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Uber cerebrale Fett- und Luftembolie.

(Nebst Bemerkungen zur Frage der Schichterkrankungen der GroBhirnrinde
und der Pathogenese der Keuchhusteneklampsie der Kinder.)

Von
Karl Neubiirger.

(Aus dem Pathologischen Institut des Krankenhauses Miinchen-Schwabing und
der Deutschen Forschungsanstalt fiir Psychiatrie [Kaiser-Wilhelm-Institut] in
Miinchen.)

Mit 14 Textabbildungen.

(Eingegangen am 15. Oktober 1924.)

Seitdem Grondahl') die Hirnverinderungen bei cerebraler Fett-
embolie beschrieben hat, und seitdem Spielmeyer?) seine anatomischen
Befunde an Gehirnen von Affen mitgeteilt hat, denen von Brauer und
Wever Luft in die Carotis injiziert worden war, sind eingehendere
Publikationen iiber die Histopathologie dieser Erkrankungen kaum mehr
erfolgt; nur iiber die Anatomie der cerebralen Fettembolie sind noch
vereinzelte kurze Beitrige erschienen. Eine griindliche und iibersicht-
liche Zusammenstellung dessen, was wir bis jetzt iiberhaupt iiber die
Erkrankungen wissen, die uns hier beschiftigen sollen, findet sich bei
Hanser?)., Auf einzelne bei ihm zitierte neuere Arbeiten werden wir
spater zuriickkommen; zunichst soll ganz kurz skizziert werden, was
die beiden zuerst erwihnten Autoren festgestellt haben.

Grondahl fand in seinen Fettemboliefillen makroskopisch Hyperimie
und Blutungen, letztere besonders in der weiBen Substanz, mit Vorliebe
in der Umgebung der Seitenventrikel. Mikroskopisch sah er im Mark
Odem, Lockerung des Gliageflechts, Blutungen und miliare Erweichungen.
Die Blutungen zeigen den bekannten Bau der Ringblutung; der Autor
faBt sie als kleine Infarkte mit zentraler animischer Partie und hémor-
rhagischer Randzone auf. Die miliaren Erweichungen erweisen sich als
spindelig gequollene Myelinmassen, die die Markscheidenfirbung nicht
mehr annehmen, aber auch keine Osmiumreaktion geben. Die gut

1) Untersuchungen iiber FE. (Fettembolie). Dtsch. Zeitschr. f. Chirurg.
111. 1911.

2) Uber die anatomischen Folgen der LE. (Luftembolie) ins Gehirn. Verhandl.
d. dtsch. Kongr. f. inn. Med. 30. 1913.

3) Siehe Kapitel Thrombose und Embolie in Lubarsch-Ostertag, Ergebnisse
der allgemeinen Pathologie usw. 19, 2. Abt. 1921.
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vascularisierte Rinde mit ihrem wohl ausgebildeten Kollateralkreislauf
zeigt keine wesentlichen Verianderungen. Die Grindahischen Befunde
sind iibrigens noch von einigen anderen Autoren bestatigt worden
(Naville und Fromberg, Weber, Biirger, Nikolai'); besonderer Wert
wird stets auf die Blutaustritte in der weillen Substanz gelegt; Biirger
gibt an, dafl derart lokalisierte Extravasate sich vor allem gerade an
sonst gesunden Hirnen finden, wihrend man sie z. B. bei Alkoholikern
und Syphilitikern in der hier mangelhaft mit Blut versorgten Rinde
antrifft.

Bei einem Affen, der 4 Tage nach der intracarotalen Luftinjektion
am Leben geblieben war, fand Spielmeyer kleine Lichtungen in der Hirn-
rinde; hier waren die Ganglienzellen ausgefallen und die plasmatische
Neuroglia zeigte erhebliche Wucherungen. An den Réndern der Defekte
lagen schwer erkrankte, von glitsen Trabantzellen dicht umgebene
Nervenzellen. Die Herde waren vorwiegend in der oberen und mittleren
Rinde lokalisiert. Bei anderen Versuchstieren konnten bereits 15 Stunden
nach der Embolie die ersten Zeichen des Zelluntergangs festgestellt
werden, und zwar in Form von Inkrustation der Golginetze. Blieben
die Tiere am Leben und untersuchte man sie etwa in der 3. oder 4. Woche
nach der Injektion, so fand man die Defekte durch gewucherte Glia
ausgefiillt, die Herde geschrumpft, die gesunden Partien der Umgebung
somit wieder nidher aneinandergeriickt. Die gefundenen Bilder d&hneln
Veranderungen, wie sie bei der Arteriosklerose kleiner Rindengefifie
vorkommen: wo bei allmahlich einsetzendem GefafBverschlufl nur das
nervose Parenchym zugrunde geht, die Glia aber erhalten und
wucherungsfahig bleibt.

Wir sehen also: die Befunde bei FE. sind relativ spéirlich, die feineren
histologischen Verdnderungen sind nicht niher untersucht worden; was
die LE. angeht, so stehen hirnanatomische Publikationen iiber nicht
experimentelle Falle noch génzlich aus. Das ist leicht begreiflich: LE.
im groflen Kreislauf fiihrt entweder zu sofortigem Tode, und dann diirfen
wir am Gehirn nichts erwarten ; oder aber sie ruft Schadigungen hervor,
die nach einiger Zeit wieder verschwinden und einer Gesundung Platz
machen; Fille, die nach kiirzerer oder liingerer Dauer einer cerebralen
Schidigung durch LE. zum Exitus kommen, sind sehr selten, und, soweit
beobachtet, nicht niher histologisch untersucht. Eine Ausnahme bildet
ein nicht veréffentlichter Fall, von dem mir Herr Prof. Spielmeyer
freundlicher Weise Kenntnis gegeben hat. Hier fanden sich — der Tod
war etwa 7 Stunden nach der LE. erfolgt — herdférmig bereits leichte
Kernveranderungen und Zeichen beginnenden scholligen Zellzerfalls.

Somit ist es nicht ohne Reiz, sich die FE. und LE. des Gehirns im
Mikroskop etwas genauer anzusehen. Ist doch auch die von jedem

1) Siehe bei Hanser, 1. c.
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Chirurgen gekannte und gefiirchtete cerebrale FE. nach Frakturen eine
praktisch wichtige und relativ nicht so selten vorkommende Erkrankung,
die der Pathologe leicht festzustellen vermag, wenn bereits an einem
mit Sudan gefirbten Gefrierschnitt der Hirnrinde jene zierlichen, rot
gefirbten Ausgiisse der Capillaren als Ausdruck der embolisierenden
Fetttropfen zu sehen gind. — Und kommt andererseits dem klinischen
Bilde cerebraler LE. wegen seiner gro3en Seltenheit zunichst scheinbar
geringeres Interesse zu, so werden wir doch weiter unten bestéitigt finden,
daB es fir den Neurologen, den Geburtshelfer und den gerichtlichen
Mediziner von Bedeutung ist, und daf es uns ferner vielleicht auch eine
Moglichkeit zum Verstindnis eines bisher in pathogenetischer Hinsicht
noch so unklaren Krankheitsbildes gibt, wie es die Keuchhusten-
eklampsie der Kinder ist.

Durch giinstigen Zufall war ich nun in der Lage, sowohl einen FE.-
Fall als auch einen LE.-Fall zu untersuchen!). Dariiber mochte ich hier
berichten. Wir werden dabei manche teils besser bekannte, teils minder
wichtige histologische Befunde nur kurz zu streifen brauchen ; besonderer
Wert soll dagegen auf die Formen der Nekrose gelegt werden, denen das
nervose Parenchym bei den in Rede stehenden Erkrankungen infolge
der Kreislaufstérung verfallt. Handelt es sich doch nicht um die im
zentralen Nervensystem gewohnliche einfache Erweichung oder Kolli-
quationsnekrose; wir werden vielmehr sehen, daff uns der FE.-Fall
Bilder sogenannter ,,unvollstindiger Erweichung® ergibt, bis zu einem
gewissen Grade mit denen vergleichbar, die Spielmeyer bei der experi-
mentellen LE. beschrieben hat; wihrend andererseits unser LE.-Fall
Befunde bringt, die in das Gebiet der reinen Koagulationsnekrose gehoren.
Das ist deshalb vielleicht von Wichtigkeit, weil gerade die Koagulations-
nekrose im Zentralnervensystem bis jetzt noch relativ wenig bekannt
ist und noch nicht die nétige Beachtung erfahrt. Auch heute hort man
noch vielfach die alte Lehrmeinung, daB eine Nekrose im Gehirn stets
von Erweichung gefolgt sei, trotzdem Spielmeyer2) schon vor geraumer
Zeit ,koagulierte Verodungsherde beschrieben und das Wesen der
Koagulationsnekrose im Gehirn eingehend dargestellt hat. Unsere
Fille, deren Erkrankung ja nur wenige Tage gedauert hat, bieten den
Vorteil, dafl wir uns iiber die Zeitdauer eine ungefihre Vorstellung
machen koénnen, die fiir die Ausbildung der in Betracht kommenden
Nekroseformen erforderlich ist.

Wir besprechen zunichst den FE.-Fall. Die wesentlichsten Daten der Kranken-
geschichte sind folgende: K., Hilfsarbeiter in einem Gaswerk, geboren 1884, wurde

1) Beide Fille sind in Sitzungen der Dtsch. Forschungsanstalt f. Psychiatrie
(Kaiser-Wilhelm-Institut in Miinchen) vorgetragen worden; Bericht siehe Zentralbl.
f. d. ges. Neurol. u. Psychiatrie 33, 515. 1923; 38, 480. 1924.

2) Histopathologie des Nervensystems 1, 389. 1022.
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am 24.TII.1923 mit einem Bruch des linken Oberschenkels im Krankenhausc
Schwabing aufgenommen. Er ist in einem Kohlenwerk bei der Arbeit zwischen
den Rollwagen mit dem linken Bein eingeklemmt worden, sonstige Verletzungen
hat er nicht erlitten. Es handelt sich um einen mittelkriftigen Mann in geniigendem
Ernahrungszustand; sein Sensorium ist vollig frei, er gibt klare, geordnete Aus-
kunft. Kopfschmerzen, Erbrechen, Blutungen oder Bluthusten bestehen nicht.
Es findet sich ein Strabismus divergens (nach spiateren Angaben der Frau von
jeher bestehend), die inneren Organe sind ohne wesentlichen Befund, die nicht
verletzten Extremitaten frei beweglich; in der Mitte des linken Oberschenkels
findet sich eine typische Fraktur, die entsprechend versorgt wird. Der Patient
schlief in der folgenden Nacht ruhig bis etwa 1 Uhr morgens, verlangte dann das
Uringlas; spiter wurde bemerkt, daB er abnorm tief schlief und laut schnarchte.
Um 8 Uhr morgens war er bewuBtlos, zeigte tiefe und schnarchende Atmung und
#uBerst starke Muskelspasmen an allen Extremititen. Die Arme werden in Strek-
kung derart versteift gehalten, daB sie passiv nicht gebeugt werden kénnen. Manch-
mal traten voriibergehend typische klonische Krimpfe ein. Pupillen weit, reak-
tionslos. Babinski positiv. Am néchsten Tag sind iiber beiden Achseln, auf der
Brust und am Bauch zahlreiche kleinste petechiale Blutungen aufgetreten. Dic
Spasmen haben etwas nachgelassen.

Am 27. ist der Zustand unveréndert, doch gehen die Spasmen weiter zuriick;
der Patient erhdlt Amylenhydrat als Klysma und subcutane Kochsalzinfusionen.
Nachmittags wird auf Einlauf Stuhl erzielt; beim Einstechen der Infusionsnadel
zur Kochsalzinfusion duflert Patient Schmerz und wehrt sich. Am néichsten Tag
tonische Starre deutlich. Kein Druckpuls, kein Erbrechen. Selten treten zwischen-
durch klonische Krampfzustinde auf. Am 29. III. weiter sopordser Zustand,
Reaktion nur auf sehr starke Schmerzreize, Ernahrung mittels Schlundsonde.

Uber der Lunge Giemen und Pfeifen; am 30. III. ist der Befund unveréndert;
Tod am 31. morgens. Die Temperatur war in den letzten Tagen leicht angestiegen.

Fassen wir zusammen: Ein 38jahriger, bisher gesunder Mann
erkrankt etwa !/, Tag, nachdem er eine linksseitige Oberschenkel-
fraktur erlitten hat, mit Koma und schweren Erscheinungen von Rinden-
reizung. Er bietet anfangs mehr das Bild eines Status epilepticus dar,
spater dominieren langdauernde tonische Starrezustinde mit nur ver-
einzelten klonischen Krimpfen bei fortbestehendem tief komatosem
Zustand. Der Tod tritt erst nach einer 61/,tigigen Dauer der cerebralen
Erkrankung ein.

Es braucht iiber das klinische Bild hier nicht viel gesagt zu werden.
Das vorausgehende Trauma mulite sofort den Gedanken an die cerebrale
Form der FE. nahelegen. Charakteristisch ist das freie Intervall vor dem
Einsetzen der Hirnsymptome, das von den Autoren stets hervorgehoben
wird. Das hiufig beschriebene ,,sopordse Stadium® vor dem Einsetzen
des Komas (vgl. Grondahl) fehlte hier. Bemerkenswert erscheint die sehr
lange Dauer der Hirnerkrankung; Grindahls Fille hatten nie langer als
4 Tage gedauert.

Die von Professor Oberndorfer bereits 3 Stunden nach dem Tode aus-
gefithrte Sektion ergab (Nr.201/23 des Schwabinger Instituts): Ober-
schenkelfraktur links mit starker Verkiirzung der Bruchenden, petechiale
Blutungen der Haut der oberen Brust, Fibrose der weichen Hirnhiute,
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Ependymgranulationen, Fettembolie in den Lungen und im Gehirn.
Die Hautblutungen sind bis zu einem gewissen Grade charakteristisch
fiir FE. und unter Umstédnden differentialdiagnostisch wichtig [ T'obler!)).
Die mikroskopische Untersuchung liefl ohne weiteres eine hochgradige
FE. in Lungen und Gehirn feststellen. Am Herzen war das Foramen
ovale geschlossen; es kam also nicht fir einen Ubertritt von aus den
Lungen kommendem Fett in den Korperkreislauf in Betracht. Aber
es ist ja bekannt und auch durch experimentelle Untersuchungen
bestatigt [B. Fischer?®)], daf} bei FE. das Fett den kleinen Kreislauf zum
grollen Teil passieren und in den groflen Kreislauf gelangen kann.
Darauf einzugehen, liegt nicht im Rahmen dieser Arbeit. Es kann auch
hier auf Hanser (1. ¢.) verwiesen werden.

Die mikroskopischen Verdnderungen waren von iitberraschender Mannigfaltigkeit.
Es lassen sich diffuse und herdférmige Veranderungen unterscheiden. Erstere
seien zunichst besprochen. Allenthalben in der Rinde fillt eine leichte Schwellung
und Abrundung des Nervenzelleibs auf; das Plasma ist im Toluidinblaupraparat
blafl gefarbt, homogen bis leicht kornig, Nisslsche Schollen sind nicht darstellbar.
Mancherorts sieht man die Zellausldufer leicht angefarbt, maBig geschwollen.
Im Kernsaft der Nervenzellkerne trifft man verschiedengrofie blafiblau gefirbte
Kérnchen und Tiipfelchen. Die Zellveranderung ist deutlich auch an den Riesen-
pyramidenzellen zu sehen, von denen allerdings einzelne mehr das bekannte Bild
der sog. ,,primiren Reizung‘‘ darbieten. Die Glia ist gekennzeichnet durch das
Vorwiegen grofler blasser Kerne; manche Elemente zeigen leicht progressiven
Charakter: vollsaftige Kerne, angedeutete plasmatische Strukturen im Nissl-Bild.
Mitosen sind nur vereinzelt aufzufinden. Man findet aber auch Zellen, deren
Kerne eine Wandhyperchromatose zeigen, oft erst beginnend, als Zeichen des
Einsetzens regressiver Prozesse. Es handelt sich bei diesen Bildern, die wir tiberall
in der grauen Substanz antreffen, um akute Schwellungsvorgange, die wir wohl
mit dem Status epilepticus in Verbindung bringen diirfen, der bei dem Kranken
bestanden hat. Solche Zellschwellungen findet man bei schwerem Status epilepticus
von lingerer Dauer bekanntlich nicht allzu selten. Es sind frische Veranderungen,
die wir zwar nicht mit der klassischen akuten Zellveranderung Nissls identifizicren
diirfen, die ihr aber doch sicherlich nahe verwandt sind. Es darf daran erinnert
werden, daB solche Prozesse natiirlich auch unter anderen Bedingungen vor-
kommen, z. B. stellen sie bei Infektionen keinen so seltenen Befund dar.

