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Heterotope Knochenbildung kommt in vielen KSrperorganen vor. 
Am ht~ufigsten in Muskeln, Gaumenm~ndeln, atrophischen Augen, in ver- 
kalkten Lungen-, Leber- und Lymphknotenherden und im Gefs 
Im Gehirn ist die Bildung yon Knochengewebe eine seltenere Erschei- 
hung, wtthrend es in den Hirnhttuten 5fter gefunden und beschrieben 
wurde, ist es in der nervSsen Substanz selbst selten. Abgesehen yon 
dem Vorkommen in Tumoren sind uns aus dem Schrifttum 21 Fs 
mit Verkn6cherungsherden im Gehim bekannt geworden. Der bier mit- 
zuteilende Be/und yon Knochengewebe im Lumen yon Hirnarterien ist neu. 

Die Art und die Bedingungen der Entstehung heterotopen Knochens 
werden verschieden gedeutet. Ftir die direkte Metaplasie setzen sich bei 
ihren Fs Lubarsch und Pollack ein, Mebius glaubt es vorwiegend mit  
indirekter Metaplasie zu tun zu haben, wt~hrend Gruber ffir die Weichteil- 
verknScherung die Bezeichnung Metaplasie durch Heteroplasie ersetzen 
mSchte. Fischer-Wasels, Tendeloo und Weidenreich nehmen die direkte 
Metaplasie yon hyalinem Bindegewebe zu Knochengewebe als erwiesen 
an. Von einem grol~en Tell der Autorcn werden als wichtigste Bedin- 
gungen fiir die metaplastische Knochenbildung das Zusammentreffen 
von jungem, wucherndem Bindegewebe und Kalksalzen angegeben 
(Fischer-Wasels, Borst, Sacerdotti und Frattin), begiinstigend wirken 
Blutungen (Gruber, Seemen) und eventue]l gewisse st~tische Verh~lt- 
nisse (Gruber). Vorausgehende Verkalkung ist nach den Beobachtuilgen 
von Gruber, Seemen und Welcker nicht erforderlich, auch Mebius sah in 
einem seiner Ft~lle Knoche~lbildung ohne Anlehnung an Kalkmassen. 
]Da$ diese genannten Vorbedingungen allein zur ,,metz~plastischen" 
Knochenbildung nicht ausreichen, zeigt die Tatsache, d~$ es nicht ge]ungen 
ist durch Schaffung derselben experimentell mit Sicherheit Knochen- 
gewebsbildung zu veranlassen. Erst  in letzter Zeit ist es Lucinesco und 
Cavalli sowie Welcker gelungen, durch Verpflanzung voll Harnblasen- 
epithel in Weichteile, in st~mtlichen Versuchsft~llen heterotope Knochen- 
bildung zu erzeugen. Die Frage der Entstehungsbedingungen konnten 

1D 30. 
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sie jedoch sicht kl/iren. Welcker, hi~lt die dabei auftretenden nekroti- 
sierenden Vorg~nge fiir wichtig, weiter mfisse durch das ttarnblasen- 
epithel ein spezifiseher l~eiz auf das Lagerbindegewebe ausgeiibt werden, 
der wohl in einer _~nderung des ehcmischen Milieus bestehe. 

Im folgenden soll zun/ichst fiber die fiberraschende Beobachtung des 
Vorkommens yon Knochengewebe in Gehirnarterien berichtet werden 1. 
Zugrunde liegen 5 F/ille. Im Schrifttum konnten wir nichts linden, was 
dafiir gesprochen h~ttte, dab eine derartige Beobachtung bereits einmal 
gemacht worden w/~re. Die F~lle mit VerknScherungsherden im Gehirn, 
die anhangsweise besprochen werden sollen, schlie6en sich mehr an 
Bekanntes an. Bei 4 von den Gef~l~f~llen lag die yon Spatz zuerst be- 
schriebene cerebrale Form der Thromboendangiitis obliterans vor. Es 
fanden sich sowohl Endothelwucherung wie auch Thrombenbildung in 
beginnender und vorgeschrittener Organisation mit dem Endzustand des 
lockeren Ffillgewebes bei zumeist intakter Media und Elastica interna 2. 

Neugebildetes echtes Knochengewebe, sowie ein Gewebe das als Vor- 
stufe yon Ksochengewebe (Knochenkeimgewebe) aufgefal~t werden 
kann, kam in Begleitung dieser Vers an vereinzelten Arteries, 
in einem Fall auch h/~ufiger zur Beobachtung. 

Im Fa]le R. Nr. 113/37 (57j. g, Diag. : Thromboendangiitis ob]iterans) 
lag eine Schnittserie vor, dutch einen in Paraffin eingebetteten, unent- 
kalkten I-temisph~renblock. Es wurden folgende Fi~rbungen angewandt: 
It.  E., El. van Gieson, Perdrau, Darstellung der KnochenkSrperehen naeh 
Schmorl, Kalkreaktion naeh Kossa. Wenn man sun  einige der Arterien- 
/~ste auf Seriesschnitten verfolgt,, finder man diese zuerst durch ein 
lockeres, retikuls capillarreiches Bindegewebe verschlossen, das reich- 
lich mesodermale Fett-  und PigmentkSrnchenzellen sowie kleine Rund- 
zellen enth/~lt. Auf weiteren Schnitten t r i t t  in diesem Ffillgewebe ein 
homogener, mit Eosin rosa gef/~rbter Bezirk auf, dem sich Bindegewebs- 
zellen saumartig anlagern. Weiterhin vergrSl~ert sich diese Masse, das 
Zentrum erscheint geschichtet und enth~lt 1/~ngliche Zellen, die in deut- 
lichen HShlen liegen, darauf folgt eine mit tti~matoxylin blaugefs 
ungeformte Zone, der sieh wieder ein homogener roter Saum anschlie6t. 
In  diesen Massen treten Ri~ume auf, die ein yon FettkSrnchenzellen 
durehsetztes Bindegewebe und Capillaren enthalten und auch vol~ einem 
homogenen Saum ausgekleidet sind. Nach und nach erkennt man deut- 
liche Knoehenb/~lkchen, zwisehen welchen jedoch noch ungeformte 
kriimelige Massen liegen, in denen sich Zellen linden, die von einer deut- 
lichen Kapsel umgeben sind. Die KnochenbSlkchen nehmes immer mehr 

