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S t u d i e s  o n  t h e  G r o w t h  a n d  A g e i n g  of C o s t a l  C a r t i l a g e  

Summary. The surface area of cross-sections of costal cartilage increases in bo th  sexes 
up to the age of 30 years. Fibril lat ion as well as "asbestos degenerat ion" starts  a t  the age 
of 11-15 years. A brown colour of the central area (surrounded by the white cortex) appears 
a t  26-30 years only. The white cortex diminishes with advancing years thereafter. The 
density of the cell populat ion decreases in the central area with age. In  any age group the 
density of the cell population is highest in the periphery and diminishes toward the centre. 
In  the white cortical zone a density of 120 cells per mm 2 of cross-sectional surface area is 
maintained during life. 

Warburg 's  model of critical thickness of tissue sections is not  applicable to costal cartilage 
wi thout  amendments.  One can conclude t ha t  the diffusion rate within the costal cartilage 
depends on age. 

Zusammen/assung. Die Querschnittsfl~chen des Rippenknorpels vergrSBern sieh bei Man- 
nern  und Frauen nur  bis zum 30. Lebensjahr. Die ersten degenerativen Umschichtungen 
in Form der Faserdemaskierung und Asbestfaserung t re ten  in der Altersgruppe yon 1[1 bis 
15 Jah ren  auf. Eine makroskopisch sichtbare weigliche Rindenzone und  ein brgunliches 
Zentrum bilden sich erst in der Altersklasse yon 26--30 Jah ren  aus. Die weigliche t~inden- 
zone verschmiilert sich mi t  zunehmendem Alter. Die Zelldichte der gesamten Knorpelquer- 
schnit te verminder t  sich mit  jeder h6heren Altersklasse. In jeder einzelnen Altersgruppe 
n immt  die Zelldichte yon der Oberfl~che zum Zentrum ab. In  der weiBlichen Rindenzone 
kann  wi/hrend des gesamten Lebens bei M~nnern und  Frauen eine Zelldichte yon 120 Zellen 
pro mm 2 aufrechterhal ten werden. 

])as Modell der Grenzschnittdicke Warburgs ist nicht  ohne weiteres auf das lebende 
Rippenknorpelgewebe iibertragbar. Die Giite der Diffusion ist altersabh~ngig. 

Einleitung 
])as Knorpelgewebe der Rippen enth~lt  nur  wenig Capillaren. Sauerstoffversorgung und  

Ern~hrung erfolgen (lurch Diffusion yon der Oberfl~che. Auf Querschnit ten (lurch Rippen- 
knorpel des Erwachsenen erkennt  man eine ~ul~ere weilMiche Ringzone und  ein br~unliches 
Zentrum. Die ~uBere Ringzone kSnnte als in takte  Knorpelschicht  im Sinne der Grenz- 
schnittdicke Warburgs gedeutet werden, die zentrale Zone als Knorpelgewebe mit  degenera- 
t iven Ver~nderungen. Wenn diese Voraussetzung gilt, mfil3te der kleine Durchmesser yon 
Knorpelquerschnit ten bei Kindern  ohne degenerative Ver~nderungen im Knorpelgewebe 
doppelt  so groB sein wie die Dicke der ~uBeren ]~ingzone des Erwachsenen. Zur Priifung 
dieser Annahme wurden die Knorpel der 2.--8.  rechtsseitigen Rippen von 100 mgnnlichen 
und 100 weiblichen Leichen im Alter yon 1--80 Jahren  untersucht.  
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Methode 