Die herdformigen Verdnderungen beginnen wir mit einer Besprechung der
allgemeinen Verteilung der obturierenden Fettpfropfe in den Hirncapillaren. Die
Scharlachrotfirbung zeigt uns in jedem der untersuchten Blocke reichlich fett-
gefiillte GefiBle (siehe Abb. 1); es handelt sich meist um Capillaren, doch nicht zu
selten kommen auch pricapillire GefaBe mit fettigem Inhalt vor; st68t man auf
einen Léangsschnitt eines solchen Gefafichen, so konnen sich darin gréBere und
kleinere Pfropfen perlschnurartig aneinandergereiht zeigen; auf den Querschnitten
groflerer GefiBle sieht man oft mehrere verschieden grofle Tropfen nebeneinander
im Lumen, manchmal auch kleine auBerhalb desselben; es sieht aus, als ob sie durch
die GefaBwand durchgepret wiren. — Ziemlich selten stoBt man auf eigenartige

1) Zur Differentialdiagnose der FE. des Gehirns. Schweiz. med. Wochenschr.
1922, Nr. 19.

2) Experimentelle Untersuchungen iiber den Capillarkreislauf der Lungen
und die FE. Verhandl. d. dtsch. path. Ges. 17, Jg. 1914.
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Befunde: es erscheinen die Fetttropfen an den Réndern leicht eingekerbt, nicht
mehr so schon rundlich, sondern gleichsam wie angenagt; an den Capillarendo-
thelien sieht man eine Beladung des Plasmas mit feinsten Fetttropfchen, sowie
auch progressive Vorginge an den Kernen (iiber das Verhalten der GefiBe im
iibrigen vgl. auch weiter unten). Es wire nicht unméglich, daB hier eine Resorption,
ein Abbau der Fetttropfen durch die GefaBwandelemente statthat, ahnlich wie
das Wegelint) besonders deutlich bei FE. an der Milz gesehen hat. Sehr oft liegen
verstopfte GefiBle in kleinen Gruppen nahe beisammen, und dann kommt wieder
ein groferes Areal, wo FE. gar nicht oder nur vereinzelt zu sehen ist. Keine Rinden-
partie ist frei. Die verschiedenen Lappen erscheinen ungefihr gleichmiBig befallen.
Basale Ganglien, Briicke, Kleinhirn weisen die gleichen Verhiltnisse auf. Vielleicht

Abb. 1. Fettembolie. Verstopfte RindengefiBe. Fettfirbung.

ist im Striatum und Pallidum die FE. etwas wenigerzahlreich. \Leider wurde das
Riickenmark nicht untersucht). Deutlich hat man den Eindruck, daB das Grau
von den Embolien bevorzugt wird; das zeigt sich nicht nur im GroBhirn, sondern
tritt sehr hiibsch z. B. auch in der Briicke hervor. Doch ist nicht zu verkennen,
daB auch das Mark stellenweise recht reich an Embolien ist.

Man hat nicht den Eindruck, daBl aus der Verteilung der Pfropfe
bindende Schliisse zu ziehen sind etwa hinsichtlich regelméBiger Bevor-
zugung von bestimmten Teilen des Zentralorgans oder von Versorgungs-
gebieten eines oder des anderen gréBeren GefiBles. Warum der Weg
der schmiegsamen, in fliissigem Zustand verschleppten Fetttropfen (ihr
Schmelzpunkt liegt bei 20°) in dieser GefiBaufzweigung endet, jene

') Zur Lehre von der Fettembolie. Schweiz. med. Wochenschr. 1923, Heft 6.
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dagegen freilaflt, das wird, auller natirlich durch die Menge des ver-
schleppten Fettes, durch Verhéltnisse in der Gefafiverteilung und im
strémenden Blut bedingt, die sich unserer Kenntnisse entziehen; es hat
wenig Sinn, dariiber Hypothesen aufzustellen. Das einzige was wir
hier vielleicht sagen konnen, ist dies: bei der reichlichen, vielfach ver-
astelten Capillarversorgung der Hirnrinde sind hier wohl eher Bedingungen
gegeben fiir ein Haftenbleiben der Fetttropfen, als im Mark, wo ein
weniger kompliziertes Capillarsystem besteht, durch das unter Um-
stinden die Fetttropfen durchgeprelt werden konnen. So wiirde sich
vielleicht der oben angedeutete Unterschied zwischen weiller und grauer
Substanz erkldren lassen.

Bringt nun die Verstopfung der Capillaren stets eine mit unseren
Methoden fabare Schidigung des benachbarten ektodermalen Gewebes
mit sich? Das ist nicht der Fall. Betrachten wir Fettpriparate aus
verschiedenen Hirnteilen, so sehen wir weite Bezirke mit massenhaft
verschlossenen Capillaren ohne jede Strukturinderung im Parenchym;
dann kommen wieder andere, wo die Zahl der verstopften Haargefille
keineswegs grofler ist, wo wir aber deutlich miliare Nekroseherde wahr-
nehmen. Auch hier werden wir schwer sagen konnen, warum hier eine
Nekrose auftritt, dort ausbleibt, warum an einer Stelle der Rinde der
Kollateralkreislauf den Schaden zu kompensieren vermag, an einer
anderen unmittelbar benachbarten nicht. Nur eine Feststellung kénnen
wir gleich machen: es gibt Gebiete, wo fast jeder Gruppe thrombosierter
Gefafle eine Parenchymschidigung entspricht. Das ist in erster Linie
das Ammonshorn, und zwar vorliegend das lockere Band, in zweiter
Linie und weit weniger ausgesprochen der Nucleus dentatus. Dieser
Befund bildet eine Stiitze fiir die wiederholt von Spielmeyer und anderen
Autoren betonte Tatsache, daB vor allem das Ammonshorn ein duBlerst
empfindlicher Hirnteil ist: sein Parenchym wird in unserem Falle schon
schwer geschiadigt durch Kreislaufstérungen, die den anderen Rinden-
bezirken nur eine geringe oder noch gar keine fiir uns erkennbare Noxe
zufiigen. Es liegt nahe, die Erklarung dieses Verhaltens in einer ver-
gleichsweise schlechteren Gefiliversorgung des Ammonshornes zu
suchen, in einem ungeniigend ausgebildeten Kollateralkreislauf.

Die Folge des Capillarverschlusses kénnen also, wie erwihnt, miliare
Nekrosen sein; wir finden sie vorwiegend in der Rinde und wollen sie
hier etwas niher besprechen, da sie fiir das Zustandekommen des kli-
nischen Krankheitsbildes von Bedeutung sind, bei den fritheren Autoren
aber weniger Beachtung gefunden haben.

Betrachtet man im Toluidinblaupraparat mit schwacher VergréBerung ein
solches Herdchen, wie wir sie mit Vorliebe in der tiefen Rinde, manchmal auf das
Mark iibergreifend, finden, so fiillt es meist nur einen kleinen Teil des Gesichts-
feldes aus und ist gekennzeichnet durch das Fehlen von Nervenzellen, durch reich-
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liche Gliakerne und das Hervortreten stark angefirbter plasmatischer Strukturen.
(Abb.2.) Bei Immersion sieht man dann eine eigenartige maschige Auflockerung der
Grundsubstanz. Die Gliakerne sind mittelgro3, rundlich, dunkel gefirbt; manche
sind auch mehr linglichoval bis stdbchenartig, einige sind in Mitose, andere zeigen
deutliche Karyorrhexis: sie sind in fast schwarz gefarbte Brockchen und Kiigelchen
zerfallen. Das Plasma mancher Zellen ist kugelig, grobwabig, es handelt sich
zweifellos um Kornchenzellen. Bei anderen Zellen ist es mehr in Form linglicher,
viele Vakuolen enthaltender Ausliufer ausgezogen. In den Randpartien des
verdnderten Bezirks sind einige Kerntriitmmer nachzuweisen, hier und da auch
eine progressiv verinderte Gliazelle. Hier noch vorhandene Ganglienzellen zeigen
oft grobvakuoliges Plasma und reichlich gligse Trabantzellen. Nicht ganz selten

Abb. 2. Fettembolie. Nekroseherdchen in der tiefen Rinde. Toluidinblau.

entdeckt man im Inneren eines Herdchens den schwach angefdarbten schatten-
haften Rest einer Nervenzelle, mit grofien Vakuolen im Plasma und dreieckigem
oder rundlichem, zart mattgriin gefirbtem Kerne, meist ohne erkennbaren Nu-
cleolus. In manchen Gebieten, so besonders in der Ammonshornregion, erreichen
die Herde bedeutendere GroBe, sie kénnen bei schwacher Vergroferung ein Gesichts-
feld ausfiillen. Manche Gliaclemente haben hier hellere, z. T. wurstférmige, mittel-
grofle, blafl gefirbte Kerne; ihr Plasma kann das bei den sog. Schlauch- und
Kammerzellen!) bekannte Aussehen zeigen. Oder man sieht etwa ein verschwom-
menes, ganz unscharf gezeichnetes plasmatisches Maschenwerk, in welchem viele
weichkonturierte Plasmabalken und Zellausliufer zu erkennen sind; relativ zahl-
reiche blasse kleine bis mittelgroBe Kerne finden sich eingelagert; auch hier
kommen Elemente vor, die an Stibchenzellen erinnern, oder es finden sich nament-
lich an den Randpartien reichlich Kerne von sehr deutlich progressivem Charakter.

1) Vgl. Spielmeyer, Histopathologie des Nervensystems I. 186.
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Sind GefaBe in den Herden, so sieht man oft auch im Nissl-Praparat sehr hiibsch
die Konturen der obturierenden, die Blutzufuhr mehr oder weniger vollstindig
sperrenden Fetttropfen. Wohl als Folge der Zirkulationsstorung tragen die Endo-
thelkerne z. T. unverkennbare Zerfallsmerkmale. Sie sind knorrig, dunkelfarbig,
klein, manchmal in Brocken zersprengt; wieder an anderen Gefaflen aber sind die
Kerne deutlich progressiv verandert, gar nicht selten sieht man Mitosen, bei denen
z. T. bereits wieder degenerativer Zerfall festzustellen ist. In der unmittelbaren
Umgebung der Herde sind die Endothelkerne der Gefafle haufig groB, vollsaftig;
SproBbildung oder Bildung freier Fasern sind indessen hier nicht wahrzunehmen.
Manche Herde enthalten mehr oder minder ausgedehnte frische zentral gelegene
Blutungen, was uns bei der oben beschriebenen schweren Gefafwandschadigung

Abb, 8. Fettembolie. Nekroseherd im Fettpriparat. Verstopfte GefiBe und fettbeladene Glia-
zellen in der Umgebung.

verstindlich erscheint. Die Abgrenzung der Herde ist meist scharf, manche
sind durch einen Streifen, der kaum strukturierte Bestandteile enthilt, und
6dematds gequollen erscheint, von der Umgebung abgesetzt, die keine nennens-
werten Verinderungen aufweist. Im Himatoxylin-Eosinpréparat kommt der lockere
maschige, liickenreiche Bau der Herde besonders sinnfillig zum Ausdruck. Das
Fettpriaparat zeigt uns, abgesehen von den schon beschriebenen embolisierten
GefaBen, daB in den Herden zahlreiche fettfiihrende Gliazellen vorhanden sind,
angefangen von Stibchenzellen mit kleinen Fetttropfchen in den Auslaufern bis
zu selten vorkommenden eigentlichen Fettkérnchenkugeln. An letzteren sehen
wir vielfach regressive Metamorphosen wie Pyknose des Kerns, grobwabige Zer-
kliiftung des Plasmaleibs. Auch freie Fettkiigelchen im Syncytium kommen
reichlich vor. Entsprechend der geringen Zahl obturierter Capillaren finden wir
im Markweifl weit seltener einmal einen Nekroseherd. Die Struktur der Mark-
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herde zeigt keinen prinzipiell wesentlichen Unterschied gegeniiber den Rinden-
herden. Im Markscheidenbild treten sie besonders deutlich hell hervor durch
starke Auflockerung des von Liicken durchsetzten Fasergeflechts, dessen Bestand-
teile rarefiziert, teils gequollen, teils verdiinnt, teils klumpig zerfallen sind. In
den Randpartien der Markherde kommen haufiger grofere Mengen von Fett-
kérnchenzellen zu Gesicht.

Zur Erginzung dessen, war wir oben iiber die regionire Verteilung der Ne-
kroseherde in der grauen Substanz gesagt haben, sei noch folgendes bemerkt.
Die Herde kommen in den basalen Ganglien und in der Briicke nur relativ sparlich
vor. Auchin der Rinde der verschiedenen GrofShirnlappen findet man vielleicht nur
2—3 Herde in jedem Schnitt. Entschieden bevorzugt wird von ihnen die Zentral-
region, wenn auch lange nicht in der Weise wie das Ammonshorn. Es finden sich
hier die Herde namentlich in der tiefen Rinde, oft etwas auf das Mark iibergreifend,
seltener sind -sie in der 3.—4. Brodmannschen Schichte anzutreffen.

Es fragt sich nun, wie diese Herde aufzufassen sind. Es handelt
sich ohne Zweifel um Folgezustinde nach Gefaf3verschliissen. Sicherlich
sind hierbei auch hyaline Thromben von Bedeutung, wie man sie in der
Nahe einiger Herde im Lumen pracapillirer Gefile wahrnimmt; in
der Hauptsache aber werden die Gefafiverschliisse naturgemafl durch
die verschleppten Fetttropfen bedingt. Die Folge sind nun aber nicht
etwa typische vollstandige Erweichungen, wie sie durch totale Nekrose
des Ektoderms, Proliferation der mesodermalen und gliésen Substanz in
der Umgebung und Abbau mittels Kérnchenzellen gekennzeichnet wiren.
In unseren Herden ist weder die Glia vollig zugrunde gegangen, noch
hat eine nennenswerte Wucherung seitens der umgebenden Glia und
Gefalle stattgefunden, noch sieht man eine Ausfiilllung durch Gitterzellen.