1 Wir danken Prof. Nordmann, der uns bei Durchsicht der Pr~parate auf das 
Knochengewebe aufmerksam machte. 

Diese F~lle geh0ren zu den yon R. Lindenberg eingehend untersuchten F/~llen 
yon Thromboendangiitis obliterans. Z. Neur. 167, 554 (1939). - -  Virchows Arch. 
305, 531--557 (1939). 
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an Gr6~e zu, bis schliel~lich das ganze Gefs yon einem, yon Markraumen 
durchsetzten, Knochenstfickchen ausgeffillt ist. Der Knochen ist deutlich 

Abb.  1. J~fimatox.-Eosin.  58real.  E E l a s t i c a  int .  F k z  ]VIarkraum mi t  Fe t tk6rnchenzel len ,  
K n  II :nochengewebe,  O osteoider  Saran,  ~ /  l~iedia. 

2Lbb. 2. Schmorlsche F~rbung.  405real.  K n k  , ,~ :nochenk6rperchen" .  

lamelli~r geschichtet, die Markr~ume enthalten ein retikuli~res, capillar- 
reiches Gewebe, in dessen Maschen reichlich mesodermale l%~tk6rnchen- 
zellen, Rundzellen und ttis~iocyten liegen (Abb. 1). Die Knochenh6hlen 
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lassen sieh in naeh Schmorl gefgrbten Sehnitten mit ihren Ausl~ufern 
deutlich erkennen (Abb. 2). In der Peripherie des Knochens liegt ein 
sehmaler, unregelmgBiger mit t t~matoxy]in diffus blau angef~rbter 
Streifen (Knochenbildungszone, Schmorl) dem eine homogene, mit Eosin 
rosa gefs Zone folgt, die in HShlen liegende Zellen enth~lt und 
laeunenartig eingebuchtet ist. In diesen Lacunen liegt ein lockeres, 
sehr gef~tBreiehes Bindegewebe. Dem homogenen osteoiden Saum liegen 
fibrocyten~hnliche Zellen in Reihen an, in mehreren Lacunen auch 
epithelartig gelagerte, plumpe, eekige Ze]len, die als Osteoblasten auf- 
zufassen sind (Abb. 3). Diesem, mit Knoehengewebe angeftillten Gef~l~- 

Abb .  3. ]=[~matox. -Eos in  405rea l .  O s t e o b l a s t e n  in ge f~Bha l t i ge r  X n o c h e n b n c h t .  
G B lu tge i aB ,  Obl O s t e o b l a s t e n ,  K,n K n o c h e n g e w e b e .  

abschnitt, folgt dann wieder das lockere Fiillgewebe. Andere GefgBe 
sind ganz ausgefiillt yon einer ungeformten, brSckeligen Masse, die im 
van Gieson-Bild meist rot, im H.E.-Schnit t  bl~ulich angef/~rbt ist. Sie 
ist zum Tell yon feineren, nach van Gi~on rotgefgrbten Faserziigen und 
auch Silberfibrillen durchzogen, die die Detritusmassen in einzelne Felder 
teilen. In diesen Massen liegen ungeordnet zum Teil in Nestern Zellen, 
die an Knorpelzellen erinnern. Sie haben einen ovalen, hellen Kern mit 
deutlicher Chromatinstruktur, grol~en lappigen Plasmaleib und liegen 
in scharf umrandeten Kapseln, die zum Teil s ta rk  blau angef~rbt sind 
(Abb. 4 und 5). In einigen Gefgl~en treten am Rande dieser ungeformten 
Massen schmalere oder breitere Schichten auf, in denen die Grund- 
substanz nicht mehr ungeformt ist, sondern lamell/~r konzentrisch 
gesehichtet erscheint. Die darin liegenden Zellen sind kleiner, l~nglicher, 
sie liegen in eekigen, l~ngliehen HShlen und sind den Lamellen ent- 
sprechend geordnet (Abb. 5). Alle diese beschriebenen Ver/~nderungen 
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fiillen das betroffene Gef~l~ jeweils nut auf kiirzere Strecken aus, zu 
beiden Seiten ist es ~ngeftillt yon lockerem Bindegewebe oder frischen 

Abb.  4, E las t ,  v.  G i e s o ~ .  168mal.  Knorpelzel t~hnl iche Zellen ia  Thrombusresb .  
W Ar te r i enwand .  

Abb.  5. H ~ m a t o x . - E o s i n  108real. Beginnende  K n o c h e n b i l d u n g  a m  Rand .  
E E l a s t i c a  in te rna .  