Von den l~ippen wurden 5 cm lange Stiieke mit  den Knorpel-Knochengrenzen 
entnommen und 24 Std in 4%igem Formalin fixiert. Die gr5Beren longitudinalen 
Durehmesser der Rippen wurden mit einer Schublehre an der Knorpel-Knochen- 
grenze gemessen. An jeder Rippe wurde medial yon der Knorpel-Knoehengrenze 
im Abstand des jeweiligen Durehmessers eine Knorpelscheibe yon 0,5--1 mm 
Dieke herausgeschnitten oder ges/£gt. Naeh Entfernen des Periehondriums wurden 
diese Knorpelscheiben (pro Fall 7 Stfiek) mit  einem photographischen Vergr56e- 
rungsapparat  im MaBstab 2:1 auf Papier projiziert und ihre Umrisse mit  einem 
harten Bleistift nachgezeichnet. Wenn die weiBliehe Ringzone der Erwaehsenen 
bereits ausgebildet war, ersehien sie in der Projektion als dunkles Band, das sich 
seharf yon dem helleren Zentrum absetzte. Die Grenze zwischen l~ingzone und 
Zentrum konnte so abgezeichnet werden. Waren die Rippenknorpel nieht in 
Seheiben sehneidbar, wurden die Oberfl/ichen der Knorpelquersehnitte gegl/£ttet. 
Auf durchsiehtigem Papier wurden dann die Umrisse der Knorpelfl/~ehen und 
die Grenzen zwisehen br/£unlichen Zentren und weiBlichen Ringzonen im MaB- 
stab 1 : 1 durchgezeichnet. 

Die Gr56e der Quersehnittsfl/£chen wurden planimetrisch bestimmt. Als Ge- 
samtfl/~ehe F G bezeichneten wir die F1/~ehe, die innerhalb des ~uBeren Umfangs 
lag. Die Innenfl/~che F r bildete das br/£unliehe Zentrum. Die wei61iehe l~ingzone 
wurde als Ringfl/~che F R bezeichnet. 

Aus den Werten der 3 Fl~chengr6Ben der 2.--8.  Rippe errechneten wir ffir 
jeden Fall den Mittelwert der F1/ichen. Aus diesen Mittelwerten wurden die mitt- 
lere Ringdicke, die mittlere L/tnge der kleinen Ellipsenhalbachse fiir die Gesamt- 
fl/~ehe und ffir die Innenflgche abgeleitet. Wir machten dabei die Voraussetzung, 
dab die Durehsehnittsfl/~che die Gestalt einer Ellipse hatte,  deren grol]e Ellipsen- 
halbaehse (b) doppelt so lang ist wie die kleine Ellipsenhalbaehse (a). Der F1/~ehen- 
inhalt  wurde nach der Formel F = z~ba bereehnet, den Umfang (U) ermittelten 
wir naeh der Formel U : ~  (aq-b),  die Ringdieke (dR) naeh tier Gleiehung 

d R --  FR Die statistische Streuung der Mittelwerte wurde nach der Formel 
U 

V E  (E x)~ 
X2 

N--1 
S = &  

N--1 

S 
die Streuung der Stichprobenmittel  naeh der Formel s~ = Vn erreehnet. 

Die Fl~chen wurden in m m  2, die Strecken in m m  angegeben. 
Histologisch untersuchten wit aus jeder Altersklasse 3 F~tlle. Gef~rbt wurden 

die Schnitte mit  H~matoxylin-Eosin. Wir verwendeten nur Gefrierschnitte, deren 
Dicke 10 ~ betrug. Zur Bestimmung der Zelldichten in verschiedenen Sehiehten 
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Abb. 1. Wachstum der Gesamtknorpelquerschnittsfl~che F G und Innenflgche F I in mm 2 ffir 
M~nner in den einzelnen Altersklassen. Obere Kurve = FG, untere Kurve = F I 

der Querschnittsfliiehe wurden Schnitte ausgewghlt, deren FlgchengrSBe und 
Ellipsenhalbachse dem errechneten Durchschnittswert fiir jede Altersklasse ent- 
sprach. Diese Sehnitte wurden 1 : 80 vergrSBert und die Zellen mit einem Zeichen- 
geriit auf Zeichenpapier iibertragen. Die Zellzeiehnungen wurden dann auf ma$- 
stabsgereeht vergrSSerte graphisehe Darstellungen der Ellipsenhalbachsen ein- 
getragen. Insgesamt fertigten wir 66 dieser Zelldarstellungen an und erreehneten 
aus 3 Fiillen pro Altersklasse die Mittelwerte ftir die Zelldiehten. 