Es handelt sich vielmehr, wenn wir so sagen diirfen, um ,,unvoll-
stindige Erweichung“. Wie uns die Betrachtung der zelligen Elemente
und der Abbaustoffe im Toluidinblau- und im Scharlachrotpraparat
iibereinstimmend lehrt, sind es vorwiegend immobile gliose Elemente
(wahrscheinlich in der Hauptsache Hortegazellen), die sich mit Jipoiden
Produkten beladen haben; seltener finden wir abgerundete (gliogene)
Fettkornchenkugeln. Der GefafBverschlull hat ein Zugrundegehen der
Ganglienzellen und der Nervenfasern bewirkt, hat aber die Glia bis zu
einem gewissen Girade verschont, sie jedenfalls abbaufahig gelassen, wenn
auch sicher ein Teil ihrer Elemente Schidigungen aufweist. Eine
Abraumung zu den GefiBen hin oder eine Organisation durch wuchernde
plasmatische oder Faserglia ist noch nicht oder nur in den ersten Anfingen
erkennbar. So konnen wir iiber das Schicksal der Herde nichts Sicheres
aussagen; Spatstadien, die uns iiber ihre weitere Entwicklung Auf-
schluf hatten geben koénnen, sind uns nie zu Gesichte gekommen. Die
Tatsache, dall verschiedentlich progressive Gliazellen in den Randpartien
zu erkennen sind, macht es wahrscheinlich, daf bei lingerem Fort-
bestehen es zu gligser Organisation gekommen ware. Die Entwicklung
der Herde hatte vielleicht einen &hnlichen Verlauf genommen wie die-
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jenige der Herde, die Spielmeyer durch experimentelle LE. im Affen-
gehirn hervorrufen konnte: die Bezirke waren nach glioser Ausfillung
geschrumpft, die umgebenden gesunden Rindenpartien waren infolge-
dessen einander ndher geriickt.

Warum kommt es nun zu unvollstindiger Erweichung? Dies konnte
auf einem nur partiellen GefaBverschluf durch das verschleppte schmieg-
same fliissige Fett beruhen; oder ein teilweises Ausreichen des Kollateral-
kreislaufs konnte eine Rolle spielen; wahrscheinlich werden beide
Momente zusammenwirken, so dafl die ektodermale Stiitzsubstanz
bis zu einem gewissen Grade reaktionsfihig bleibt, wihrend das weit
empfindlichere nervose Parenchym dem Untergang verfillt. Wenn wir
die in Rede stehenden Herde mit anderen aus der Histopathologie be-
kannten Verdnderungen vergleichen wollen, so miissen wir erstens an
gewisse, von Alzheimer zuerst beschriebene Befunde bei Arteriosklerose
kleiner Rindengefifie denken, und zweitens an die bereits erwihnten,
von Spielmeyer experimentell erzeugten LE.-Herde. Alzheimer hat
bekanntlich ,,unvollstindige Erweichungen“ in der Hirnrinde von
Arteriosklerotikern beschrieben, die in der Hauptsache wohl dadurch
zustande kommen, daf} die fortschreitende Sklerosierung der Gefalwand
und die konsekutive Stenosierung des Lumens zwar keine véllige
Ischamie des Versorgungsgebietes herbeifithren, aber doch eine schwere
Schadigung des nervisen Parenchyms. Die Glia bleibt dabei reaktions-
fahig. Es brauchen die Bilder, die dann resultieren und die als ,,peri-
vasculare Gliose“ und ,,Rindenverédung® bekannt sind, hier nicht naher
beschrieben zu werden. In gewissen frithen Stadien werden solche
Herde grofite Ahnlichkeit mit den von uns geschilderten zeigen konnen.
Ofter bekommen wir allerdings die arteriofibrotischen Verodungsherde
in spateren Entwicklungsstadien zu Gesicht; nicht selten werden sie auch
durch die Erkrankung gréferer arterieller GefiBle bedingt, als das bei
uns der Fall ist. Manche Unterschiede diirften auch durch die sehr
chronische Entstehung der Alzheimerschen Herde gegeniiber der mehr
akuten in unserem Fall erklirbar sein; doch spielt sicher hier wie dort
der unvollstindige Geféfiverschlul die Hauptrolle. — Spielmeyers
Befunde sind zu Eingang dieser Arbeit schon kurz referiert. Es ist nicht
zu bezweifeln, daf die unseren prinzipiell groBe Ahnlichkeit damit haben;
freilich ist die Lokalisation unserer, gerade die tiefe Rinde bevorzugenden
Herde eine andere wie dort, wo vorwiegend mittlere und obere Schichten
befallen waren. Auch ist die Reaktion der plasmatischen Glia bei
Spielmeyers Versuchstier kraftiger und deutlicher ausgesprochen; unser
Fall JaBt andererseits haufiger das Auftreten regelrechter Koérnchen-
zellen erkennen; doch da handelt es sich wohl nur um quantitative
Unterschiede. Es ist oben schon gesagt, daB auch Spielmeyer seine Herde
mit den bei Sklerose der Rindengefafie entstehenden in Parallele setzt.
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Das Vorhandensein der miliaren Erweichungsherde in der Rinde,
deren Besprechung wir nun abschliefen, ist wohl geeignet, das klinische
Krankheitsbild zu erkliren; die epileptiformen Anfille, die in einen
Status iibergingen, werden zwanglos auf jene anatomischen Prozesse
und die sie begleitende schwere Rindenreizung zuriickgefiihrt werden
diirfen. Wahrscheinlich stellen diese corticalen, von den friitheren Au-
toren kaum beachteten Verianderungen iiberhaupt das wesentliche
anatomische Substrat der Erkrankung an FE. dar; zum mindesten

Abb. 4. Fettembolie. ,Strauchwerk” im Ammonshorn.

werden sie eine wesentlichere Rolle spielen, als die noch zu schildernden
Befunde im MarkweiB, auf welche die #lteren Autoren den Haupt-
wert legten.

Die vielgestaltigen histologischen Bilder, die wir bei den miliaren Nekrose-
herdchen kennengelernt haben, leiten uns iiber zu etwas andersartigen, aber
zweifellos mit ihnen verwandten Veridnderungen. Es sind das Zerfallsprozesse
am Nervengewebe und reaktive Vorginge an der Glia, auf die wir vorwiegend im
lockeren Bande des Ammonshorns und in der benachbarten Marksubstanz stoBen,
und die einen auf den ersten Blick an das bekannte Gliastrauchwerk der Klein-
hirnrinde erinnern, wie es Spielmeyer beschrieben hat. (Abb. 4.) Die Fettfarbung
erweist, daB auch diese Dinge im Zusammenhang mit verstopften Capillaren stehen,
wir sind ja bei dem Studium der FE. {iberhaupt ganz besonders dadurch begiinstigt,
daB uns das Scharlachrotpriparat in denkbar einfachster Weise die Lagebeziehungen
zwischen GefdBen mit gestorter Zirkulation und dadurch geschidigtem Parenchym

Z. f. d. g. Neur. u. Psych. XCV. 19
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vor Augen fiithrt. Betrachten wir jetzt die zur Rede stehenden Bilder mit schwachen
Systemen, so sehen wir etwa folgendes: Der Bereich der dem Stratum lacunosum
benachbarten Hilfte des lockeren Bandes, sowie dieses Stratum selber werden
hier und dort in wechselnder Breite (etwa einem halben Gesichtsfeld bei Leitz 3,
Okular 1 entsprechend) gekennzeichnet durch eine unscharf abgegrenzte Wu-
cherung langgestreckter, mit weitreichenden plasmatischen Auslaufern versehener
Gliazellen; auch fehlen in diesem Bereiche einige der groflen Pyramidenzellen,
bzw. ihre nach dem Stratum lacunosum hinziehenden Spitzenfortsatze sind nicht
zu erkennen. Mit starker Vergroferung sieht man dann ein Zugrundegehen meh-
rerer Nervenzellen, z. T. wird dies erkennbar durch wabige Zerkliftung, manchmal
mit Pyknose des Kerns, dann auch wieder findet man eine sklerosierte intensiv
gefarbte Zelle mit leidlich erhaltenem Kern, die an der Peripherie und den Aus-
laufern groflere Fettvakuolen aufweist, oder man begegnet Bildern, wobei die
Zelle als blasser, kaum angefirbter, scharf begrenzter, schmaler Schatten, der
Kern als mattgriinlich tingiertes, etwas entrundetes bis langliches, nucleolenloses
Gebilde zu sehen ist. Die erstgenannten Bilder entsprechen einer Zellverfettung,
z. T. mit Sklerosierung, die letztgenannten etwa der sog. ischdmischen Zellver-
anderung. Ein Teil der zerfallenden Elemente wird von gewucherten gliosen
Zellen, die selber z.T. schon wieder regressive Merkmale zeigen, umschlossen
bzw. substituiert, so daf also neuronophage Bilder entstehen. Recht charak-
teristisch sind nun jene langgestreckten Gliazellen, die durch schmale, lingliche
Kerne, sehr zarte schlanke, ungemein weit ausgezogene Auslaufer, von deren
perinucledr gelegenen Anteilen ofters zierlich gebogene und verzweigte Seiten-
astchen abgehen, als Stiabchenzellen imponieren. Schon die Form der Kerne
146t auch im Nisslpraparat zweifelsfrei erkennen, daf} es sich um ,,Hortega-Zellen‘
handelt; und es ist nur zu bedauern, daB beim Einlegen des Falles kein Material
fir die damals noch wenig bekannte Hortegasche Mikrogliamethode vorbereitet
wurde, die hier sicher sehr hiibsche und instruktive Bilder ergeben hitte. — Das
Fettpraparat zeigt uns die zu erwartende hochgradige Verfettung an einer Reihe
von Nervenzellen; vielfach sind auch deren Dendriten mit feinsten Fettkérnchen
besetzt; ferner siecht man scharlachfirbbare Stoffe im Palsmastreifen der Stabchen-
zellen, vorwiegend in der Umgebung der Kerne.

DaB3 diese Bilder, deren Haupttyp wir eben kennen gelernt haben,
gleichfalls eine Folge der Zirkulationsstorung sind, unterliegt wohl
kaum einem Zweifel. Doch handelt es sich hier um einen wesentlich
leichteren Grad der Parenchymschiddigung, wenn wir sie mit den oben
dargestellten miliaren Nekroseherdchen vergleichen. Denn bei den jetzt
in Rede stehenden Prozessen ist doch ein groer Teil der Nervenzellen
noch erhalten, ein anderer ist krankhaft verindert und auch das nicht
immer in deletéirer Weise. Es vollzieht sich lediglich ein nicht sehr hoch-
gradiger Abbau in fixen Zellen. Die Glia ist in ganz anderer Weise
reaktiv verindert. Es iiberwiegen Stdbchenzellformen, zur Koérnchen-
zellbildung kommt es nicht. Oben haben wir den Vergleich mit dem
Gliastrauchwerk der Kleinhirnrinde gebraucht, wir kénnen ihn wohl
auch bei niherer Betrachtung der Herde aufrecht erhalten. Die Ahnlich-
keit wird besonders deutlich, wenn man unsere Abb.4 z. B. mit der
Abb. 238 des Spielmeyerschen Lehrbuchs vergleicht, wo es sich um ein
breites Strauchwerk bei Fleckfieber handelt. Auch in unserem Falle
sehen wir wie dort oft breite weich in die Umgebung iibergehende
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glivse Wucherungen. Morphologisch besteht nahe Verwandtschaft
zwischen jenen gliosen Zellen im Kleinhirn und den unseren im Ammons-
horn. Mitosen treffen wir allerdings weit seltener, als das beim Klein-
hirnstrauchwerk der Fall zu sein pflegt. Daf} auch unser Strauchwerk
im engsten Zusamenhang mit der Degeneration der Nervenzellen
steht, erhellt aus der gegebenen Beschreibung. Wir haben bei Betrach-
tung unserer Bilder den Eindruck, daf sich gerade dort jene schlanken,

Abb. 5. Gliastrauchwerk im Ammonshorn. Zeichnung bei starker VergroBerung.

lang ausgezogenen Gliazellen etablieren, wo die Dendriten der Pyra-
midenzellen im Zerfall oder unfirbbar geworden sind; daB} sie also
gewissermaflen als Ersatzwucherung fir die untergehenden Nervenzell-
fortsitze anzusehen sind. Das ist wieder ein Analogon zum Kleinhirn-
strauchwerk, wo ja nach Spielmeyers allgemein anerkannter Auffassung
die gliose Wucherung in Abhingigkeit von den zerfallenden Purkinje-
Dendriten steht. Ahnlich, wie es Sagel') beim Gliastrauchwerk wieder-

1) Zur histologischen Analyse des Gliastrauchwerks der Kleinhirnrinde. Zeit-
schr. f. d. ges. Neurol. u. Psychiatrie ¥1. 1921.

19%
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holt sah, konnen sich auch beim Falle K. die langen Gliazellen mit
lipoiden Produkten beladen, die ohne Zweifel vom zerfallenden nervésen
Parenchym herriihren. — So zeigt sich denn, da} auch im Ammonshorn
reaktive Gewebsverinderungen vorkommen kénnen, die dem Glia-
strauchwerk in der Molekularzone der Kleinhirnrinde morphologisch und
pathogenetisch in hohem MafBle dhnlich sind. Die Abhéingigkeit des
jenen Reaktionen zugrunde liegenden Parenchymzerfalls von zirkula-
torischen Stérungen laBt sich naturgem&f bei unserem Fall besonders
deutlich beobachten. (Hier sei iibrigens bemerkt, daB Bratz und Grof-
mannl) ,strauchartige Glia“ im Ammonshorn ,,von Krampfkindern*
gefunden haben. Ferner wird in einer neueren Arbeit von Spielmeyer?)
auf das Vorkommen syncytialer Wucherungen glicser Trabantzellen
nach Art des Strauchwerks im Ammonshorn hingewiesen.) — Auf-
fallend ist schlielich noch der Befund an manchen Gefiaf3en der Strauch-
werkbezirke; er erinnert an denjenigen bei den Nekroseherden. Wir
sehen deutlich progressiv verinderte Capillarendothelien und relativ
haufig deutliche atypische Mitosen, die z.T. wieder unverkennbaren
degenerativen Zerfall zeigen. Andere Bilder zeigen regressive Zell-
verdanderungen und karyorrhektische Prozesse. Oft ist der gliése Besatz
um die GefiBe vermehrt. Es hat also der Krankheitsproze3 zu einer
besonders schweren Schadigung der Gefiwandzellen gefiihrt, die wohl
auch aus der ungeniigenden Durchblutung zu erklaren ist.

Bleiben wir noch einen Augenblick beim Ammonshorn, das uns ja im vor-
liegenden Fall die weitaus reichhaltigsten Befunde liefert, so hatten wir noch auf
nicht so ganz selten vorkommende Bezirke, besonders im Jockeren Band hinzuweisen,
die im Nisslpriaparat bei Ubersichtsvergroferung gelichtet, nervenzellfrei er-
scheinen, ohne daf eine reaktive Gliawucherung erkennbar wird. Bei niherem
Zusehen ergibt sich hier, dafl die Nervenzellen in unmittelbarster Umgebung
héufig schiefgestellt, im Bezirk selber teils vollig unfirbbar geworden, teils schwer
verdndert sind. Der Zelleib ist ganz blal, meist scharf begrenzt, in'seinem Inneren
sind nur verwaschene, kriimelig schollige Strukturen andeutungsweise zu sehen.
Der Kern erscheint leicht vergroBert, verlagert, entrundet, oft dreieckig, blaB,
z. T. mit verwaschenen griinlich-metachromatischen Kérnchen durchsetzt. Der
Nucleolus ist meist unfarbbar geworden oder imponiert als blasse Scheibe. Wir
werden nicht fehlgehen, wenn wir diese Verédungsherde gleichfalls als bedingt
durch die FE. auffassen und in ihnen einen Parenchymschwund ohne folgenden
Eintritt einer gliésen Reaktion erblicken; also ein Bild, wie wir es bei der cerebralen
Arteriosklerose wohl auch antreffen kénnen. Zu bemerken ist dabei noch, daB
die Bilder der zugrundegehenden Ganglienzellen den als ,,ischimische Verdnderung*
bekannten Nekroseformen #dhneln.

SchlieBlich ist noch zu erwéhnen, daB auch die von den zirkulatorischen
Stérungen nicht unmittelbar betroffenen groBen Pyramidenzellen des Ammons-
horns durchweg verdndert sind, und zwar in anderer Art als das bei den iibrigen

1) Uber Ammonshornsklerose. Zeitschr. f. d. ges. Neurol. u. Psychiatrie 81.
1923.