Thromben. Die Kalkreaktion n~ch Kossa war immer negativ. Die 
Elastica interna war im wesentlichen intakt, die Media verdiinnt und 
kernarm, abet nicht durchbrochen (Abb. 1 und 5). 
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Aueh im Falle J. Nr. 108/37 (60j. 3) sind die Konvexiti~tsgef/~ge im Sinne 
der Thromboendangiitis obliterans ver/indert. Zum Tell enthalten sie 
jedoch eine Masse, die tells br6ckelig, tells homogen ist, manchmal auch 
grobfaserig und Capillaren sowie regelmi~13ig Zellen enth/tlt, die ~ron einem 
ffeien tIof und einer Kapsel umgeben sind. In zweien dieser Arterien ist 
es zur Bildung echten Knochengewebes gekommen. In der detritus- 
artigen Masse sind kleine und grSl3ere ttohlr/~ume aufgetreten, die yon 
einem lockeren, feinfaserigen Maschenwerk und Capillaren ausgefiillt 

.kbb.  6. N las t .  v. G4eson. 81mal .  K n  IEnoehenffewebe,  N Nekroso ,  
j . K n  j u n g e r  ]~nochen .  

sind. Daneben finder sieh aueh ein grobfaseriges Grundgewebe, das 
wieder in Kapseln gelegene Zellen enths Um einen Teil dieser Rgume 
finden sich in grSgerer oder geringerer Ausdehnung Knoehenbalken 
(Abb. 6), diese sind gegen den Detritus dureh einen mit H/~matoxylin blau 
gefs k6rnigen Streifen und weiterhin dutch einen osteoiden Saum 
begrenzt, dem l~ngliehe Zellen angelagert sind. Man ge~innt den Ein- 
druek, als ob die VerknSeherung um den gef~Bhaltigen ,,Markraum" 
beginne und naeh der Detritusmasse zu fortsehreitet. Eines der Gef~l?e 
ist dutch Knoehengewebe fast ganz ausgefiillt, es enth/~lt einen zentrMen 
Markraum, der reiehlieh Fettk6rnehenzellen aufweist. An der Peripherie 
sind noeh Reste ungeformter Massen zu erkennen. Zwisehen diesen 
und der Gef/~l?wand liegt ebenfalls ein loekeres, gef~Breiehes Binde- 
gewebe. 

Im ~'alle S. Nr. ]3 2/36 (44j. 3, Diag. : Thromboendangiitis obliterans), 
der an seinen Gef/~Ben dieselben Ver/~nderungen zeigte wie die vorigen, 
land sieh ebenfMls ein Arterienast, der vollst/~ndig yon Knoehengewebe 
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ausgefiillt war. Die Mtiseularis der Arterie ist verdtinnt, die Elastiea 
interna intakt. Ein entspreehend ihrem gewellten VerlauI zackig ge- 
formtes Knochenstiickchen ffillg das ganze Gef/~ftlumen aus, es ist von 
lamell/~rem Bau und zeigt deutliehe KnochenkSrperchen. I)er P~and hat 
sieh aueh hier mit H~tmatoxylin dunkelblau angefitrbt. Im Zentrum des 
Knochens liegt ein groger Markraum, der im loekeren Bindegewebe sehr 
reichlich FettkSrnehenzellen und lymphoide Zellen sowie v ide  Gef/~lte 
enth~lt. AuGer diesem grogen Markraum ist das Knochengewebe noeh 

ALbb, 7. E l a s t .  v.  Gieson.  75mal .  A r t e r i e n l ~ n g s s c h n i t t .  K n  K n o c h e n g e w e b e ,  Obl Osteo-  
b l a s t en ,  M iViarkraum, W A r t e r i e n w a n d .  

von einigen kleineren durehsetzt. Nirgends traten in diesem Falle 0steo- 
blasten auf. 

Im Falle H. Nr. 187/37 (65j. c~, Diag. : Thromboendangiitis obliterans) 
liegen mit El. van Gieson gef/~rbte Quer- und L/ingssehnitte dureh einen 
Arterienast vor. Dieses Gef/~g ist auf eine I/ingere Streeke yon einem 
Knoehenrohr ausgefiillt, dessen /s Wand etwa deln Verlauf der 
Elastiea interna entsprieht und yon einem homogenen osteoiden Saum 
begrenzt wird (Abb. 7). Die innere Wand ist yon einem Zellbelag aus- 
gekleidet, der aus grogen, kubisehen Zellen besteht, die zweifellos als 
'Osteoblasten zu bezeiehnen sind. I)er Innenraum enth/~It ein sehr 
loekeres, retikul/ires Bindegewebe, das aueh wieder FettkSrnehenzellen 
und sehr reiehlich kleine Rundzellen und Histiocyten sowie aueh viele 
Capillaren aufweist (Abb. 7). Im weiteren Verlauf des Gef/s ist das 
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Knoehenband 6fter unterbroehen und das Fiillgewebe reiehlieher, bis 
endlieh darin nur einzelne Knoehenbezirke liegen, die von einem osteoiden 
Saum umgeben sind, dem sieh ls Zellen dieht anlagern. Im lok- 
keren Gewebe finden sieh umsehriebene Fleeken, die aus einer, bei 
v a n  Gieson  gelbrot gefgrbten Grundsubstanz bestehen, in der in kleinen 
H6hlen rundliehe bis ovale Zellen liegen (Abb. 8, dasselbe Gefs wie 
Abb. 7). Es lassen sieh also in diesem Gefs die einzelnen 
Phasen der Knoehenbildung naeheinander verfolgen. In  einem anderen 

Abb.  8. Dasselbe P r a p a r a t  wie Abb.  7. E las t .  v.  Gieson .  108maI. W Ar te r i enwand .  
Besehre ibung  im Tex t .  

Gefs findeC sieh ein ganz ~hnliehes Gewebe, dessen Grundsubstanz 
abet zum Teil homogen, zum Teil grobfaserig ist, sie enth/~lt aueh die in 
deutliehen H6hlen liegenden l&ngliehen Zellen. Es ist jedoeh noeh nieht 
zur Ausbildung fertigen Knoehens gekommen. 