Ergebnisse 
In der ersten Abbildung wird das Wachstum Knorpelquerschnittsfli~chen bei 

den Mi~nnern dargestellt. Auf der Ordinate ist der Fl£cheninhalt in mm ~, auf der 
Abszisse das Alter in Jahren abgetragen und in Altersklassen zusammengefal3t. 
AuBerdem ist die statistische Streuung der Mittelwerte und die Streuung der 
Stichprobenmittel mit eingezeichnet. Die obere Kurve zeigt die Werte der mitt- 
leren Gesamtquerschnittsfl~ehen an. Die untere Kurve gibt die GrSI3e der mitt- 
leren Innenfl~ehen an. Die Abst~nde der beiden Kurven entsprechen den Ring- 
fl~chen. Naeh AbschluI3 des Wachstums im Alter yon 30 Jahren ist bei den 
M~nnern die mittlere Gesamtquersehnittsfliiche um 50 mm 2 grS~er als bei den 
Frauen. Die br~unliche Innenflgehe l ~ t  sieh yon der weil31ichen l~indenschicht 
erst vom 26.--30. Lebensjahre an deutlich abgrenzen. Sie vergrS~ert sich mit 
zunehmendem Alter. Die mittlere GrS~e der Ringflgche nimmt mit zunehmendem 
Alter bei beiden Geschleehtern ab. Die l~ingfliiehe ist bei den M~nnern in allen 
Altersstufen gleichbleibend etwa 10 mm 2 grSl3er als bei den Frauen. Die Ring- 

23 a Virchows Arch. Abt .  A Pa th .  Anat . ,  Bd. 356 
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Abb. 2. Darstellung der Zelldichten in verschiedenen H6hen des Knorpelquerschnitts bei 
Frauen. Ab der Altersklasse yon 26--30 Jahren wird in der mittleren Kurve die GrSge der 

kleinen Ellipsenhalbaehse der Innenflaehe dargestellt 

dicke ist proportional der 3. Wurzel der Ringflgche, aber bei M/~nnern und Frauen 
fast gleieh grog. 

Die Zelldichte des gesamten Knorpelquerschnittes vermindert sieh mit zu- 
nehmendem Lebensalter. In  jeder einzelnen Altersgruppe nimmt die Zelldiehte 
yon der Oberfl/~che zum Zentrum ab (Abb. 2). 

In  Abb. 3 sind die Zellmuster in den einzelnen A]tersklassen und in den ver- 
schiedenen H6hen des Knorpelquersehnittes halbschematisch dargestellt. Nur in 
der weiBliehen Rindenzone kann w~hrend des gesamten Lebens bei Mgnnern und 
Frauen eine nahezu konstante Zelldiehte aufreehterhalten werden (etwa 120 Zellen 
pro mm2). Mittlere Ze]ldiehten, die tiber dem Grenzwert yon 120 Zellen pro mm 2 
liegen, linden sieh ausschlie61ieh im jungen, noeh reifenden Knorpelgewebe. Erst 
in der Altersklasse yon 11--15 Jahren treten Zelldiehten unter diesem Grenzwert 
in der zentralen Zone auf. Das ist genau der Zeitpunkt, in dem sich die ersten 
Degenerationen im Knorpelgewebe ausbilden. Mit zunehmendem Alter finder dann 
in der zentralen Zone ein ausgepr/~gter Zellschwund statt. 

AufschluBreieh ist ein Vergleich der kleinen Durchmesser yon Knorpelquer- 
sehnitten bei Kindern ohne zentrale degenerative Vergnderungen im Knorpel- 
gewebe m i t  der. Ringdieke yon jungen Erwaehsenen, bei welehen sieh eine 
Abgrenzung der Rindenzonen ausbildet (Abb. 4 und 5). 

Entgegen dem erwarteten Ergebnis kann bei Kindern der kleine Dnrehmesser 
der Knorpelquerschnittsfl/~ehen bis auf den 4faehen Wert der ~u6eren Ringdicke 
des Erwachsenen im Alter von 26--30 Jahren heranwachsen, ohne da6 degenera- 
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rive Ver/~nderungen sichtbar sind. Erst wenn dieser Ellipsendurchmesser iiber- 
schritten wird, bildet sich langsam bis zum 30. Lebensjahr eine makroskopisch 
deutlich sichtbare Schichtung in bri~unlich gefiirbtes degeneratives Zentrum und 
weii31ich gefi~rbte intakte t~ingzone aus. 

Diskussion 

Die mittleren Querschnittsfl&chen der I~ippenknorpel wachsen bis zur Alters- 
klasse von 26--30 Jahren. Danach vergr6•ern sich die Gesamtfl/ichen nicht mehr. 