2) Gegenwirtiger Stand der Epilepsiefrage. Zeitschr. f. d. ges. Neurol. u.
Psychiatrie 89. 1924.
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Rindenzellen der Fall ist, deren Schwellungszustinde wir schon beschrieben haben.
Besonders deutlich wird das am Fettpriparat ersichtlich; die Zellen zeigen zahl-
reiche diffus verteilte, feine, lipoide Kornchen eingelagert, im Gegensatz zu den
meist fettfreien iibrigen Rindenzellen. Der Befund geht wohl iiber das hinaus,
was wir bei einem sonst nervengesunden Individuum in noch relativ jugendlichem
Alter an gleicher Stelle erwarten kénnen. (Hier kommt ja bekanntlich physiolo-
gisch eine erhebliche Lipophilie vor, besonders gilt das fiir die Pyramiden des
schmalen Bandes.) Die Trabantzellen sind 6fters vermehrt. Wahrscheinlich hangt
die Nervenzellverfettung nur indirekt mit der FE. zusammen. Wie die akute
Schwellung der Rindenzellen der unmittelbare Ausdruck des Status epilepticus ist,
den wir seinerseits wieder als Folge der ischdmischen herdférmigen Rindennekrosen
ansehen, so wird auch die diffuse Erkrankung der Ammonshornzellen die gleiche
Ursache haben. Diese Elemente neigen iibrigens bei den verschiedensten Noxen
zu einer besonders augenfilligen degenerativen Verfettung, wie das erst kiirzlich
Weimann') hervorgehoben hat.

Wir schlieBen damit die Besprechung der Ammonshorn- und Rinden-
verinderungen zunichst ab und besprechen noch die Befunde, die in
der weiBen Substanz der GroBhirnhemisphire zu erheben sind. Hier
glaube ich mich ganz kurz fassen zu sollen; denn die Bilder, die wir hier
zu Gesichte bekommen, sind teils von anderen Autoren bei der cere-
bralen FE. schon beschrieben, teils sind sie bei anderen Erkrankungen
beobachtet und gewiirdigt worden. Auf die miliaren Nekroseherdchen,
die ja auch im Mark fast in jedem Schnitt zu finden sind und die bereits
oben berithrt wurden, sei hier nicht noch einmal eingegangen. Im
iibrigen finden wir hier und da kleine Hamorrhagien in der Umgebung
verlegter Capillaren, so wie das, allerdings in weit groflerem Ausmalfe,
frither Nawille und Fromberg (s. bei Hanser) gesehen haben; ferner typi-
sche Ringblutungen. Letztere sind schon von Grindahl bei cerebraler
FE. beschrieben worden; sie haben den charakteristischen Bau, wie er
von zahlreichen Autoren bei verschiedenen Prozessen eingehend studiert
worden ist?). Die Ringblutungen treten im van Giesonpraparat, wo der
Markscheidenausfall gut zu erkennen ist, sehr schon hervor; das gleiche
gilt fiir gewisse, seltener zu treffende perivasculdre Lichtungsbezirke mit
rareficierten und auseinander gedringten Markscheiden, die z.T. auch
ganz fehlen, mit homogener Grundsubstanz, ohne wesentliche Glia-
reaktion, ohne Blutungen oder Fibrin. Lindau, dessen Publikation mir
erst nach AbschluB dieser Arbeit zu Gesicht kam, hat sie gerade bei
FE. ofter gefunden. Betreffend das Zustandekommen von Blutungen
bei FE. iiberhaupt, sei auf die Arbeit von Toenniessend) verwiesen; dar-

1) Zur Frage der akuten Ammonshornverinderungen nach epileptischen An-
fallen. Zeitschr. f. d. ges. Neurol. u. Psychiatrie 90. 1924.

2) Vgl. dazu auch Lindaw, Uber die Natur und Pathogenese der Einzel-
veranderungen bei Encephal. haemorrh. usw. Frankfurt. Zeitschr. f. Pathol. 30.
1924.

3) Uber die Entstehung der Gehirnblutungen bei FE. Minch. med. Wo-
chenschr. 1921, Nr. 40.
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nach kommt es zu Blutungen nur dann, wenn entweder sehr hochgradige
FE. vorliegt, wie wohl in unserem Fall, oder wenn bei méaBiger FE. eine
allgemeine schwere Kreislaufstérung, inshesondere im Gebiet der oberen
Hohlvene, vorhanden ist. — Einen weiteren Befund, der zwar bisher
bei der cerebralen FE. noch nicht beschrieben, freilich aber auch in
keiner Weise fiir sie charakteristisch ist, kénnen wir hier gleichfalls mit
ein paar Worten abtun. Es handelt sich um das Auftreten perivasculirer
Gliaknoétchen im Mark. Man findet sie nur vereinzelt. Sie werden aus
progressiven Gliazellen ohne Beimischung lymphocytirer Elemente
gebildet. Ihre Beziehung zu Gefillen ist stets sehr deutlich. Einen Ein-
blick in die Bedeutung der Herdchen im vorliegenden Falle erhalten wir
dadurch, dafl wir manchmal Erythrocytenhéufchen in der Umgebung der
zugehorigen Gefille sehen. Es scheinen sich also solche Gliasternchen
mit Vorliebe um Gefafle zu etablieren, aus denen eine Blutung statt-
gefunden hat. Daf} Gliasternchen bei den verschiedensten Erkrankungen
im Zentralnervensystem vorkommen konnen, ist bekannt; ihre Mor-
phologie und Bedeutung ist erst kiirzlich von Scholz!) in griindlicher
Weise besprochen worden.

Was nun die Befunde auBlerhalb des GroBhirns anlangt, so ist der
relativ besonders zahlreichen verstopften Capillaren und miliaren Ne-
krosen im Nucleus dentatus bereits oben Erwdahnung getan. Auch die
Kleinhirnrinde erweist sich im Nisslpriparat nicht durchweg als intakt;
an verschiedenen Stellen sieht man deutlich strauchwerkartige Wuche-
rungen in der Molekularzone. Man st6Bt auf verschiedene Bilder: einmal
handelt es sich um eine strauchige Wucherung, deren Anlehnung an die
oberste Rindenzone schief durchziehende, augenscheinlich degenerierte
Purkinjedendriten unverkennbar ist; dann wieder um etwas breitere
Wucherungsgebiete, die das Areal von einer oder mehreren Purkinje-
zellen mit Auslidufern einnehmen. Es handelt sich also um Bilder, die
wir durch Spielmeyer kennen ; und auch die feineren histologischen Einzel-
heiten stimmen damit iiberein. (Abb.6.) Das Besondere im Falle K. ist
eben nur, wie wir ja nach Lage der Dinge auch erwarten durften, die
Beziehung zum GefsBsystem. An einigen Stellen vermogen wir sogar
im Nisslpraparat ohne weiteres die Konturen der verstopfenden Fett-
tropfen im Hauptgefal des Herdes zu erkennen; und dieses zeigt, ganz
ahnlich wie wir es oben am Ammonshorn sahen, progressiv verdanderte
Endothelkerne. Es treten im Herdbezirk die Gefifschlingen iiberhaupt
mit besonderer Augenfilligkeit hervor, eben durch die Wucherung der
Endothelien, die aber entsprechend dem Verhalten im Ammonshorn
rasch auch wieder von riicklaufigen Umwandlungen gefolgt sein kann. —
Nun kann bekanntlich das Gliastrauchwerk beim Status epilepticus
gar nicht so selten gefunden werden, ohne dal wir in pathogenetischer

1) Zeitschr. f. d. ges. Neurol. u. Psychiatrie 79. 1922.
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Hinsicht etwas sicheres auszusagen vermochten; denn wir wissen ja
schlieBlich nicht, was fiir eine Noxe die Purkinjezellen trifft und warum
sie die eine Zelle verschont, die andere angreift. Wir miissen uns eben
vorerst mit der Feststellung begniigen, dafl zwischen Status epilepticus
und Auftreten des Strauchwerks ein Zusammenhang besteht. Fiir
unseren Fall kénnte man nun auch sagen: KEs hat ein Status epilepticus
vorgelegen, da-ist es verstindlich, dafl man Strauchwerke findet. Aber
es liegt doch weit ndher, sich damit noch nicht zu begniigen, sondern

Abb. 6. Gliastrauchwerk im Kleinhirn. Fetttropfen in den GefdBen.
Fettbeladung der Gliazellen. Fettfirbung.

die offensichtliche Abhéngigkeit der Degenerationen des empfindlichen
Purkinjeapparates von der Zirkulationsstérung anzuerkennen und diese
50 in letzter Linie fiir die Entwicklung der Strauchwerke verantwortlich
zu machen. Das haben wir ja auch fiir die morphologisch #hnlichen
Verinderungen am Ammonshorn getan. Es ist befriedigend, wenigstens
in unserem Fall die Strauchwerkbildung im Kleinhirn so erkliren zu
konnen; bei Epilepsie, Typhus, Fleckfieber usw. miissen wir uns ja
zunéichst mit der weniger befriedigenden Annahme einer toxischen
Schidigung begniigen. — Eigentliche miliare Nekroseherde habe ich
iibrigens in der Kleinhirnrinde nicht gefunden.
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Auf das Verhalten der basalen Ganglien und des Hirnstamms beziig-
lich der Embolien und Nekroseherde ist schon oben eingegangen worden ;
sonst haben wir an diesen Gebieten nichts beobachtet, was einer gesonder-
ten Besprechung bediirfte. Freilich gilt das nur fiir Verénderungen, die
zweifelsfrei unmittelbar mit der FE. zusammenhingen. Davon ab-
gesehen, finden wir nadmlich noch eigenartige vasculdr-infiltrative Ver-
dnderungen, auf die nunmehr in Kiirze einzugehen ist.

Die Lokalisation dieser Zellansammlungen ist etwa folgende. Vor allem ist
die Briicke befallen. Sie weist ganz diffus in grauer und weiBler Substanz verteilt
Infiltrate um Pricapillaren und Venen auf, die sich aus Rundzellen, vorwiegend
kleinen Lymphocyten und Plasmazellen, zusammensetzen. Hier und da bilden
sie kompakte, umfangreiche Zellméntel, die schon bei Betrachtung des Toluidin-
blaupriaparats mit freiem Auge auffallen, An verschiedenen Stellen sind kleine
Blutungen, auch intraadventitielle, zu sehen, da und dort auch hyaline Thromben
in gréBeren GefaBen. In besonders auffallender Weise sind auch die weichen
Haute der Briicke an den entziindlichen Verinderungen beteiligt. Es finden
sich hier recht ausgedehnte diffuse zellige Ansammlungen, die sich aus Fibro-
blasten, Lymphocyten, besonders vielen Plasmazellep und Elementen, die der
Makrophagengruppe angehoren, zusammensetzen. Ahnliche Zellméintel fiillen
auch vielfach die adventitiellen Lymphraume der groBen Basisgefifie aus. In
anderen Regionen spielen die Anhdufungen mesenchymaler Elemente eine weit
geringere Rolle, sie erreichen nirgends dhnliche AusmaBe wie eben geschildert.
Wir finden sie noch in der Pia des Temporallappens und der Insel, z. T. einstrahlend
in die benachbarte Rinde; hier und da kommen sie in Rinde und Mark der Am-
monshornformation vor, sparlich im Striatum, Pallidum und Thalamus und in der
Substantia nigra. Vereinzelt st68t man schlieBlich auf mesenchymale Zellhaufchen
in der Pia des Frontallappens und der Zentralregion, hier freilich z. T. in Zusammen-
hang mit kleinen Hamorrhagien. Erwihnt sei schliellich noch, daBl man iiber
verschiedenen Rindengebieten geringgradige chronische, fibrose Verdickungen
der weichen Haute findet.

Von vornherein ist zu bemerken, daBl eine wirklich befriedigende
Deutung dieser Dinge unserer Ansicht nach kaum zu geben ist. Wir
konnen nur feststellen, dafl es sich um eine ,,nicht eitrige Meningo-
encephalitis handelt, die vorwiegend im Gebiete des Hirnstamms
lokaligiert ist. Ein farberischer Nachweis von Erregern im Schnitt-
praparat ist nicht gelungen. Differentialdiagnostisch kommen nun
verschiedene Moglichkeiten in Betracht. Zunédchst wire in Erwigung
zu ziehen, ob ein Zusammenhang zwischen der FE. und den Infiltraten
besteht. Wir halten das nicht fiir ganz unmoglich. Man kann vermuten,
daB ein Abbau bzw. eine Resorption der intravasculir gelegenen Fett-
tropfen im Gange ist. Derartige Dinge kennt man seit langer Zeit aus
der Lunge; wir koénnen hier darauf nicht niher eingehen; es sei auf
Beneke 1) verwiesen, sowie auf neue Untersuchungen von Wegelin?), der
solche Vorgiange in der Lunge ,in der Milz usw. studiert hat. Wir haben
das weiter oben schon erwihnt und auch von unserem Fall Bilder be-

1) Krehl-Marchands Handbuch der allgemeinen Pathologie II 2, 320.
2} Schweiz. med. Wochenschr. 1923, Heft 6.
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schrieben, die fir derartige resorptive Vorginge zu sprechen scheinen.
Freilich sind das Befunde, die nur selten und nicht immer eindeutig
zu erheben sind. Immerhin ist es moglich, dall gewisse Mengen von
resorbiertem Fett in die adventitiellen Lymphraume gelangen und pial-
wirts weiterbeférdert werden. Man koénnte sich nun denken, daf3 damit
die auftretenden Infiltrate im Zusammenhang stehen; finden sie sich
doch auch mit Vorliebe in Gebieten, wo besonders reichliche Embolien
angetroffen werden. Eine weitere #tiologische Rolle kénnten dann die
Blutungen spielen, die wir wiederholt intraadventitiell und perivascular
antreffen, Auch etwaige aus den Zerfallsherden resorbierte Abbau-
produkte diirfen nicht vergessen werden. Alle diese Faktoren zusammen-
genommen wiirden uns vielleicht das Zustandekommen einer lympho-
cytdren Reaktion plausibel machen. Es braucht hier ja nicht im ein-
zelnen ausgefithrt zu werden, wie groll und mannigfaltig die Zahl der
Faktoren ist, die zu sogenannten ,,chronisch-entziindlichen* Gefaf3-
prozessen im Zentralnervensystem fithren; jeder weill, dafl hier nicht
nur pathogene Mikroorganismen oder von solchen stammende Toxine
in Frage kommen, sondern dal man bedeutende kleinzellige Infiltrate
auch in der Umgebung von Tumoren, Erweichungen, meningealen
Blutungsherden usw. findet; solche Dinge bezeichnet Spielmeyer bekannt-
lich als symptomatische Entziindung. — Eine metastatische Infektion,
etwa durch das Koma noch besonders begiinstigt, kann im Falle K.
kaum vorgelegen haben ; wir hatten dann wohl eine leukocytéire Reaktion
oder doch Reste einer solchen finden miissen; auch sollte man erwarten,
da Mikroorganismen dann firberisch nachweisbar wiren; beides war
aber nicht der Fall. — Fiir die Moglichkeit einer syphilogenen Er-
krankung, die rein dem histologischen Bilde nach nicht ganz aus-
zuschlieBen wire, haben wir sonst keinen Anhalt. Ebensowenig auch
fiir das Bestehen einer Encephalitis epidemica, die ja #hnliche Bilder in
gleicher Lokalisation machen kann. Die Moglichkeit, daB eine solche
neben der FE. und vielleicht durch sie noch begiinstigt, vorlag, kann
fiir eine Zeit, wo sporadisch noch relativ zahlreiche Encephalitisfille
vorkamen, nicht ganz von der Hand gewiesen werden. Immerhin wire
es eine Verlegenheitshandlung, wenn wir uns auf den Standpunkt
stellten, daB unbedingt zwei so ganz verschiedene Komponenten bei
dem Falle K. &tiologisch verantwortlich gemacht werden miissen. —
Wie gesagt, erscheint uns ein abschlieBendes Urteil in der erérterten
Frage noch nicht moglich.