Im Falle ]3. Nr. 222/37 (65j. 9, Diag. : Arteriosklerose, multiple Er- 
weiehungsherde) bestand eine starke Arteriosklerose der Basis- und 
Konvexitgtsarterien. Eine Arterie der weiehen I-I~ute ist vollst~ndig 
versehlossen, und zwar vorwiegend dureh ein kernarmes, grobfaseriges, 
mit v a n  Gieson  rotgef~rbten Gewebe. Nur in den t~andpartien t r i t t  ein 
feinfaseriges, masehiges Bindegewebe in Erseheinung, in dem kleine 
Rundzellen und mit Pigment vollgepfropfte KSrnehenzellen liegen. Die 
Int ima ist nieht mehr erkennbar, die Elastica interna sehr stark auf- 
gesplittert. Die Media ist nieht sehr hoehgradig ver/~ndert. An einer 
Seite des Gefgges finder sieh zwisehen dem loekeren Bindegewebe und 
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der Gef/~l]wand ein Knochenbs Dieses legt sich der Wand in etwa 
einem Drittel ihres Umfanges an und ist in der Mitre durch eine diffus 
blau angef/~rbte, nekrotische Masse unterbrochen, welche sich auch 
zwischen dem Knochengewebe und der Gef/~Bwand finder. In ihr liegen 
reichlich mit Hgmatoxylin dunkelblau angef/irbte Krfimel und KSrner. 
Das Knochengewebe selbst weist einen geschichteten Bau der Grund- 
substanz auf und deutliche, in zackigen H6hlen liegende Knochenzellen. 
Gegen das lockere Bindegewebe ist es yon einer schmalen, blauen Zone, 
dcr ein etwas breiterer, homogener Saum folgt, begrenzt. In diesem 
osteoiden Streifen liegen einzelne ]~ngliche Zellen, solche sind auch 
seinem Rande saumartig angelagert. 

Gemeinsam ist diesen 5 Fgllen, dab innerhalb des Gef/iBlumens 
echtes Knochengewebe auftritt .  Nekrotische Thromben oder Thromben- 
teile, die nicht organisiert und abgebaut wurden, werden durch echtes, 
lebendes Knoehengewebe ersetzt. Solche nekrotischen Thromben, die 
nicht organisiert wurden, kommen wohl bei der Thromboendangiitis 
obliterans 5fter vor, auch Spatz beschreibt in seinem Falle an einer auf- 
getriebenen Stelte eincs Gef/iBes einen nekrotischen Thrombusteil, d e r  
keine Zeichen yon Organisation aufwies, w/~hrend das Gef~B zu beiden 
Seiten desselben yon dem gewShnlichen lockeren Bindegewebe aus- 
gefiillt war (1. c. Abb. 18, S. 115). 

Man kann sich den Vorgang etwa so vorstellcn: die nekrotischen 
~/[assen fiben einen Reiz auf das angrenzende retikul/~re gef/~B- und zell- 
reiche Bindegewebe aus. Dieses durchsetzt den Detritus in kleinen Ziigen, 
zum Teil wandern junge Mesenchymzellen daraus in diesen ein und bilden 
wohl auch aktiv Grundsubstanz. Die l~ekrose wird zum Tell abgebaut, 
wie aus dem schr reiehlichen Auftreten yon Fett-  und Pigmentk6rnchen- 
zellen im vorgefundenen lockeren Bindegewebe hervorgeht. MSglich ist 
wohl, dab die Nekrose zum Teil auch in die Grundsubstanz eingebaut 
wird. Den bereits gebildeten Teilen von Grundsubstanz lagern sich 
wieder l~ngliche Mesenchymzellen saumartig an, die dann selbst wieder 
Grundsubstanz bilden. Nach und nach wird die ganze nekrotische Masse 
so yon ]ebendem Knochengewebe ersetzt (Abb. 1). Welche Ursachen 
hier zur Knoehenbildung fiihren, kann nieht sicher gesagt werden. Ver- 
kalkung konnte nicht festgestel]t werden, wie die Kalkreaktion nach 
Kossa ergab. In  keinem Falle konnten wir an dem Knochengewebe 
regressive Vorg~nge feststellen. Bei vorgeschrittener Knochenbildung 
kommt es auch zum Auftreten yon echten Osteoblasten, wie Abb. 3 
zeigt, doch ist das ein seltenes Vorkommnis. Auch nach Borst sind die 
Osteoblasten bei der metaplastischen Knochenbildung nicht notwendig. 
Die auf Abb. 4 und 5 dargestellten Bilder zeigen einen etwas anderen 
Typ  der VerknScherung. Es liegen in den nekrotischen Massen Zellen, 
die sehr an Knorpelzellen erinnern. In Abb. 5 sehen wir in den Rand- 
loartien bereits ein geordnetes, geschichtetes Gewebe entstanden, welches 

Archiv  f/ lr  Psych ia t r i e .  Bd.  111. 16 
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mehr dem Knochen als dem Knorpel i~hnelt. Die Zellen sind l~nglicher 
mit  zaekigen Forts~tzen, ebenso die H6hlen eckiger und Khneln den 
KnoehenkSrperchen. Es handelt sich hier wohl um ein sehr frfihes 
Stadium der Knochenbildung, das A. Hartmann  bei der Entwicklung 
des Bindegewebknochens etwa folgendermaBen beschreibt: Das Binde- 
mittel  (Grundsubstanz) entsteht aus dem Zellplasma, es t rennt  sich 
Ekto- und Endoplasma, es wird daraus Bindemittel und Osteoblast. In  
diesem Stadium sieht der junge Knochen dem Knorpel  sehr i~hnlich, um 
die Osteoblasten entsteht bei Abtrennung des Ektoplasmas ein kleiner 
Hohlraum. Sie betont auch wieder, dab es sich bei der normalen Ent-  
wicklung des Bindegewebsknochens nieht um eine sekundKre Ver- 
knScherung ausdifferenzierten Bindegewebes handelt ,  sondern um 
Neubildung yon Knochen direkt aus dem embryonalen Mesenehym. Die 
Knochenbildung ist also eine aktive Leistung der Mesenchymzelle. Auch 
Krompecher bezeichnet die gefi~Bbegleitenden Mesenchymzellen als 
Matrix der Osteob]asten und betont,  dab diese akt iv Grundsubstanz 
bilden. Wir fanden junges, gef~Breiches, retikuli~res Gewebe in st~rkerer 
oder geringerer Ausdehnung iiberall dort ,  wo Knochen gebildet wurden. 
Wit  kSnnen wohl annehmen, dab die Mesenchymzellen, die in die nekroti- 
schen Massen eingewandert sind, ihren Ursprung in Zellen haben, welehe 
die Gefs dieses lockeren Granulationsgewebes begleiten und sich zu 
Osteoblasten entwicke]n. Die Markri~ume werden yon demselben lockeren 
Gewebe ausgefiillt, das reiehlieh mesodermale Fettk6rnehenzellen 
(Pseudoxanthomzellen) enth~lt, blutbildendes Knochenmark konnte 
nicht gefunden werden, es handelt  sich hier wohl um fibrSses Mark. 