23 b ¥ irchows  Arch. A b t .  A P a t h .  A n a t . ,  B d .  3 5 6  
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Abb. 4. Vergleich der L~nge der kleinen Ellipsenhalbachse der Gesamtflgchen bei M~nnern 
und Frauen in der Altersklasse yon 6--10 Jahren mit den Ringdicken in den Altersklassen 
yon 26--30 Jahren an. Obere Kurven = kleine Ellipsenhalbachsen. Untere Kurven = ]~ing- 

dicken, o Mgnner, • Frauen 

Jugendticher Knorpe[ 
ohne Degeneration 

Erwartete 

Ringdicke d. Knorpels 
beim Erwachsenen 

Tatsdch[iche 

Abb. 5. Schematische Darstellung der Ausgangsiiberlegung und dem tatsgchlich erzielten 
Untersuchungsergebnis 
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Vergleichbare Befunde sind auch am Trachealknorpel erhoben worden (Linzbach, 
1944; Beneke, 1966). Die ersten degenerativen Ver/~nderungen wie Faserdemas- 
kierung und Asbestfaserung treten in der Altersgruppe von 11--15 Jahren auf 
(BShmig, 1929; Geisbe et al., 1967; Tiseher und Leutert,  1967). Gromzewa (1950) 
sah sie sehon im 9.--10. Lebensjahr. Bis zur Altersklasse yon 26--30 Jahren 
ordnen sieh die morphologischen Umsehiehtungen und degenerativen Prozesse zu 
einer makroskopisch siehtbaren Zweischichtung in weil31iche Rindenzone und 
br/~unliches Zentrum. Die weil31iche Ringschicht verschm/~lert sich dann mit zu- 
nehmendem Alter. Da die Gesamtflache und der /~uSere Umfang naeh dem 
30. Lebensjahr gleich bleiben, die Ringflaehe sieh abet verkleinert, mu$ die Ring- 
dicke absolut abnehmen. Die zentrale Degenerationsschieht vergrSl3ert sich dem- 
gegenfiber mit  zunehmendem Alter absolut. 

Hass (1943) stellte in seinen Untersuchungen fiber die Rippenknorpel lest, 
dal3 vom 20. Lebensjahr an in der Knorpelperipherie eine nahezu konstante Zell- 
diehte pro F1/~eheneinheit ausgebildet ist. I m  Zentrum nimmt dagegen die Zell- 
dichte mit  zunehmendem Alter deutlich ab. In  diesen Untersuehungen werden 
die Zelldiehten aber nicht bestimmten, klar definierten Regionen des Rippen- 
knorpelquerschnitts wie z.B. der Ringzone zugeordnet. 

Nach dem Diffusionsgesetz ist das Quadrat der Diffusionsstrecken (x) propor- 
tional der Diffusionszeit (t). x ~ :t = konstant. Geringe Ver/~nderungen der Diffu- 
sionsstrecken ziehen eine groBe Ver/~nderunz der Diffusionszeif. und damit  in der 
Gfite der Ern~hrung eines diffusionsabh~ngigen Gewebes naeh swh. J923 gab 
Warburg eine Methode an, die Grenzsehnittdieke eines Gewebsschnittes zu be- 
stimmen. Sie bezeichnet jene grSl3te Sehnittdieke eines Gewebes, bei der die L/~nge 
des Diffusionsweges ffir Sauerstoff mit  der Dieke des noch t/£tigen und unver- 
anderten Gewebsanteils fibereinstimmt. Ubertr/~gt man das Modell der Grenz- 
sehnittdieke auf die Verh/~ltnisse im lebenden 1~ippenknorpel, so ergibt sich, da$ 
die Grenzschnittdieke im jugendhehen Knorpel doppelt so grog ist wie im Rippen- 
knorpel yon Erwachsenen im Alter yon 26--30 Jahren. Berechnet man in der 
Altersklasse yon 6--10 Jahren eine l~ingflgehe, deren gingdicke der Altersklasse 
yon 26--30 Jahren entspricht und zieht diesen Weft  yon tier Gesamtfl£ehe in 
der Altersgruppe von 6--10 Jahren ab, so kommt  man zu folgendem Ergebnis: 
die so bereehnete Innenfl/~che betr~gt noch immer 30 % der Gesamtfl/~che in der 
Altersgruppe yon 6--10 Jahren. In  dieser Innenfl/~ehe sind keine degenerativen 
Gewebsver/~nderungen nachzuweisen. Die Diffusionsbedingungen sind demnaeh 
im jungen, noch ausreifenden Knorpel besser. Dutch den Volumenzuwaehs des 
Knorpels wahrend des Waehstums kommt  es dann zu zentralen lokalen Ern/~h- 
rungssehwierigkeiten des Knorpelgewebes. Die Folge ist eine StSrung des Gleich- 
gewichts yon Einlage und Abtransport  der Stoffwechselprodukte im Rippen- 
knorpel. Das Rippenknorpelgewebe verdichtet  mit  zunehmendem Alter. Die Dif- 
fusionsverh/~ltnisse verschleehtern sich, zuerst im Zentrum, dann yon dort immer 
welter zur Oberfl/~ehe. Ubrig bleibt eine Ringzone in der Altersgruppe yon 
26--30 Jahren, in der N/~hrstoff und Sauerstoff die Unterhaltung eines gesunden 
Gewebes gew/~hrleisten kSnnen. Zunehmende Anh~ufung yon Schlaekensubstan- 
zen sowie altersbedingte GefaBver~nderungen im Periehondrium sehr/~nken dann 
das Ausmal3 der zugeffihrten N/~hrstoffe und des Sauerstoffs weiter ein. Die Dicke 
der Ringzone nimmt mit  fortsehreitendem Alter weiter ab. 