Weitere Fragen, die sich aus dem FE.-Fall ergeben, sollen spiter
gemeinsam mit dhnlichen Fragen besprochen werden, die dem jetzt
zu schildernden LE.-Fall entstammen. Diesen, der eben durch Vergleich
mit der FE. lehrreich und interessant wird, brachte uns ein Zufall einige
Monate spiter. Er stellt klinisch und anatomisch, wenn auch wohl
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kein Unikum, so doch eine Raritit dar; wir besprechen ihn hier indessen
weniger aus diesem Grunde als deshalb, weil er gleichsam als Paradigma
fir ein am lebenden Menschen ausgefithrtes Experiment angesehen
werden kann, das die Natur hier zuwege brachte, und das geeignet ist,
unsere Kenntnisse tiber die experimentelle cerebrale Luftembolie, die
wir durch Spielmeyers Untersuchungen am Affen haben, noch zu er-
weitern. — Ich lasse zunichst die Krankengeschichte folgen.

Anna R., geb. 1901, Kéchin, aufgenommen am 5. VIII. 1923 in das Schwa-
binger Krankenhaus in vollkommen komatésem Zustand. Wohnungsinhaberin,
Briautigam und Mutter der Kranken machen folgende Angaben: Die Patientin
war vor 11/, Jahren hier im Krankenhaus wegen Abort. In letzter Zeit war sie
nie ernstlich krank, sie hat sich nie verletzt und wurde nicht gebissen. Seit 2 Mo-
naten soll sie schwanger gewesen sein. Am 5. VIII. mittags war sie noch véllig
gesund, sie bat um Biicher zum Lesen und sperrte sich damit in ihr Zimmer ein.
Von etwa 1/,3 Uhr ab hérte die Wohnungsinhaberin lebhaftes Umherarbeiten und
Stohnen aus dem Zimmer des Médchens; !/, Stunde spater wurde das Zimmer
polizeilich gedffnet. Patientin liegt in heftigen Krimpfen am Boden, in der Um-
gebung befinden sich Spiilspritzen, eine Hutnadel und eine lange Kaniile. Daneben
GefaBe mit Spiilfliissigkeiten und ein Eimer mit Erbrochenem. — Es handelt sich
um ein mittelgroBes, kraftiges, gut gendhrtes Madchen. Die Patientin liegt in
klonischen Zuckungen. Der ganze Kérper, insbesondere die Streckmuskulatur ist
zeitweise in starrkrampfahnlicher Spannung. Die Haut ist leicht cyanotisch,
besonders im Gesicht, Schleimhaute gut durchblutet; in der Gegend des rechten
Schulterblatts eine gerdtete Hautstelle. Pupillen maximal erweitert, auf Licht
reagierend. Trismus, Nasenfliigelatmen. Mund, Rachen, Ohren nicht priifbar.
Nackensteifigkeit. Innere Organe ohne wesentlichen Befund. Genitalien: Leichte
Schwellung und Cyanose der Schamlippen, Scheide ohne Besonderheiten, Graviditat
im 3. Monat. Extremitidten ohne Verletzung. Beine und Arme in vollkommener
Streckstellung, Fiile in SpitzfuBstellung; Hande geballt. Patellarsehnenreflexe
lebhaft, Bauchdeckenreflexe vorhanden, Achillessehnenreflexe infolge Spannung
nicht auslésbar, ebenso Babinski. Periost- und Sehnenreflexe der Arme positiv,
Masseterreflexe lebhaft, Conjunctival- und Cornealreflexe erloschen, Schluck-
reflex positiv. Sensibilitdat nicht priifbar.

Urin: Spuren von Eiweil}, ebenso Zucker. Diazo schwach positiv. Im Sediment
Leukocyten und einige granulierte Zylinder. — Sofortige Lumbalpunktion und
AderlaB. Tetanusantitoxin intralumbal und intravenés. Morphium bewirkt kein
Nachlassen des Krampfes. Im Liquor Pandy, Nonne und Sublimat positiv; Mastix-
kurve spricht gegen Lues; es wurde ein encephalitischer Proze8 durch Intoxikation
angenommen. Am néichsten Morgen ist die Patientin weiter in tiefem Koma,
es besteht starke Cyanose des Gesichts. Die tetanische Spannung des Korpers hat
nachgelassen. Uber beiden Lungen massenhaft klingende Rasselgerausche. Urin-
entleerung durch Katheter; da Aceton und Acetessigsdure im Urin, wird Soda-
16sung intravends gegeben. Nachmittags starke klonische Zuckungen, besonders
im rechten Bein und im linken Arm. Kein Erbrechen mehr, hohes Fieber, zu-
nehmende Cyanose, starke Dyspnoe. Am nachsten Tag, 7. VIIL., weiter tiefes
Koma, nunmehr eher Hypotonie der Muskulatur, Austrocknung der unteren
Conjunktival- und Cornealhilften infolge fehlenden Lidschlags. Untersuchung
des Erbrochenen ergibt keinen sicheren Anhalt fiir Vergiftung, Spiilflissigkeit
besteht aus reiner Seifenlésung. Temperatur nachmittags iiber 40°. Starke
Diampfung rechts hinten unten. Am Abend 91/, Uhr erfolgte der Exitus.
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Die klinische Deutung dieses Krankheitsbildes unterliegt groBen
Schwierigkeiten. Fassen wir die wesentlichen Daten zusammen: FEin
kraftiges, junges Madchen, dessen Anamnese nichts von Belang bietet
und das im 3. Monat gravide und in der letzten Zeit vollig gesund ge-
wesen ist, wird in heftigen Krimpfen und ohne BewuBtsein daliegend
aufgefunden; in ihrer Umgebung finden sich Instrumente, die augen-
scheinlich zum Zwecke der Schwangerschaftsunterbrechung von ihr
beniitzt wurden bzw. benutzt werden sollten. In vollig komatésem Zu-
stande wird sie in das Krankenhaus aufgenommen, wo tetanische An-
spannung der Korpermuskulatur im Wechsel mit klonischen Krampf-
anfillen beobachtet wird. Dieser Zustand halt bis zum ibernachsten
Tage an. Im Urin findet sich Zucker. Der Liquor zeigt pathologische
Vermehrung des Eiweilligehaltes. Am 3.Tage tritt hohes Fieber auf; iiber
dem rechten Unterlappen findet sich ein pneumonischer ProzeB3. Die
Spannung der Muskulatur 1468t nach. Etwa 55 Stunden nach dem Awuf-
treten der ersten Symptome erfolgt bei fortbestehendem Koma der Tod.

Das klinische Bild erinnert, wie wir auf den ersten Blick sehen, in
mancher Hinsicht an die Krankheitssymptome bei der FE. Eine solche
konnte aber hier nicht in Frage kommen, da kein auslésendes Trauma
vorausgegangen war. Weiter war an Tetanus zu denken. "Eine duBlere
Verletzung, von der ein solcher seinen Ausgang hitte nehmen konnen,
war nicht vorhanden. Auch war es nicht wahrscheinlich, daB eine
Lasion der Genitalien, wie sie bei Abtreibungsversuchen hitte erfolgen
kénnen, den Ausgangspunkt bildete; denn die Symptome hatten ja
unmittelbar im AnschluB an derartige Manipulationen eingesetzt,
wahrend die Inkubation beim Starrkrampf doch sonst wenigstens einen
Tag betriigt. Von allem anderen abgesehen, sprach dann weiter die
schwere Triibung des BewuBtseins gegen Tetanus. Nun war das Nachst-
liegende, an eine Vergiftung zu denken; indessen war auch hierfiir kein
sicherer Beweis zu erbringen. Das klinische Bild deckte sich nicht mit
den bei verschiedenartigen Alkaloidvergiftungen bekannten Zeichen;
auch die chemische Untersuchung von Erbrochenem und Urin (sowie
spaterhin diejenige von Magen- und Darminhalt) vermochte keinen
sicheren Anhaltspunkt zu geben. Sonstige Krankheitssymptome, die
die Patientin bot, waren zu unbestimmter Natur, als daf3 man aus ihnen
diagnostische Hinweise hiatte entnehmen kénnen; so konnte beispiels-
weise der Glukosurie hier keine Bedeutung zukommen, da eine solche
ja bei den verschiedensten organischen Erkrankungen des Zentral-
nervensystems auftreten kann. Auch der Liquorbefund konnte nicht
weiterhelfen.

Der Fall kam mit der Diagnose einer fraglichen Alkaloidvergiftung
zur Obduktion. Zunichst brachte auch die Sektion, die trotz des un-
natiirlichen Todes uns von der Staatsanwaltschaft auf besonderes
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Ersuchen freigegeben wurde, keine volle Klirung, Die anatomische
Diagnose (8. 459/23) lautete vorlaufig: Unklarer Vergiftungsfall?
Hirnschwellung. Konfluierende Bronchopneumonie, besonders im
rechten Unterlappen. Graviditidt im 3, Monat. Offenes Foramen ovale,
Kolloidstruma. — Eine Verletzung der Genitalien hatte nicht mit
Sicherheit nachgewiesen werden konnen.

Der mikroskopischen Untersuchung blieb es vorbehalten, aufzudecken,
daB keine Vergiftung, sondern eine cerebrale LE. vorlag. Die Betrach-
tung des Gehirns mit freiem Auge ergab folgendes; Das 1330 g schwere
Organ lag der Dura dicht an. Der Subduralraum war spaltférmig
verengt; ferner bestand eine gewisse Hyperamie, hier und da auch leichte
Triibung der weichen Haute sowie deutlich abgeplattete Windungen
und verstrichene Furchen. Bereits die ersten orientierenden uneingebet-
teten Schnitte aus verschiedenen Rindengebieten ergaben Befunde, die
den im Experiment gewonnenen von Spielmeyer recht ahnlich waren,
so daB an der Diagnose LE. kaum ein Zweifel aufkommen konnte. Ehe
wir die histologischen Verinderungen schildern, sei kurz auf die Patho-
genese und Klinik der vorliegenden cerebralen Schidigung eingegangen.

Es ist kein ganz seltenes Ereignis, dafl es bei Abtreibungsversuchen
zur LE. kommt. Hanser hat die Literatur hieriiber zusammengestellt
und besprochen. In welcher Weise sich der Vorgang im Falle R. ab-
gespielt hat, dariiber konnen wir natiirlich nur Vermutungen haben.
Am plausibelsten scheint mir folgende Erklirung. Das Midchen
manipulierte mit einer Spiilspritze, in der sich Seifenlosung und Luft
befand. Beides gelangte unter Druck in das Cavum uteri. Hierbei
werden zweifellos kleine Gefafle des schwangeren Uterus erdffnet worden
sein, wobei Luft in die ableitenden Venen gelangt sein muB3, Der Vor-
gang diirfte sich dhnlich abgespielt haben wie in den Féllen, iiber die
u. a. Neidhardt und Richter') berichten. DafB bei Verbringung von Luft
und Fliissigkeit in die Gebarmutterhéhle unter einem gewissen Druck
es zur LE. kommen kann, hat iibrigens auch Photakis') an trichtigen
Kaninchen experimentell erwiesen. Auf diese Dinge niher einzugehen,
liegt nicht im Rahmen der vorliegenden Arbeit. Wir hitten nun zu
erortern, wie die Luft in den groflen Kreislauf gelangen und die cere-
bralen Symptome hervorrufen konnte. Im allgemeinen wird ja, wenn
erheblichere Luftmengen ins vendse Blut gelangen, ein Herztod ein-
treten, da das luftgefiillte und dadurch stark gedehnte rechte Herz sich
nicht mehr in regulirer Weise kontrahieren und somit die Zirkulation
nicht mehr aufrechterhalten kann (Jehn und Naegeli1)]; oder aber der
Kreislauf sistiert, weil eine groBe Zahl von Lungencapillaren durch
Luft verschlossen wird [Ilyin, Experimente an Hunden!)]. Nun ist es
jedoch durchaus méglich, wenn auch praktisch weit seltener als bei

1) Siehe bei Hanser, 1. c.
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FE. in Betracht kommend, dafl gewisse Luftmengen den Capillarkreislauf
in den Lungen passieren und so in den groflen Kreislauf gelangen. Dafiir
sprechen klinische Erfahrungen — Neidhardt sah nervise Herd-
erscheinungen bei LE. nach Abtreibungsversuchen, van de Kamp?') eine
voriibergehende Hemiplegie —, sowie auch die Ergebnisse der Experi-
mente Stargardisl) und Photakis’. Ersterer injizierte bei Tieren Luft
in die Carotis und beobachtete dann den Augenhintergrund; dabei
konnte er einwandfrei verfolgen, dal das Capillarsystem der Retina
glatt von lufthaltigem Blute passiert werden kann. Etwas Ahnliches
ist sicher auch beim Lungenkreislauf moglich, wie aus den obenerwihnten
Untersuchungen von Photakis hervorgeht, der bei seinen Tieren wieder-
holt cerebrale Reizerscheinungen fand. Was den Fall R. anlangt, so sind
wir iiberdies in der giinstigen Lage, die Moglichkeit der Passage des
Lungenkreislaufs durch Luft nicht einmal unbedingt postulieren zu
miissen ; bestand doch hier ein weit offenes, fiir den Zeigefinger passier-
bares Foramen ovale, das ohne weiteres den Kintritt von Luft in den
groBen Kreislauf plausibel macht.

Es hat uns die Frage nach den klinischen Erscheinungen cerebraler
LE. und nach der Moglichkeit einer klinischen Diagnosenstellung bei
einem Falle wie dem unseren noch kurz zu beschiftigen. Was die
Symptome der cerebralen LE. angeht, so verdanken wir in erster Linie
Brauer') unsere Kenntnisse. Bei Operationen zur Freilegung eines
Lungenherdes kann es unter verschiedenen Umstinden zum Eintritt
von Luft in Lungenvenen und weiter durch daslinke Herz in das Arterien-
system kommen. Sofortiger Tod kann die Folge sein; oder es kommt zur
BewuBtseinstritbung und mehr oder minder schweren Symptomen
lokaler Hirnreizung meist hemiplegischer Art. Entweder sterben dann
die Patienten sehr rasch, oder es kommt frither oder spiter zu einer
Restitutio ad integrum. Kiirzlich ist sogar ein Fall beschrieben, wo durch
LE. eine mehrere Tage dauernde und dann wieder geheilte Hemiplegie
sich im Gefolge der Punktion eines Lungenabscesses (nach Rippen-
sektion) einstellte?); shnlich waren die Erscheinungen bei einem strum-
ektomierten Patienten3). Die experimentellen Erfahrungen an Affen usw.
nach intracarotaler Lufteinblasung [Wever!)] — Krampfe, Paresen,
epileptiforme Anfille usw. —, stimmen mit den klinischen Erfahrungen
iiberein. Die Symptomenbilder unterscheiden sich also nicht prinzipiell
von demjenigen des Falles R. Demgemia wird man, trotz der groBen
Seltenheit solcher Vorkommnisse, beim Auftreten organischer Symptome
von seiten des Nervensystems nach Abtreibungsversuchen klinisch
immer mit der Moglichkeit einer cerebralen LE. rechnen miissen.

1) Siehe bei Hamser, 1. c. — Vgl. auch Alberi, Beitrage zur Klinik der
Tuberkulose 52. 1922.