Wie gesagt haben wir im Schrifttum das Vorkommen yon Knochen- 
gewebe im Lumen yon Gehirnarterien sowie auch K6rperarterien nirgends 
erwi~hnt gefunden. Vielleicht gehSrt in den Rahmen unserer Fi~lle eine 
Beobachtung von Marburg. Er berichtet unter dem wenig glficklichen 
Namen ,,Endarteriitis cartilaginosa" fiber 3 FKlle mit  Ver~tnderungen 
in den gro$en Hirngef~tBen, die sehr den im Falle R. gefundenen frfihen 
Stadien der Knochenbildung ~hneln. Er  beschreibt innerhalb des Elastica- 
ringes zum Teil hyaline Bindegewebswueherungen, darin Zellen mi t  
einer Kapsel, die zum Tell rosa, zum Teil blau gef~rbt war, wi~hrend 
der Rest  des Gefi~13lumens von lockerem Bindegewebe mit  Gef~i~en aus- 
geffillt war. Verf. hi~lt diese Vers ffir metaplastische Knorpel-  
bildung aus dem Bindegewebe in einem wandstgndigen Thrombus. I m  
Vergleich mit  unseren Bildern ist aber zu fragen, ob es sich hier nicht 
auch um ein frfihes Stadium yon Knochenbildung handelt. Ob vielleicht 
auch bei 2 Fi~llen yon Juba - -  mit Veranderungen an Gehirnarterien 
fiber , ,mikrogyr"  veri~nderten Rindenteilen bei Sauglingen - -  etwas 
Verwandtes vorgelegen hat, muB dahingestellt bleiben 1. In  Venen (nieht- 

1 Wir danken Herrn Dr. Juba fiir die freundliche (~berlassung yon Pri~paraten. 
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des Gehirns) land Wydler bei der Untersuehung yon Venensteinen, 
zwischen den verkalkten,  nicht organisierten Venenthromben und der 
Venenwand lockeres, gef~l~haltiges Bindegewebe, um welches S~ume 
von Knochengewebe aufgetreten waren. Den Anreiz zur Knoehen- 
bildung spricht er den Kalkmassen zu. Der Typ der Verkn5cherung ist 
jedoch ehl anderer als wir ihn in Gef~Ben fanden, er gleicht dem sparer 
noch zu besehreibenden bei verkalkten Nekroseherden im Gehirn. Das 
Vorkommen heterotopen Knochens in Gef~tl]en ist an sich nicht sehr 
selten. Die Beobachtungen im Sehrifttum beziehen sich jedoch auf 
Knochenbildung nicht im Lumen, sondern in der Gefi~Bwand arterio- 
sklerotischer G e f ~ e ,  etwa gleich hs in der In t ima wie in der Media. 
Rohmer sowie M6nlceberg fanden in endokarditiseh ver~nderten Herz- 
klappen und auch in Media und In t ima  verkalkter  Arterien Knochen, 
bildung, und zwar zwisehen lockerem Bindegewebe und Kalkmassen- 
Rohmer nimmt an, dal~ das Bindegewebe aus der Adventitia, M6nlceberg. 
dab es aus subendothelialen Zellen s tammt,  beide st immen darin iiberein, 
dal~ es durch den Kalk  zur Knochenbildung angeregt wurde. Auch 
Bunting, der einen Knochenherd mit  eehtem Knochenmark in der Aorta 
beschreibt, ist derselben Auffassung. Mebius, Ri~hl und much Harasalci 
fanden solche Knochenbildung in Gef~l~w~ndeu in Anlehnung an Kalk- 
ablagerungen, immer fanden sie auch daneben gewuchertes, gef~re iehes  
junges Bindegewebe. Ruprecht land in vielen F~illen in der Duetus 
Botalli-Narbe bei Rindern Knochenherde, much er kommt  zu der AuL 
fassung, dal~ gewueherte Mesenehymzellen bei Anwesenheit yon Kalk  
zu Osteoblasten werden kSnnen. Bergstrand beschreibt einen Fall yon 
Sturge-Weberscher Krankheit ,  bei dem einige der Angiome VerknScherung 
zeigten, ohne aber die Lage des Knochens ns zu beschreiben, so dab 
daraus nicht hervorgeht, ob dieser in der Gef~l~wand oder im Lumen 
aufgetreten ist. Ubereinstimmend wird yon allen Autoren als wesent- 
licher Punkt  ffir die ,,metaplastische Knochenbildung" das Zusammen- 
treffen von Kalksalzen und jungem Bindegewebe angegeben, welches 
jedoch in m]seren Fs nieht immer gegeben war. Wie wir eingangs 
schon erw~hnten, ist die vorausgehende Verkalkung keine unbedingte 
Voraussetzung flit die heterotope Knochenbildung, w~hrend das Vor- 
handensein einer Nekrose als sehr wesentlich angesehen werden muB. Es 
ist abet wahrscheinlich, dal] die Verkalkung dieser Nekrose die Knochen- 
bildung begfinstigt. 