23 c Virchows Arch. Abt. A Path.  A~at., Bd. 356 
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Die organische In te rce l lu la r subs tanz  des Knorpe l s  bes teh t  haupts/~chlich aus 
e inem Mucopo lysacchar idkomplex  und  Kol lagen.  Als H a u p t b e s t a n d t e i l  der  MPS 
is t  die Chondroit insehwefels/ iure sehon lange e rka nn t  worden  (MSrner, 1889; 
Schmiedeberg ,  1891). Auto rad iograph i sche  S tudien  mi t  S ~5 haben  gezeigt,  dab  
die Chondroitinschwefels/~ure in der  Knorpelze l le  gebi ldet  wird  (BostrSm, 1952; 
Ampr ino ,  1955; Curran  und  Gibson, 1956; Dziewiatkowski ,  1962). Gross et  al. 
(1960) g lauben  sogar,  dab  der  Mueopo]ypro te inkomplex  als eine E inhe i t  in der  
Knorpelze l le  gebi]det  wird.  E lek t ronenop t i sehe  Un te r suehungen  haben  ergeben, 
da$  aueh die Fibr i l logenesis  eine Ze]leistung dars te l l t  (Godman  und  Por te r ,  1960; 
Knese  und  K n o p p ,  1960; Reve l  und  H a y ,  1963). 

Diese Befunde zeigen, dub StSrungen  in der  Ern~hrung  der  Knorpelze l le  sich 
auf  das  gesamte  Knorpe lgewebe  auswirken  mfissen. Eine geringe Stoffwechsel- 
aktivit /~t des Knorpe lgewebes  (Bfirger, 1957) k a n n  auf  die geringe Zel ldichte  im 
Knorpe lgewebe  zurfickgeffihrt  werden.  Mit  zunehmendem Al te r  wird  die Ze]lzahl 
dureh  den  ausgepr/£gten Ze]lsehwund vornehml ieh  der  zent ra len  Zone wel ter  ver- 
minder t .  Die Stoffwechse]akt iv i t~ t  f/~llt ab  (Hage r ty  et  al., 1960). Para l le l  den 
morphologisehen Umbauvorg/~ngen k o m m t  es mi t  fo r t sehre i t endem Al te r  zu 
ehemischen Ver/~nderungen im Rippenknorpe lgewebe .  Der  Wasse rgeha l t  vermin-  
der t  sich. Der  Ca lc ium-St icks tof fgeha l t  n i m m t  zu (Bfirger und  Schlomka,  1927). 
Das Mueopo lysaceha r idmus te r /£nde r t  sieh (Meyer und  K a p l a n ,  1959; Quintare l l i  
und Dellovo,  1966). Der  Gehal t  an  Chondroitinsehwefels/~ure f/~llt ab (Sylven,  
1947; Loewi,  1953). 
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