%) Hornung, LE. bei Pleurapunktion. Beitr. z. XKlin. d. Tuberkul. 5%. 1923.
3) Steindl, LE. auf paradoxem Weg. Wien. klin. Wochenschr. 1924, Nr. 9.
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Sehen wir uns nun mit schwacher VergroBerung im Néssl-Bild einen Schnitt
aus der Rinde an, etwa aus der Frontalregion, so fallt auf, da sich inmitten weiter
Gebiete mit normaler Architektonik haufig Areale finden — sie fallen schon bei
Betrachtung mit freiem Auge als helle, ungefirbte Fleckchen auf —, in denen die
Nervenzellen gleichsam ausgeléscht erscheinen, so dafl das Bild eines zellarmen
Verodungsherdes entsteht. Solche Herde haben verschiedene Grofle, manchmal
nehmen sie ein halbes Gesichtsfeld ein. Sie sind kreisférmig oder oval geformt,
z. T. auch ganz unregelméfBig begrenzt. Ganz deutlich sind ihre Beziehungen zu
GefiaBlen da, wo sie als lingsovale, schmale, streifenférmige oder keilférmige Ge-
bilde von der 1. Schicht bis etwa in die 3. einstrahlen, besonders wenn noch etwa
ein grofles, lingsgetroffenes piales Gefal in ihr Zentrum einzieht. Sie kénnen
aber in ganz beliebigen Rindenschichten liegen; manchmal durchsetzen sie die

Abb. 7. Luftembolie-Herde in der oberen Rinde.

2.—4., dann wieder ist die tiefe Rinde befallen; groBe Herde erstrecken sich in
mannigfachen Formen iiber ausgedehnte Rindenbezirke.

Es sei nun iiber die feineren Verénderungen kurz berichtet, die man bei Be-
trachtung der Herde und ihrer Umgebung findet. Die Ausfille sind durchweg
scharf begrenzt. Doch sind auch die benachbarten Gebiete, die bei schwacher
VergroBerung noch nicht auffallen, dadurch gekennzeichnet, dafl hier zahlreiche
Ganglienzellen ganz prichtige Inkrustationen der Golginetze aufweisen. Dem-
entsprechend ist auch das Aussehen der befallenen Zellen selber ahnlich, wie
man es bei Elementen in der nichsten Umgebung frischer embolischer Herde
oft findet: es besteht nimlich eine ischimische Zellerkrankung. Die Kerne sind
deformiert, in die Lénge gezogen, sehr dunkel gefarbt, die Nucleolen oft nicht
mehr isolierbar, die Zelleiber schmal, scharfrandig, homogen, mehr oder weniger
blaB gefirbt, die Fortsitze nicht erkennbar. Vollstindiger Kern- und Zellzerfall
ist hier nicht zu sehen. Den Nervenzellen entsprechend hat die Neuroglia gelitten:
Darauf deuten pyknotische, vielfach fast schwarz gefirbte Kerne und Kernwand-
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sprossungen hin. Die GefidBe zeigen nichts Besonderes. In der Umgebung einiger
weniger Herde lassen sich Anséitze zu faseriger Gliawucherung erkennen: man
findet einige kleine Astrocyten mit diirftigen Gliafasern. Die angegebenen Ver-
anderungen in den Rand- bzw. Grenzgebieten sind iibrigens nicht iiberall gleich-
miBig ausgeprigt, vielfach fehlen sie sogar ganz. Vereinzelt trifft man kleine
Blutungen in niherér oder weiterer Umgebung der Herde an. — Die histologischen
Details der Herde selber sind duBlerst mannigfaltig; ich versuche daher hier nur
die typischsten Befunde zu skizzieren. Ein relativ zellreicher Herd in der Calcarina-
gegend z. B. scheint zunichst gar keine Ganglienzellen mehr zu enthalten; erst
bei genauem Zusehen wird man gewahr, daB doch noch ein groBier Teil der nor-
malerweise hier anzutreffenden Nervenzellen vorhanden ist, freilich in héchst
eigenartig verdnderter Form. Man erkennt den Nucleolus als zarte, schwach

Abb. 8. Luftembolie. Herd in der tiefen Rinde.

konturierte, blasse, oft mattgrau gefirbte, manchmal leicht vergrofierte, rundliche
Scheibe; in seiner Umgebung, etwa knapp dem Areal einer normalen Nervenzelle
entsprechend, sind zahlreiche dunkelblau bis schwarz gefirbte Kérnchen von
verschiedener Grofle ausgestreut, die sich manchmal ringférmig an seiner Peri-
pherie anlegen. Wahrscheinlich sind es XKern- und Zellreste und Zerfallsprodukte,
die sich in fein- bis grobgranulidrer Form hier niedergeschlagen haben; oft ist das
ganze Material in Dreiecksform angeordnet. Vom Zellleib selber ist nichts mehr
zu sehen, oder doch nur schattenhafte Reste bei starker Abblendung. Die Glia-
kerne sind im Herd an Zahl wohl etwa normal, mittelgro, dunkel, manche ohne
deutliche Verinderungen; ein grofier Teil von ihnen aber zeigt deutliche Kern-
wandsprossung. — Ein anderer Herd aus der Temporalregion zeigt wieder anderes
Aussehen. Ein Teil der Ganglienzellen erinnert mehr an die ischdmische Ver-
anderung, sie haben linglich dreieckig ausgezogene, deutlich konturierte, mattgrau



304 K. Neubiirger:

bis griinliche Kerne, in denen das Kernkérperchen eben noch als mattes Scheibchen
erkennbar wird; die Kerngeriiststrukturen sind als Faden und Brocken stark blau
gefirbt, der Zelleib schattenhaft erkennbar. Die Zahl der Gliakerne erscheint ver-
mehrt. Man sto8t auch hier auf recht zahlreiche dunkle Gebilde mit charakte-
ristischer Kernwandsprossenbildung; manchmal sind plasmatische Strukturen an-
gedeutet. Ubergangsformen leiten nun aber zu Elementen, die gerade in den Tem-
poralherden am schonsten ausgebildet sind, ndmlich zu sog. Schlauch- und Kammer-
zellen. Andere Zellen zeigen im Verhalten von Kern und Plasmaleib wieder mehr
Verwandtschaft mit Stibchenzellen. Ein grofler Teil der Schlauch- und Kammer-
zellen hat unverkennbare Lagebeziehungen zu Gefifien, vielfach legen sie sich
unmittelbar an solche an.

Wenn wir hier gleich fliichtig auf die Bedeutung dieser Elemente eingehen,

Abb. 9. Luftembolie. Rindenherd. Nigslpriparat.

50 ist zu sagen, daB wir sie in Ubereinstimmung mit Metz und Spatz!) fiir hyper-
trophierte Hortega-Zellen halten; sie dienen zweifellos hier dem Transport von
Abbaustoffen, die in den Kammern enthalten und mikrochemisch nicht zu fassen
sind, jedenfalls aber mit Scharlachrot sich nicht farben. Es ist auch in diesem
Falle ganz besonders zu bedauern, dafl die primére Fixierung des Materials eine
Anwendung der Hortega-Methode nicht zulief3.

Wieder andere Herde, etwa aus der Frontal- oder Parietalgegend, sind ver-
gleichsweise sehr zellarm, sie enthalten neben nicht naher zu klassifizierenden
Kerntriimmern nur noch vereinzelte Nerven- und Gliazellen, die morphologisch
den verschiedenen oben beschricbenen Typen gleichen. In weiteren (frontalen)
Herden sieht man reine ischimische Nervenzellerkrankungen, Ubergangsbilder
und schlieBlich wieder die oben gekennzeichnete eigenartige Zellverinderung

1) Die Hortegaschen Zellen usw. Zeitschr. f. d. ges. Neurol. u. Psychiatrie 89.
1924.
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nebeneinander. Anderwérts kann man auch mit sehr starker VergréBerung nichts
weiter als vereinzelte, ganz blasse Nervenzellnucleolen erkennen, wohl das End-
stadium jener Ganglienzellerkrankung. Die Mannigfaltigkeiten und zahllosen
Details, die fast jeder Herd in stetem Wechsel bringt, eingehender zu schildern,
ist praktisch unméglich; es konnten nur die typischen Befunde im Nissl-Priparat
skizziert werden. — Besonders betont mull noch werden, daB sich niemals scharlach-
farbbare Stoffe in den Herden nachweisen lassen.

Die GefiaBe innerhalb der Herde sind lange nicht in dem MaBe in Mitleiden-
schaft gezogen wie die ektodermalen Bestandteile. Doch sieht man oft auch an
ihnen riicklaufige Verinderungen; das Plasma der Endothelien ist gequollen,
vakuolig, von Fetttropfchen besetzt, die Kerne dunkel, homogen gefirbt, schmal,

Abb. 10. Luftembolie. Gleicher Rindenherd wie in Abb. 9, doch bei Himatoxylinfirbung.

eckig, knorrig, lang ausgezogen. Hier und da kommt es zu karyorrhektischem
Zerfall der Endothelkerne; und vereinzelt sicht man fast vollige Nekrose der
GefaBwandelemente. An den Gefifien der Herdumgebung sind keinerlei Ver-
4dnderungen nachzuweisen.

Zum besseren Verstandnis der Nervenzellverinderungen in den Herden ist
es nun notwendig, daB wir sie einer Betrachtung im Héimatoxylin-Eosinpriparat
unterziehen. Auffillig ist bei gewoéhnlicher Doppelfarbung zunichst, daB die
Herde im diffus rot gefirbten Untergrund kaum zu bemerken sind; die Archi-
tektonik erscheint bei oberflichlicher Betrachtung annshernd normal, vielleicht
ist an einigen, den Herden entsprechenden Stellen das Grundgewebe etwas auf-
gelockert, matter von Eosin gefirbt. Eine wesentliche Verminderung der Zahl
der Ganglienzellen ist jedenfalls nicht zu konstatieren. Mit Immersion erkennen
wir dann, daB die Zellen, die im Nissl-Bild die charakteristische Kernveranderung
bei unsichtbar gewordenem Zelleib zeigten, nunmehr wieder ein blaBrot von Eosin

Z. f. d. g. Neur. u. Psych. XCV. 20
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gefarbtes, deutlich erkennbares Plasma haben: der Korper der Zelle erscheint
schmal, dreieckig, kantig, langausgezogen. Der Kern erscheint in dhnlicher Weise
verindert wie im Nissl-Praparat, wenn auch die Details bei dieser groberen Fiir-
bung natiirlich nicht so deutlich herauskommen. Doch kann man auch hier recht
deutlich den vergroBerten Nucleolus sehen und die Granula des Kernrestes, die
teils an seiner Peripherie haften, teils so ringsum verteilt sind, dafl man eine Drei-
ecksform des zerfallenden Kernes noch gut bemerkt. In den am schwersten ver-
anderten Arealen kann es so weit kommen, da8 auch im Hématoxylin-Eosin-
praparat eine Eosinfirbung des Zelleibs nicht mehr erkennbar ist.

Es fragt sich nun: wie haben wir die Herde im allgemeinen aufzu-
fassen, wie die Nervenzellverinderungen im besonderen? Auch ohne
Kenntnis der eigenartigen Verhiltnisse des vorliegenden Falles wird

Abb. 11. Herd bei Luftembolie, 1. oben Nissl-, r. Him.-Eosinfirbung. Eigenartige homogenisierende
Zellerkrankung, 1. unten die ischdmiedhnliche Zellverdanderung.

man rein aus dem histologischen Gesamtbild schliefen diirfen, daf es
sich um vasculiar bedingte Verddungsherde handelt. Das geht aus ihrer
unverkennbaren Abhingigkeit von Gefilverliufen hervor. Die Herde
erinnern auf den ersten Blick auch durchaus an Spielmeyers LE.-Herde,
die experimentell beim Affen erzeugt wurden. Ziehen wir die klinischen
Daten zu Hilfe, so wird es keine Frage mehr fiir uns sein, dafl der Ver-
schluB kleinster Gefafle durch LE. die Ursache der Entstehung der Herde
ist. Die Art des embolisierenden Materials konnen wir naturgemaf
im histologischen Priaparat nicht mehr erkennen; wir sind da nicht so
giinstig daran wie bei der FE. Stiinden uns aber auch gar keine kli-
nischen Angaben zur Verfiigung, so miiiten wir doch bei der Musterung
unserer Herde an LE. denken; denn wir haben bei der Betrachtung der
Gefale weder fiir arteriosklerotische noch fiir syphilitische Verénde-
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rungen einen Anhalt, und ebensowenig kénnen wir einen Verschlufl
durch verschlepptes thrombotisches Material etwa als Folge einer
Endocarditis nachweisen.

Bei weiterer Betrachtung unserer Herde erkennen wir nun doch
wesentliche Unterschiede, sowohl von den experimentellen LE.-Herden,
als auch von denjenigen bei der FE. Wie oben auseinandergesetzt ist,
handelt es sich dort um unvollstindige Erweichungen, um Schidigung,
richtiger Verschwinden und Unfarbbarwerden der Nervenzellen bei
minder ladierter, jedenfalls reaktionsfihig bleibender Neuroglia. Hier
ist das nun anders; es mull eine dem Grade nach schwerere Noxe vor-
liegen, denn wir finden auch die Glia vielfach in hohem MaBe geschadigt,
regressiv verdndert, nicht mehr reaktionsfahig. Es liegt aber bei der
LE. ganz augenscheinlich auch eine andere Art des Gewebsunterganges
vor. Dafiir spricht das Verhalten der Umgebung und die Morphologie
des untergehenden ektodermalen Gewebes. Hitten wir es mit einer
gewohnlichen embolischen Erweichung zu tun, so miiiten wir fast
21/, Tage nach erfolgter Embolie ein ganz anderes Bild antreffen.
Bekanntlich vergehen nach Nissls Untersuchungen nur 8—26 Stunden
zwischen der Schédigung und den ersten proliferativen Reaktionen?).
Und nach so langer Zeit wie hier hétte man unbedingt schon mit méch-
tigen fibroblastischen Reaktionen, mit dem Auftreten von Kérnchen-
zellen in den Randpartien usw. zu rechnen. Davon ist hier nicht die
Rede: wir finden am GefaBbindegewebsapparat der Herde und ihrer
Umgebung keinerlei reaktive Wucherung, an den HerdgefsBen im Gegen-
teil sogar oft erhebliche regressive Vorginge. Auch die glidse Reaktion
in den die Herde begrenzenden Gebieten ist sehr gering, sie beschrankt
sich auf das vereinzelte Auftreten einiger kleiner, faserbildender Zellen.
Wir kénnen bei dem sicher feststellbaren Alter der Herde nach dem
Gesagten also keineswegs annehmen, daB es sich um frisch infarcierte,
noch nicht erweichte Bezirke handelt. Ebensowenig wiirde das mor-
phologische Verhalten des ektodermalen Gewebes die Annahme einer
einfachen atrophischen Versdung ohne jede Stitzgewebsreaktion zu-
lassen, wie sie bei allmihlich einsetzenden GefiaBverschliissen ent-
stehen kann; denn da hitten wir ja einfache Nervenzellausfille, bei
unveréinderter Glia. Nein, wir haben es hier zweifellos mit koagulierten
Nekroseherden zu tun, wie sie nach Spielmeyer von narbigen und atro-
phischen Verodungsherden abzutrennen sind. — AuBer jenen mehr
negativen Feststellungen, die das Fehlen einer Erweichung betrafen,
spricht fiir das Vorliegen von Koagulationsnekrosen eine Reihe posi-
tiver Momente, die natiirlich nicht in allen Herden gleich sinnfillig aus-
gepragt sind. So das Aussehen der Nervenzellen, von denen ein betricht-

1) Zu ahnlichen Resultaten kam Saifo bei in neuester Zeit in der Forschungs-
anstalt vorgenommenen Untersuchungen.