Anh~ngsweise sollen kurz einige andersartige F~lle yon Knochen- 
bildungen im Gehirn mitgeteilt werden. 

Es handelt  sich dabei um Parasiten, die das typische Bild abgestor- 
bener Cysticercen bieten, wie es yon Krause, Lehmann und Henneberg 
besehrieben wurde. In  3 Fallen sahen wir die nekrotischen, verkalkten 
Reste dieser Parasiten, zum Teil durch Knochengewebe ersetzt. Es sind 
alle ~berg~nge vorhanden, v o n d e r  Bildung e r s t  eines Cytoosteons 

16" 
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(Krompecher) (Abb. 9) his zu grSl?eren Knochenkomplexen yon lamelliirem 
Bau (Abb. 10), die aus zusammenflieBenden Knochenbalken- u n d  

Abb .  9. Cys t i ce rcus .  ~ g m a t o x . - E o s i n .  405real .  N Nekrose ,  K n z  Xnochenze l l e  
m i t  G r u n d s u b s t a n z ,  r M  r e t i k u l a r e s  !Viaschengewebe. 

-ringen entstanden sind. Abb. 11 l~i~t die VerknScherung nekrotischer 
gandpar t ien  sowie yon Teilen der restliehen Cysticereenmembran er- 
kennen. Zwisehen der Nekrose und der derben Bindegewebskapsel ist 

A b b .  10. Cys t i ce rcus .  I I f u ~ a t o x . - ~ o s i n .  23mal .  K n  X:nochengewebe ,  r2ll r e t i kn lg re s  
l~r H @ehirngewebe.  

regelmiiBig ein lockeres, feinf~seriges, retikul~res Bindegewebe zu finden, 
dessen Maschen reichlich Plasmazellen, Lymphocyten sowie mesodermale 
KSrnchenzellen enthalten. Dieses junge Bindegewebe dringt in Ziigen 
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in den Detritus ein, b~ut ihn ab und am Rande der dadurch auftretenden 
Buchten entsteht Knochengewebe. Die Matrix der 0steoblasten ist wohl 
aueh hier in diesem gefs Granulationsgewebe zu suchen. Es ist 
aber besonders zu betonen, dab wir in keine'm Falle VerknSeherung der 
derben Bindegewebskapsel sahen, w~hrend es innerhalb dieser Kapsel 
zu ausgedehnter Xnoehenbildung kam. Es w~re denkbar, dal~ es zum 
vollsts Ersatz der nekrotischen Massen dureh Knochengewebe 
kommen kann, und als Endzustand ein massives KnoehenknStchen 
zuriickbliebe, das yon einer Bindegewebskapsel umgeben ws Welter 
liefte sieh vorstellen, dag nur Randpartien der Nekrose verknSehern, 

~bb,  11. Cysticerclls. Elast .  v.  Gieson.  6real. K~ Knochengewebe, C M  Cysticercenmembran. 

und eine yon Detritusmassen ausgefSllte Kugel entst•nde. In den yon 
uns untersuchten Fs ist es jedoch noch nicht zu solchen Endzust~nden 
gekommen, iiberall fanden sich Zeiehen yon anhaltender Knochenbildung. 
Dasselbe histologische Bild, wie w i r e s  bei diesen F~llen sahen, ist wie 
sehon erw~hnt, yon Wydler bei der Verkn~%herung yon Venensteinen 
beschrieben, er fand das gleiche lockere zellhaltige Gewebe in die ver- 
kalkten Massen eindringend und die entsha,ndene HShle yon einem 
Knochengewebssaum ausgekleidet. Aueh die von Mebiu.s besehriebene 
Knochenbildung in verkalkten Lungen-, Lymphknoten- und Leberherden 
gleicht im wesentlichen den in unseren Fallen gefundenen Erseheinungen. 
Er  bezeichnet sie als indirekte Metaplasie, da das Knochengewebe aus 
Zellen eines Granulationsgewebes gebildet werde. Die von Pollak be- 
schriebenen knochenhaltigen Herde in de rLunge  zeigen einen ahnlichen 
Bau. Er gl~ubt aber auch Verkn5cherung der bindegewebigen Kapsel 
gesehen zu haben. Er  nimmt an, daft der Knochen durch direkte Meta- 
plasie aus neugebildetem derbem Bindegewebe hervorgeht, und dab 



246 Charlotte Kriieke: I)ber das Vorkommen 

periphere Teile des verkalkten Zentrums noch nicht ganz abgestorben 
seien und daraus durch Metaplasie Knochen gebildet werden kSnne. 
Da die Knochenbildung ein aktiver Lebensvorgang ist, und nieht ein 
regressiver Vorgang zum Teil sehon abgestorbener Gewebe, ist diese 
Ansicht wohl abzulehnen. 

In  einem weiteren unserer F/ille ist es zur Knochenbildung in einem 
Erweichungsherd gekommen (Abb. 12). Hier sind keine nekrotischen 
Massen nachweisbar. Da aus der schon makroskopisch sichtbaren rost- 
braunen Verf/trbung der W/rode der ErweichungshShle und der mikro- 
skopisch nachgewiesenen Eisenspeicherung in Glia und KSrnchenzellen 

Abb. 12. E rwe ichungshe rd  I I I .  S tad ,  ~ m a t o x . - E o s i n .  12real. K n  spongi6ses Knochens t i i ck  
m i t  Mark r~umen .  

