belastung zuzunehmen braucht. Es tr i t t  also ein ,,Ungleiehgewicht" ein, in dem 
die funktionelle Belastung iibergewiehtig ist. Die dadureh hervorgerufenen 
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Form- und Strukturver/~nderungen werden dann dutch die erhShte F/~higkeit 
und Bereitschaft der beteiligten Gewebe, neuen Bedingungen dureh Umbau 
Rechnung zu tragen, noeh beschleunigt und sind in der rechten Sehulter bis zur 
grotesken Deformierung gesteigert. Diese endokrine Arthrose ist also eine typisehe 
sekund/ire Arthrose (t~UTTSgAUS~ U. a.). 

Am linken Sehultergelenk lassen sich verschiedene Probleme, die der Knorpel 
stellt, gut studieren. Im polarisierten Lieht zeigt sieh deutlich, da$ die Tangen- 
tialfaserschicht des hyalinen Knorpels (Abb. 1) verschwunden, ,,abgehobelt" 
worden ist. Dabei sind Verkalkungsschicht und Grenzlamelle an dieser Stelle 
noch nieht ver/~ndert. Ein weiteres Problem, welches bier aufgeworfen wird, ist 
das der ,,Entdifferenzierung" des Hyalinknorpels. Dieser Ausdruek ist unglfick- 
lich gew/s da er eine Rangordnung impliziert, in we]cher der Hyalinknorpel 
den h5chsten Grad der DifferenzierungsmSgliehkeiten des Knorpelgewebes 
darstellt. Bei funktione]ler Betrachtungsweise ist es aber klar, da$ der Hyalin- 
knorpel andere Aufgaben zu erffillen hat als der elastische oder der Faserknorpe], 
und dab an einer Stelle, wo Faserknorpel den vorher dort vorhanden gewesenen 
Hyalinknorpel ersetzt hat, neuartige Beanspruehungen aufgetreten sind, denen zu 
begegnen die Struktur des ersteren besser geeignet ist. Er unterseheidet sich von 
den bei GRASSET beschriebenen ,,d6masquage fibri]laire" und ,,6tat fibrillaire" 
dutch eine Reihe yon Eigenschaften: Solche Bezirke liegen mitten in der Gelenk- 
fl/~che und nicht im l~andosteophyten; sie sind wesentlich ausgedehnter als die 
relativ sehmalen Faserbfindel des d6masquage fibrillaire, auSerdem ist das 
Strukturbild gleiehm/s Vom 6tat fibrillaire unterscheiden sie sieh durch das 
Vorhandensein einer regelm~Bigen Verkalkungssehicht und Grenzlamelle, wobei 
allerdings diese beiden infolge der enchondralen VerknScherung des Hyalin- 
knorpe]s neu entstanden sind. Der in der Mitre der Abb. 3 zu erkennende Faser- 
knorpel geht ohne scharfe Abgrenzung an beiden Seiten in den Hyalinknorpel 
fiber; das ist besonders deutlich im polarisierten Licht. Es kommt offenbar 
zu einer ,,Umdifferenzierung" des Hya]inknorpels in Faserknorpel, die yon der 
Versehm/~lerung des Knorpels und der 5~eubildung der Lamina terminalis ab- 
h/~ngig ist; diese Bedingungen sind sowohl beim arthrotischen Randosteophyten 
als auch bei den akromegalen VerknScherungsbuckeln gegeben. Wie diese Struk- 
turver~nderung vor sich geht und warum der Faserknorpel offenbar den lokalen 
Bedingungen besser entsprieht, lK6t sieh hier nicht klaren. 

Zusammenfassung 
Bei einer Frau von 64 Jahren, die an einer seit 22 Jahren progrcdienten 

Akromegalie mit naehfolgender schwerer Arthrose gelitten hatte, wurden folgende 
Befunde erhoben: Der ,,sklerosierenden Osteoporose" entspricht morphologisch 
eine tiefgreifende Umformung des Knochens, vor allcm der Spongiosa, welche in 
vergrSbertem Mai~stab neu erstellt wird, wobei die Riesenb/~lkehen neben ans 
in vermehrter Zahl aneinandergereihten Lamellen und Lamellenteilen iib]icher 
Gr56e auch aus verbreiterten und verlangerten Lamellen aufgebaut sind. Der 
einem Osteoeyten zugeordnete Knoehensubstanzblock ist statistiseh signifikant 
gr56er als normal. Auch die Osteocyten saint ihren HShlen sind vielfaeh gr5Ber 
als normal, die Kollagenfibri]len statistiseh signifikant diinner als normal. 
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Die hormonelle Stimulation der mesenchymalen Gewebe ffihrt also einerseits 
zu einer tiefgreifenden Abwandlung der Strukturen des Skelets, andererseits ruff 
sie fiber die Veriinderungen des Gelenkknorpels eine sekund&re Arthrose hervor; 
letztere wiederum ffihrt, infolge des durch das Grundleiden beschleunigtcn Um- 
baus, teilweise zu einem Umsturz der Gelenkstruktur. 

Ffir die Entstehung des yon ]~RDHEIM beschriebenen Knorpelgeschwiirs 
bedarf es bestimmter gelenkmechanischer Voraussetzungen. Die Erdheimsehen 
Ansichten fiber Untcrsehiede zwischen akromegaler und prim~rer Arthrose ]assen 
sich ffir die fortgesehrittenen Stadien nieht a]s allgemeingfiltig aufreehterhalten. 

New Findings in Acromegaly and Subsequent Arthrosis 
Summary 

In  a 64 year old woman who had suffered from progressive acromegaly 
for 22 years with subsequent severe arthrosis the following was found: The 
"selerosing osteoporosis" corresponded morphologically to an extensive alteration 
of the bone, especially of the spongiosa, which was newly constructed on a coarser 
scale, and was characterized by giant trabeeulae of enlarged, elongated lamellae 
as well as other trabeeulae made up of increased numbers of normal lamellae. 
The unit of osseous substance per osteoeyte was statistically increased over 
normal. The osteocytes including their lacunae, were also larger than normal; 
the collagen fibrils were statistically thinner than normal. 

The hormonal stimulation of the mesenehymal tissues, on the one hand, led 
to a radical transformation of the skeleton; on the other hand, it called forth 
a secondary arthrosis by means of changes in the articular cartilage. As a 
consequence of the accelerated alteration caused by the basic disease, the arthrosis 
led to a partial collapse of the joint structure. 

Certain prerequisites related to joint mechanics are needed for the development 
of the cartilaginous ulcers described by ERDHEI~. EICDttEIM'S opinion that 
differences exist between acromegalic and primary arthrosis cannot be supported 
as generally valid for the advanced stages. 
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