20*
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licher Teil die ischémische Zellerkrankung aufweist, die nach Spiel-
meyer ,,das Bild bei der koagulierenden Verédung im Gehirn beherrscht‘.
(Auf das Wesen der nicht ohne weiteres hierher gehorigen Zellver-
anderung kommen wir unten zuriick.) Ferner die hiufigen chromato-
kinetischen Vorgénge an den Gliakernen, die freiliegenden chromatischen
Partikelchen verschiedener Form (Kernreste), die Nekrosen an den
Capillarendothelien. Die sehr selten vorkommende sogenannte inter-
celluldre Gerinnung, die sich durch schollig-kriimeliges, bei Abblendung
glitzerndes Aussehen des Untergrundes im Nisslbild und Firbbarkeit
dieser scholligen Massen bei Fibrinfairbung kennzeichnet, haben wir
nicht gefunden, oder doch nur in ganz schwacher Andeutung. Das
beweist natiirlich nichts gegen die Moglichkeit, daB eine intercellulare
Gerinnung doch vorliegt, sie entzieht sich eben nur dem Nachweis
durch unsere Methoden. Wichtig ist in diesem Zusammenhange, daf
wir bei Weigertscher Fibrinfarbung in manchen GefiBen und darum
herum feinfidiges Fibrin feststellen kénnen; ein Befund, der ja auch
bei Infarktbildung in Koérperorganen oft genug erhoben werden kann.
Wenn wir insbesondere das Verhalten der Neuroglia beachten, so
sehen wir Ubergiinge von intensiv geschadigten zu weniger ladierten
Herden. Wir haben ja oben erwéhnt, daB in einigen Herden die Glia
nicht regressiv veréndert ist, dafl es vielmehr zum Auftreten von
Schlauch- und Kammerzellen gekommen ist; hier diirfte die ischdmische
Schadigung die glivsen Elemente in geringerem Mafe ergriffen haben.
Und es hat den Anschein, da die Hortegazellen, aus denen ja, wie oben
dargetan, wohl die Schlauch- und Kammerzellen hervorgehen, der
Noxe gegeniiber z.T. resistenter sind als andere Gliazellformen. —
DaB auch sonst quantitative Unterschiede in den Folgeerscheinungen
der LE. bestehen, geht daraus hervor, dafli wir einerseits zellreiche
Herde finden, wo die Ganglienzellen an Zahl noch nicht vermindert
und in ihrer Struktur noch leidlich erhalten sind, andererseits zellarme,
fast ganz verédete und nervenzellfreie Herde ; natiirlich spielt hier neben
den ortlich verschieden starken Kreislaufstérungen auch das Tempo,
in dem die Zellnekrose an verschiedenen Stellen abliuft, eine Rolle.
In den koagulierten Herden der GroBhirnrinde begegnet uns nun
neben der ischimischen Zellerkrankung eine Nervenzellverinderung,
die wir nicht ohne weiteres klassifizieren kénnen. Thre Hauptkennzeichen
sind der vergroBerte, matt gefirbte Nucleolus, die an seiner Peripherie
nicht selten in Dreiecksform granuléir niedergeschlagenen Kernreste, der
mit Toluidinblau fast gar nicht, mit Eosin aber meist deutlich farbbare,
schmale, scharfkantige, lang ausgezogene Zelleib. Wir werden nicht
fehlgehen, wenn wir diese nekrobiotische Zellverinderung als eine
besondere Form der ischimischen Zellerkrankung auffassen. Wir miissen
ihr ferner allernichste Verwandtschaft mit der sogenannten homo-
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genisierenden Erkrankung der Purkinjezellen der Kleinhirnrinde zu-
sprechen, deren Kernveranderungen eine besonders groBe Ahnlichkeit
mit den obengeschilderten zeigen. Soviel ich sehe, ist unsere eigenartige
Zellerkrankung bisher in der GroBhirnrinde kaum schon beschrieben
worden. Lediglich Spatz hat vor kurzer Zeit auffallend dhnliche Formen
des Zelluntergangs bei Keuchhusteneklampsie beschrieben. Wir werden
hierauf unten noch einzugehen haben. Sehr dhnliche Bilder des Zell-
unterganges sind mir iibrigens erst kiirzlich in den Verddungsherden
eines Falles von cerebraler Arteriosklerose begegnet. Auflerdem hatte
Herr Prof. Spielmeyer die Giite, mir ein Praparat von Herrn Dr. Scholz
zu zeigen: hier fand sich die in Rede stehende Zellerkrankung im
Ammonshorn bei einer akuten Encephalitis.

Es eriibrigt nun noch, das Verhalten der Herde in Markscheiden- und Neuro-
fibrillenpraparat zu skizzieren. Wir sehen, den Herden entsprechend, fleck- und
streifenformige Markausfille in der Rinde. Die Markscheiden fehlen hier oft voll-
kommen, so daB man etwa an die bei multipler Sklerose gewohnten Bilder erinnert
wird (nur sind bei dieser die Entmarkungen schérfer begrenzt); oder aber es finden
sich noch Reste in Gestalt vielfach aufgetriebener und gequollener, schwach ge-
farbter Fasern, Ballen, Brocken und Kugeln; dhnliches sieht man bei den Mark-
schattenherden der multiplen Sklerose. Manche Areale erscheinen nur gelichtet,
sind von einigen gut erhaltenen Biindeln durchzogen. Von eigentlichen Abbau-
vorgangen ist nichts zu sehen; denken wir wieder an die multiple Sklerose mit
ihren komplizierten, genau verfolgbaren, lange Zeit in Anspruch nehmenden Zer-
falls-, Abbau- und Abraumungsprozessen, als deren Ergebnis wir eine Marklichtung
finden, so miissen wir sagen, daf} in unserem Fall eine solche Lichtung auf einem
geradezu spurlosen Verschwinden der Markscheiden beruht; diese sind einfach
in der Nekrose mit aufgegangen, ohne daB wir das ,,wie“ nachweisen kénnen.
Auch das entspricht dem bei Koagulationsnekrose bekannten Verhalten. — Etwas
anders ist die Sachlage bei den Neurofibrillen. Die Bielschowsky-Praparate ergeben
in den Herden zwar keine Imprignation intracellulirer Fibrillen mehr, dagegen
sind die ex'racelluliren Geflechte vielfach erstaunlich gut erhalten, sie zeigen
nur geringfiigige Lichtungen, ab und zu sind méiBige Verdickungen oder Auf-
treibungen an den Achsenzylindern sichtbar. Nur ganz selten finden wir sie in
kriimeligen Zerfallsmassen aufgegangen. Sie sind also deutlich resistenter gegen
die Ischamie als die Markscheiden — ihre héhere Widerstandsfihigkeit auch gegen
andere Noxen, wie z. B. die der multiplen Sklerose, ist ja bekannt. Fiir gew6hnlich
wird angenommen, daf} in koagulierten Herden auch die Neurofibrillen ginzlich
zerstért sind; in unserem Fall trifft das nicht zu.

Kann nun bei unseren Herden eine vollstandige Verlegung der ver-
sorgenden Gefifle vorliegen? Offenbar ist das nicht oder doch nicht
iiberall der Fall, denn wir finden ja Uberginge von fast ganz nekrotischen
zu minder verddeten Herden, in denen zweifellos noch eine gewisse
Blutversorgung statthatte; auch die Entstehung der Schlauch- und
Kammerzellen wire mit totaler Animie unvereinbar. Natiirlich miissen
wir uns vorstellen, daB die nekrotisierenden Prozesse in den meisten
Herden noch im Gange sind; die Zeit, die von dem Einsetzen der
Ischimie bis zur Ausbildung reaktionsloser, nur noch mit einigen
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karyorrhektischen Triimmern beladener geronnener Herde verstreicht,
diirfte wohl noch mehrere Tage betragen. Unsere verschiedenen Herde
zeigen jedenfalls mehr oder weniger rasch fortschreitende Nekrobiosen
in verschiedenen Stadien.

Nach dem Gesagten bietet der LE.-Fall ein Paradigma fiir ungewéhn-
lich massenhafte Koagulationsnekrosen im Gehirn und regt vielleicht
dazu an, dieser Form des Gewebsunterganges im Zentralorgan kiinftig
mehr Aufmerksamkeit zuzuwenden. Er bestitigt die Erfahrungen, die
Spielmeyer iber die Koagulationsnekrose im Gehirn an Fillen von
Arteriosklerose und Lues gemacht hat, in vollkommener Weise.

Abb. 12. Schichtausfall in der mittleren Rinde,

Wir kommen nun zu einer weiteren krankhaften Verinderung der Rinde,
die von den koagulierten Verédungsherden zwar wohl nur graduell, nicht qualitativ
verschieden ist, die wir aber der Ubersichtlichkeit halber besonders besprechen
wollen. Es handelt sich da im wesentlichen um schichiférmige Siorungen des Rinden-
bandes. — Thr Bau sei an einigen Beispielen kurz geschildert. Ein Bild aus der
Frontalregion 1Bt bei Betrachtung mit schwacher Vergroferung einen hoch-
gradigen Ganglienzellausfall in der 3. und 4. Schichte erkennen, wihrend in den
anderen Straten die Zellzahl annéhernd normal erscheint. Die Verédung erstreckt
sich hier (ebenso wie an anderen dhnlich erkrankten Stellen) iiber groBe Areale
einer Windung, ja ofters iiber mehrere Windungen hinweg. Schon bei maBiger
Vergroflerung kann man erkennen, dal eine absolut elektive Schichterkrankung
nicht vorliegt: hier und da scheint doch einmal eine Zellgruppe gut erhalten, oder
aber es greift der Ausfall eben merklich auch auf die pial- wie markwirts an-
grenzenden Straten iiber. Im ganzen ist das Bild aber doch recht charakteristisch.
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Gehen wir nun zur ImmersionsvergroBerung iiber. In der 1. Schicht ist die Glia
gewuchert, die an Zahl vermehrten Zellen haben deutlich angefarbte plasmatische
Strukturen mit strahligen Ausliufern; die Kerne tragen freilich vielfach schon
wieder regressive Merkmale. Die 2. Schicht, und auch der noch leidlich erhaltene
oberste Streifen der 3. 1alt nun doch eine recht erhebliche Schidigung der noch
zahlreich vorhandenen nerviosen Elemente erkennen. Freilich gibt es noch eine
ganze Reihe von Exemplaren, die aufler leichter Schwellung und Tigrolyse nichts
Krankhaftes zeigen; daneben aber sehen wir da vielfach die ischdmische Erkran-
kung wiederkehren, die wir in den Herden sahen, seltener als typische ischdmische
Zellverinderung, hiufiger noch in der der homogenisierenden Erkrankung #hn-
lichen Form. Aber auch morphologisch andersartige Zellschadigungen treffen wir
in dieser Region an, wenn auch wohl nicht so héufig. So sehen wir z. B. eine
Zelle mit etwas geschwollenem, zur Abrundung neigenden Korper. Schollen sind
kaum mehr vorhanden; die Zellbasis ist stark imprégniert. Die Fortsitze sind
deutlich gefiarbt, gleichfalls leicht geschwollen, der Kern ist wenig betroffen, er
ist groB, der Nucleolus nicht mehr ganz zentral, mit leichten Randsprossungs-
erscheinungen, einige matt gefiirbte Chromatinkiigelchen werden im Kernsaft
sichtbar. Die nichste Zelle zeigt eine noch deutlichere Abrundung; auf einer
Seite ist sie stirker imprigniert, im Plasma lassen sich einige vakuolenartige Auf-
hellungen erkennen. Nur ein stummelartiger Fortsatz ist noch gefarbt, der Kern
ist hier im ganzen dunkler, das Kernkorperchen ist stiirker randstindig und hat
verwaschene Grenzen. Eine 3. Zelle zeigt einen weich begrenzten verkleinerten,
rundlichen, stark vakuolisierten Leib; der verkleinerte Kern ist total hyper-
chromatisch, Einzelheiten sind an ihm nicht mehr zu erkennen. Daneben liegt
dann wieder ein Kern, der einer Zelle mit homogenisierender Erkrankung an-
gehoért, wie wir sie in diesen Arealen ofter antreffen. Die Glia ist regressiv ver-
andert (Pyknose, Kernwandsprossung) und zeigt im Alzheimer-Mann-Praparat
amoboide Formen. Es kommt iibrigens recht haufig zu noch weitergehenden
Veranderungen, als sie die 3. Zelle zeigt. Der Kern wird noch kleiner und
weist Kernwand- bzw. Totalhyperchromatose auf. Das Plasma ist fast ginzlich
eingeschmolzen, kleine perinuclesire, unscharf begrenzte Héufchen sind noch er-
kennbar, von feinen Waben durchsetzt (die aber keine scharlachfirbbaren Stoffe
enthalten); selten trifft man Exemplare an, die kleine Ringelchen oder Xérnchen
im Plasma zeigen.

Gehen wir nun in die Zone der eigentlichen Ausfalle. Hier kénnen wir uns
ganz kurz fassen. Der Unterschied gegen die eben beschriebenen Verinderungen
ist nur quantitativ. Die Arten des Zelluntergangs sind ganz die gleichen. Blof ist
der Ausfall hier weit hochgradiger, so daB bei schwacher VergroBerung eben eine
deutliche Lichtung entsteht.

Wir kommen nun weiter zu der scheinbar wieder gut erhaltenen tiefen Rinde
(5. und 6. Schicht). Zweifellos ist hier die Zellzahl annihernd normal. Und doch
finden wir auch hier wieder recht erhebliche Erkrankungen der einzelnen Elemente.
Viele haben einen linglich schmalen, scharfkantigen Kérper mit verklumpter
Tigroidsubstanz, weithin gefirbte, schmale, oft eigenartig gewundene Ausliufer,
dunkle, nicht selten in die Linge gezogene Kerne — kurz Bilder, die wir von an-
deren Prozessen her als einfache Schrumpfung kennen. An mehreren Zellen finden
sich prachtige Inkrustationen der Golginetze. Andere Elemente zeigen die gleichen
Veranderungen, wie wir sie oben sahen; doch ist das weit seltener. Die Glia zeigt
in der Hauptsache kleine, dunkle pyknotische Kerne.

Recht wechselnden Bildern begegnen wir in der Calcarinaregion. Hier ist
vielfach die Zeichnung ganz der Norm entsprechend, dann tritt eine streifenformige
Lichtung in IVa auf, dann wieder finden sich ausgedehnte laminire Verédungen
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von IT—IV einschlieBlich, dann wieder ist die 6. Schicht befallen, schlieBlich ist
das ganze Rindenband streckenweise verédet. -— Diesem letzteren Befund be-
gegnen wir ferner in der Zentralregion. Sieht man einen gefirbten Schnitt mit
freiem Auge an, so ist kaum ein Unterschied in der Farbung von Mark und Rinde
festzustellen. Die Rinde zeigt eine ungewohnlich hochgradige Verarmung an
Nervenzellen, die alle Schichten betrifft; nur die Riesenpyramiden sind gréBtenteils
verschont geblieben, sie zeigen vielfach nur leichte Schwellung und Tigrolyse.
Sonst findet man beim Durchmustern der Schichten diffus verstreut gut erhaltene
Zellen in geringer Anzahl, in der Hauptsache aber Nekrobiosen der Ganglienzellen
in den uns zur Geniige bekannten Formen. Entsprechend verhilt sich die Glia;
Schlauch- und Kammerzellen findet man hier reichlich. Die plasmatische Glia

Abb. 18. Luftembolie. Postzentralregion. Schichtausfall in der tiefen Rinde.

der 1. Schicht ist leicht gewuchert, doch tragen die Kerne o6fters bereits wieder
regressiven Charakter. — Sehen wir uns einen Schnitt aus der Postzentralwindung
an, so fallt hier der fast vollige Ausfall der Nervenzellen von IV—VI auf; nur in
der Rindenmarkgrenze sind einige nervése Elemente erhalten. Die iibrigen Schich-
ten sind wieder zellreicher, wenn freilich auch sie stark gelichtet sind. Der relative
Zellreichtum im Bereiche von III, z. T. auch IV, wird bedingt vor allem durch
das Vorkommen vieler Schlauch- und Kammerzellen.