hervorgeht, dab eine Blutung in den Erweichungsherd vorgelegen hat,  
kSnnte man annehmen, dab diese Blutm~ssen nicht zur vollst/~ndigen 
I~esorption gelangten, entspreehend dem Vorgang bei den anderen F/~llen 
w/~re es dann in den Resten derselben z u  Knoehenbi ldung gekommen. 
Es isb aueh wahrscheinlieh; dag vorher eine Verkalkung stattgefunden 
hat, da in der Umgebung des Knoehens noeh einzelne Kalkkonkremente 
vorhanden sin& Da Knochenbildung in einem Erweiehungsherd durehaus 
ungewShnlich ist, muB in unserem Falle die Ursache in der voraus- 
gega~genen Blutung gesueht werden. Aus dem Sehrifttum ist uns ein 
sieherer Fall yon Knoehenbildung in einem Erweiehungsherd nicht 
bekannt  geworden. Bei dem yon Siedlicka besehriebenen Fall ist es nur 
eine Annahme der Verfasserin, dab es sich um einen Erweiehungsherd 
handelt, in dem sekund~r Knochengewebe aufgetreten sei. In  einem 
FalI yon Brunner k5nnte es sich um ein ghnliches Vorkommnis handeln, 
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er erw/~hnt, dab sich um einen teils aus Detritus, Kalk und teils aus 
Knochengewebe bestehenden Herd, eine alte Encephalomalacie finde. 

Einen Teil der aus dem Schrift tum bekannten VerknScherungsherde 
im Gehirn kSnnen wir nach der Beschreibung zu der von uns beob- 
achteten Knochenbildung in abgestorbenen Parasiten in Beziehung 
setzen. Unseren Bildern se.hr /~hnlich sind die knochenhaltigen, intra- 
cerebralen Knoten,  die yon Bidder, Brunner, Lehoczky und Berner 
beschrieben wurden. Auch in ihren F/~llen handelt es sich um zum Teil 
verkalkte nekrotische Massen, die bindegewebig abgekapselt  wurden, 
wobei dann Knochengewebe zwischen Kapsel  und Detritus auftrat .  Nur 
Berner nimmt  in einem Falle einen Echinococcus an, es handelte sich 
dabei um den Fund eines hohlen KnochenkSrpers, in der Sch/~delhShle 
eines Skelets, w/~hrend yon den anderen Autoren fiir die umschriebenen 
Nekrosen Parasiten nicht in Betracht  gezogen wurden. Ein Fall eines 
Coccidium oviforme, bei dem sieh ebenfalls um die zentrale Detritusmasse 
ein Knochenring gebildet hatte,  beschreibt: Thomas. Vielleicht gehSren 
die Beobachtungen yon Witkowski, Ebstein und Ranvier, die umschriebene, 
yon Bindegewebe umgebene Knochenherde im Kleinhirn fanden, auch 
in diese Gruppe, die GrSBe derselben und das Vorkommen ,,amorpher 
Grundsubstanz" lieBen daran denken. Aueh Virchow erw/~hnt 3 F/~lle 
mit  ,,heteroplastischen Osteomen" des Gehirns, bei welchen das Knochen- 
gewebe yon einer Bindegewebskapsel umgeben war. Er  glaubt, dab der 
Knochen aus Bindegewebe hervorgehe, welches ein ,,irritatives Produkt"  
der Neuroglia sei. Ebenso erw/~hnt Meschede einen walnuBgroBen, yon 
gef/iBreichem Bindegewebe umgebenen Knoten in einem Scheitellappen. 
Brunner beschreibt einen weiteren Fall, wobei es in einer Hirnduranarbe 
auch in Anlehnung an Detritusmassen zum Auftreten von Knoehen- 
gewebe kam. I m  Falle Oberndorfers kam es zur Bildung yon Knochen- 
b/s in Anlehnung an ausgedehnte Verkalkungen in der t t irnsub- 
stanz, yon welchen Verfasser annimmt,  dab es sich um verkalkte nekro- 
tische Massen handelt. 

Knochenherde im Zentralnervensystem kommen weiterhin h/~ufig in 
Tumoren vor, in gemischten Geschwiilsten oder Teratomen (Marcuse, 
~eitano und Loi, Bristowe, Derman, Mackay, Scheidegger). Experimentelle 
Knochenerzeugung im Gehirn gel~ng Leriche und Policard, die Knoehen- 
splitter in das Gehirngewebe einpflanzten. Nach 26 bzw. 110 Tagen 
fanden sie diese nekrotiseh, w/~hrend am Rande des alten Knochens neues 
Knoehengewebe gebildet war. 

Aus dieser kurzen Ubersicht, der bisher im Schrifttum bekannt- 
gewordenen F/~lle mit  cerebralen VerknScherungsherden ist zu ent- 
nehmen, dab es sich in den meisten F/illen um bindegewebig abgekapselte, 
nekrotische Massen handelte, wie dies auch yon Lehoczky bereits betont 
wurde. In  einem Teil dieser F/~lle kSnnen wir vielleicht als Ausgangs- 
punkt  der VerknScherung abgestorbene Cysticercen almehmen, die wohl 
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die h~ufigste Ursache solcher umschriebenen Nekrose sind, und die 
beschriebenen Bilder gro~e ~hnlichkeit  mit  den unseren zeigen. In  den 
letzten Jahrzehnten kommen Cysticercen seltener vor, doch fanden wir 
sie im laufenden Sektionsmaterial des Inst i tutes 5fter, und zwar nicht 
so hi~ufig in Form der ausgedehnten Cysticercose der Meningen, wie als 
Nebenbefund in einzelnen kleinen Exemplaren. Ein weiterer Tell der 
F~lle aus der ~lteren Literatur  ist wie Mackay schon hervorhob, vielleicht 
den knochenhaltigen Tumoren zuzurechnen. 

In  allen von uns beobachteten FAllen deuten wir die Ents tehung 
yon Knochengewebe innerhalb nekrotiseher Massen im Sinne eines eigen- 
artigen Organisationsvorganges. 

Bei den abgestorbenen Parasiten, die umschriebene Nekrosen mit 
Verkatkung und bindegewebiger Abkapselung aufweisen, gleicht das 
Bfld im wesentliehen den bekannten Vorg~ngen in verkalkten Herden 
anderer Organe. 

In  den F/~llen mit  Kuochenbildung in thrombosierten Arterien sieht 
man ein vielfgltigeres Bild. Auch hier besteht in allen Fgllen ein Neben- 
einander von Nekrose und gef~13reichem retikulgrem Bindegewebe. Eine 
derbe, bindegewebige Abkapselung wurde hierbei niemals beobachtet.  
Man sieht einerseits Bilder wie bei der gewShnlichen bindegewebigen 
Organisation, d .h .  as wandern junge Bindegewebszellen in die uekroti- 
schen Massen ein und bauen diese offenbar ab. Auf der anderen Seite 
beobachtet  man ein Einwachsen yon Mesenchymzellen, das begleitet 
wird yon der Bildung einer homogenen Grundsubstanz, in welche die 
Zellen sehliel31ich als Knochenzellen eingelagert sind. Seltener beob- 
achteten wir Bilder, die offeubar eine andere Stufe des Vorganges dar- 
stellen. Dabei bildet sich beim Eindringen der Mesenchymzellen ein 
grobfaseriges Gewebe, das yon freien HSfen umgebene Zellen enth~It. 
Dieses ~hnelt dem von Welcker und Lexer beschriebenen Knochenkeim- 
gewebe. Weiterhin kSnnen sich die Mesenchymzellen auch fiber ein knorpel- 
zell~hnliches Stadium zu Knoehenzellen umwandeln. Endlich funden wir 
seltener echte Osteoblasten an Stellen vorgeschrittener Knochenbildung. 

Der vielf~ltige Vorgang des Abbaues yon nekrotischen Massen und 
des Neuaufbaues yon Knoehengewebe gleicht im wesentliehen sowohl 
der normalen Knochenentwicklung (=4. Hartmann, Krompecher) wie 
aueh der Regeneration yon Knocheugewebe bei der Knoehenbruch- 
heilung (Hueclc). Dal3 die Matrix der knochenbildenden Ze]len in einem 
lockeren Granulationsgewebe zu suehen ist, geht aus mehrfachen Beob- 
achtungen hervor. Wahrscheinlieh ist auch naeh unseren Befunden, 
da~ diese ,,Osteoblasten" von gefi~l~begleitenden Zellen oder auch Gef~13- 
zellen selbst abs tammen und w i r e s  mit  ,,angiogener Knochenbildung" 
(Krompecher) zu tun haben. 

Welche Ursachen kSnnen ffir diese ur~gewShnliche Knoehenbildung 
in Betracht  gezogen werden ? Einwandfreie Kalkablagerungen kormten 
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wir nicht in allen Fiillen feststellen, so da6 diese nicht als unbedingte 
Vorbedingung der VerknSeherung angesehen werden kann. Wie schon 
erw/~hnt, haben such die ausgedehnten Versuche Welckers in letzter Zeit 
gezeigt, dab man regelm/~13ig Knochengewebsbildung ohne vorausgehende 
Verkalkung erzeugen kann. Die begiinstigende Ro]le der t~lutung kSnnen 
wir fiir die Knochenbildnng in den F/~llen mit Thrombosen und dem 
Erweiehungsherd anfiihren. Unter Berticksiehtigung slier bisherigen 
Beobachtungen muff man den AnstoI~ zur Knochengewebsbildung durch 
Zellen eines jungen, mesenehymalen Gewebes bei Anwesenheit nekroti- 
scher Msssen einem morphologiseh nicht faBbaren, ehemisch-biologisehen 
Wirkstoff zusprechen, der mSghcherweise bei dem Gewebszerfall entsteht. 

Besonders ist aber zu betonen, da3 wit niemats eine direkte Meta- 
lolasie yon Bindegewebe zu Knochengewebe beobachten konnten. Auch 
die Bezeichnung indirekte Metaplasie m6chten wir bier nieht anwenden, 
da an der Stelle, an der das Knochengewebe auftritt ,  kein differenziertes 
Gewebe vorhanden war, sondern nekrotische Gewebsreste (Abb. 9). Da 
es in alien unseren F/~]]en zum Abbau nekrotischer Msssen und Ersatz 
durch Knochengewebe gekommen ist, kann man den Vorgang sis 
,,knScherne Organisation" bezeichnen. 

Zusammenfassung. 
1. Bei 5 F/~llen von Thrombenbildung in Gehirnarterien - -  davon 

vier auf dem Boden der yon Winiwarter-Buergerschen Krankheit  (Throm- 
boendangiitis obliterans) entstanden - -  wurde teils vereinzelt, tells 
h/~ufiger Knochengewebe im Arterienlumen Iestgestellt. Die Knochen- 
bildung ist aber keine notwendige Begleiterscheinung der Thromboend- 
angiitis obliterans. 

2. Die Knochengewebsbildung in den Arterien ste]lt offenbar eine 
besondere Art der Organisation arterieller Thromben dar. Verka]kung 
ist dabei keine notwendige Voraussetzung. 

3. Bei anderen F/illen wurden VerknScherungsherde im Gehirn 
gefunden~ und zwar 3mal Knochengewebe in sbgestorbenen Parasiten 
und ]mal in einem alten Erweichungsherd. 

4. Da es sich such bei diesen F/illen offenbar um einen Ersatz yon 
nekrotisehen Massen durch Knoehengewebe, bei Anwesenheit junger 
undifferenzierter Mesenchymzellen handeIt, so kann man such hier den 
Vorgang im Sinne einer ,,knSchernen Organisation" deuten. 

Diese Deutung als Orgsnisationsvorgang weieht yon der gewShnlichen 
Auffassung der heterotopen Knochenbildung ab. 
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