Das sind nur einige Beispiele fiir die Jaminir betonten Erkrankungen; es muf3
hervorgehoben werden, dafi fast jede Hirnregion hier andere Bilder bietet, die
natiirlich nicht im einzelnen beschrieben werden kénnen. Besonders bemerkt
sei auch, daB sich Ubergangsbilder finden von den oben beschriebenen Verddungs-
herden zu ausgedehnteren schichtférmigen Erkrankungen. - Die feineren Ver-
anderungen sind sehr mannigfaltig, decken sich aber im allgemeinen mit denen,
die wir bereits bei der Frontalregion beschrieben haben.
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Die laminéren Ausfille geben Veranlassung, Stellung zu nehmen
zur Frage besonderer Vulnerabilitit bzw. zur Méglichkeit elektiver
systematischer Erkrankung bestimmter Schichten; zu den Dingen, die
in neuerer Zeit nach der Vogischen Nomenklatur vielfach als ,,Patho-
klise® bézeichnet werden. Kommt etwas derartiges in unserem Falle
in Betracht? Ich glaube, wir werden das glatt ablehnen kénnen. — Fiir
die Entstehung der schichtformigen Ausfille ist ohne Zweifel die LE.
verantwortlich zu machen; wir haben keinen AnlaB zu der Annahme
etwaiger anderer Ursachen. Es muf} eine mehr oder weniger vollstandige

Abb. 14. Ubergreifen von Schichtverdnderungen auf die angrenzenden Schichten.

Verlegung pialer Gefifle vorliegen, die der Versorgung weiter Rinden-
abschnitte dienen. Warum werden aber von der Zirkulationsstérung
vorwiegend bestimmte Straten ergriffen? Kann das auf eine regel-
mafige besondere Vulnerabilitit derselben, auf einen besonderen
Physikochemismus bezogen werden? Nein, denn die Schichten wechseln
auch innerhalb einer und derselben Brodmannschen Area dauernd;
einmal ist der Hauptausfall in der 2. und 3., dann wieder in
der 3. und 4. Schicht, schlieBlich auch in der tiefen Rinde zu finden,
ohne dal da irgendeine GesetzmiBigkeit besteht. Da kann also
von einer regelméifiigen Pathoklise bestimmter Schichten natiirlich
keine Rede sein. — Eine noch bei UbersichtvergroBerung gemachte
Photographie (Abb. 14) illustriert nun weiterhin, wie ein Schichtausfall
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in der mittleren Rinde auf einmal einerseits auf die 2., anderer-
seits auf die 4. und 5. Schicht tbergreift. Sehen wir uns dann aber
andere Bilder mit stérkeren VergréBerungen an, so sehen wir an
sehr vielen Stellen mehr oder weniger deutlich ein leichtes Uber-
greifen auf die pial- bzw, markwirts angrenzende Schichte. — Keines-
falls besteht also eine elektive Schichterkrankung. Wir haben dies Ver-
halten oben schon angedeutet und auch gezeigt, daB in den bei Betrach-
tung mit schwacher VergréBerung anscheinend gesunden Schichten
sich bei Priifung mit Immersion doch recht erhebliche schwere Zell-
schidigungen auffinden lassen. FEine fast gleichmaBige Schiadigung
des ganzen Rindenbandes kam bei der Betrachtung der Zentralwindung
zum Ausdruck.

Bei alledem bleibt nun aber immer noch die Frage zu beantworten,
wie die eigenartige streifise Form der lamindren, richtiger ,,pseudo-
lamindren® Verddungen zu erklaren ist, die das charakteristische Aus-
sehen der Rinde bedingen. Das muf} in erster Linie mit der fiir uns
leider nicht faBbaren mechanischen Verteilung der Embolie in Zu-
sammenhang gebracht werden. Bestimmt gelagerten Gefafiverschliissen
miissen bestimmt gelagerte Ausfille entsprechen. (Das zeigen ja z. B.
auch in eindeutiger Weise die Versuche von Hocke') am Riickenmark
[experimentelle aseptische Embolie mit Lykopodiumkérnern]: Die
Hohle in einem der Vorderhorner entspricht der einseitigen Embolie
einer vorderen Zentralarterie; hantelférmige Hoéhlen der grauen Sub-
stanz der Verstopfung zweier in gleichem Niveau rechts und links ver-
laufenden Zentralarterien. Ein Ubergreifen der Nekrose auf die weiBe
Substanz findet man, wenn die Zentralarterie auch die Grenzgebiete
mitversorgt, wihrend die selbstindigen Herde der weilen Substanz
infolge Verstopfung radidr verlaufender Randarterien meist spitze
Keilform mit Basis nach aulen haben.) Weiter kommen hier morpho-
logische Besonderheiten in der so komplizierten und in ihren Einzelheiten
noch so unvollstindig bekannten Gefiafiversorgung der Rinde in Frage,
vielleicht auch vasomotorisch bedingte Unterschiede in der Blut-
versorgung verschiedener Bezirke, so daBl hier eine ausreichende Er-
néhrung, vielleicht mit Hilfe von Kollateralen, gewéhrleistet war,
dort aber nicht; und so konnten manche Streifen partiell erhalten
bleiben, oder sie gingen langsamer zugrunde, wihrend andere rasch
verodeten.

Alles in allem, und das ist das prinzipiell wichtige Ergebnis unserer
letzten Betrachtungen, sehen wir weit ausgedehnte, vorwiegend als
Schichterkrankungen imponierende Ausfille, die rein zirkulatorisch

1) Experimentelle Beitrige zur Pathologie des Riickenmarks. Arch. f. Psy-
chiatrie u. Nervenkrankh. 32, Jg. 1899.
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bedingt sind und mit Pathoklise nichts zu tun haben. DaB es im
iibrigen eine besondere Vulnerabilitait gewisser Zentren im Nerven-
system gibt, ist eine alte Erfahrung und bleibt durch diese Fest-
stellung natiirlich unberithrt. Ich erinnere nur an geliufige Dinge wie
das Ammonshorn, die Purkinjezellen, das Dentatum, die hinteren
Wurzeln, ferner an das Pallidum, z. B. bei Kohlenoxydvergiftung.
Inwieweit bei diesen Dingen zirkulatorische Besonderheiten oder
aber bestimmte Chemismen eine Rolle spielen, konnen wir viel-
fach noch nicht beurteilen. Sicher scheint mir, daBl wir vasculire
Momente da mnicht ausschlieBen konnen; und vielleicht diirfen wir
auch bei der Betrachtung mancher Schichtverédung, wie sie bei
»,degenerativen chronischen Rindenprozessen sich finden, doch an
die Rolle denken, die hier die Kreislaufverhéltnisse spielen oder ge-
spielt haben kénnten; wenigstens meine ich, dal unser Fall dazu Ver-
anlassung gibt.

Noch eine kurze Bemerkung ist iiber die feineren Befunde bei den
Schichterkrankungen zu machen. Sie betrifft die Gestaltsveranderungen
der Nervenzellen, die sich vorwiegend in den weniger verdnderten
Schichten fanden und die wir oben beschrieben haben. Es ist keine
Frage, dal} es sich da um deletidre Prozesse handelt, um Dinge, die der
,,schweren Zellverinderung® Nussls sehr nahestehen. Ebenso sahen
wir Schrumpfungsprozesse an nervésen Elementen anderer Schichten.
Es ergibt sich also, daB die Drosselung der Blutzufuhr auch andere
als ischdmische und homogenisierende Zellerkrankungen auszulésen
vermag, daB auch — freilich seltener — Verflissigungs- und
Schrumpfungsprozesse hier entstehen konnen; das stimmt wieder
vollig mit den Befunden von Spielmeyer bei experimenteller LE.
iiberein.

Die Verédungsherde und die streifenformigen Ausfalle waren die
wichtigsten Befunde beim Falle R.; iiber alles andere will ich mich ganz
kurz fassen. In der Rinde finden wir diffus leichte Zellschwellung von
uncharakteristischem Aussehen. Ganz vereinzelt st68t man auf Throm-
bosen pialer Venen und auf kleine Hamorrhagien in der Rinde, vielleicht
Stauungsblutungen. Ausfille im Mark sind selten und treten wenig
hervor; man sieht im Nissl-Priaparat Zellichtungen und regressiv ver-
anderte Gliakerne. Wie wiederholt betont, ist fast exquisit die Rinde
erkrankt; die {ibrige graue Substanz des Gehirns ist nur in uncharakte-
ristischer Weise veriindert. So findet sich im Striatum nur eine wenig
auffallende Zellschwellung, im Pallidum zeigen die Zellen Tigrolyse, der
Kern ist manchmal entrundet, das Kernkoérperchen schlecht gefarbt.
Das Dentatum ist frei. In der Kleinhirnrinde findet man ganz ver-
einzelt eine strauchartige Gliawucherung an Stelle eines untergehenden
Purkinjedendriten. — Besonders hervorheben mochte ich, dafl im
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Gegensatz zum FE.-Fall hier das Ammonshorn génzlich verschont ist.
Ich glaube, das wird man kaum anders erkliren kénnen, als damit, da
sozusagen zufillig keine LE. in diese Region gelangt ist; die Gesetze,
nach denen sich die Luftbldschen in den Gehirngefaflen verteilen, sind
uns ja natirlicherweise verschlossen. Auffallend ist, daff wir in der
Pia, vorwiegend der Temporalregion, dichte Ansammlungen von Leuko-
cyten finden, die z. T. zerfallen und von Makrophagen aufgenommen
sind — mit anderen Worten, es handelt sich um circumscripte eitrige
Meningitis. Man kann sich nicht denken, daf} sie mit der cerebralen
Erkrankung als solcher etwas zu tun hat, besonders, da sie sich vielfach
iber ganz unveranderten Rindengebieten findet; man wird vielmehr
wohl annehmen miissen, dal} es sich um die Folge einer metastatischen
Infektion der weichen Haute von der terminalen Pneumonie aus handelt.
Derartige Dinge kommen wohl nicht so selten vor und machen einer
Deutung kaum solche Schwierigkeiten wie die infiltrativen Prozesse
beim Falle K.

Zum Schlusse mochte ich noch folgende Hypothese zur Diskussion
stellen. Ich méchte annehmen, dall cerebrale LE. bei den Pertussis-
krimpfen (Keuchhusteneklampsie) der Kinder pathogenetisch eine
Rolle, vielleicht die Hauptrolle spielt. Zu dieser Hypothese komme ich
auf Grund folgender Uberlegungen. Es ist bekannt, daB bei Kindern
durch intrapulmonale Drucksteigerung infolge von In- und Expirations-
krampfen ein Ubertritt von Luft in die Lungencapillaren den Tod an
LE. bedingen kann. Beneke und Fuks') haben das an einigen Féllen
bei der Obduktion nachgewiesen. Auch Experimente dieser Autoren
(LE. bei Tieren durch kiinstlich gesteigerten Intrapulmonaldruck)
sprechen fiir diese Moglichkeit. Es wire nun durchaus denkbar, dafl bei
Keuchhustenanfallen, die doch sicherlich zeitweise mit méchtig gesteiger-
tem Intrapulmonaldruck einhergehen, es zu Zerreilung zarter Lungen-
capillaren und zum Ubertritt geringer Luftmengen in die Lungenvenen
kommt, die dann dem groBen Kreislauf und somit dem Zentralorgan
zugefiihrt werden und hier zu isché#mischen Prozessen und klinisch
zu Krimpfen AnlaB geben. Zu dieser Annahme kam ich durch Vergleich
der Priaparate des Falles R. mit solchen von Kindern mit Pertussis-
krampfen, die mir Herr Dr. Spatz freundlichst zur Verfiigung gestellt
hatte. Spatz hat als erster die cerebrale Erkrankung bei Keuchhusten-
eklampsie ausfiihrlich anatomisch dargestellt und erklart ihr Zustande-
kommen durch toxische Faktoren. Ich méchte dieser Erklarung jedoch
wegen der groBen histologischen Ahnlichkeit der Hirnbefunde des Falles R..

1) Siehe bei Hanser (1. ¢.), S. 315. — Ferner siehe den nach Abschlufl der
vorliegenden Arbeit erschienenen Aufsatz von Lindblom, iiber Luftembolie bei
Neugeborenen und Sauglingen. Virchows Arch. f. pathol. Anat. und Physiol. 252.
1924.
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mit denjenigen der Kinder nicht folgen. Beziiglich letzterer darf ich
auf die Publikation von Spatz verweisen!). Beim Falle R. wie bei den
Kindern sieht man Ausfallsherde in der Rinde und Schichtverédungen,
hier wie dort die eigenartige homogenisierende Erkrankung der Nerven-
zellen. Da muB man nach meiner Meinung auch bei den Kindern an
Zirkulationsstorung denken, und eine solche wird durch die oben ge-
machten Darlegungen plausibel gemacht. Mancherlei Unterschiede,
so z. B. im Verhalten der Glia, die bei Spatz’ Fallen gewuchert ist, haben
wohl keine prinzipielle Bedeutung; die dort besonders schweren aus-
gedehnten Schichtverodungen sind wohl durch die lange Dauer des
Prozesses und die hiufig wiederholten Insulte bei den Kindern zu
erkliren. Im Gegensatz dazu hat beim Falle R. eine akute plotzliche
Einschwemmung bedeutend groBere Luftmengen stattgefunden. Die
regelméBige besondere Lokalisation der streifenférmigen Ausfille in
der 2. und 3. Schicht bei den XKindern méchte ich am ehesten auf
eine im Vergleich zu den anderen Schichten schlechte Vascularisation
beziehen; eine ,,Pathoklise’* ist mir auch hier weniger wahrscheinlich.
— Neuerdings sah ich erst wieder einen Keuchhusteneklampsiefall
des Schwabinger Materials, der dazu angetan scheint, meine An-
nahme zu unterstiitzen. Es handelt sich hier um einen frischen Fall,
die Krampfe hatte nur 3 Tage gedauert; man sieht vornehmlich in
der Rinde des Occipitallappens zahlreiche kleine Verddungsherde in
unverkennbarer Abhingigkeit von GefaBverlaufen; viele der dort
befindlichen Ganglienzellen weisen die homogenisierende Zellerkran-
kung auf, die Glia ist teils progressiv verdndert. Zu Schicht-
verddungen ist es hier noch nicht gekommen. — Mein Erkldrungs-
versuch?) trigt natiirlich einstweilen ganz hypothetischen Charakter.
Es miissen noch weitere Fille von Keuchhusteneklampsie in ver-
schiedenen Stadien untersucht werden, ehe man ein Urteil fillen darf.
Auch auf den Nachweis von Schédigungen der Lungencapillaren wire
natiirlich zu achten.

Die beiden Fille K. und R. haben uns nach Art eines Experiments
Schulbeispiele fiir unvollstindige Erweichungen und fiir Koagulations-
nekrosen im Gehirn gebracht. Sie sind geeignet, das Verstindnis fiir
manche arteriosklerotische Rindenprozesse zu fordern. Warum es bei
der FE. (und ebenso bei Spielmeyers Herden bei experimenteller LE.)
zur Erweichung kam, warum bei unserem LE.-Fall zur Gerinnung, das
entzieht sich vorldufig unserer Kenntnis. Vielleicht wird die Unter-
suchung &hnlich liegender Fille weiterhelfen. Solche sind freilich nur

1) Husler und Spatz, Die Keuchhusteneklampsie. Zeitschr. f. Kinderheilk. 38.
1924.

2) 8. dazu auch Neubiirger, Uber die Pathogenese der Keuchhusteneklampsie.
Klin. Woch. Nr. 3. 1925.
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zu erhalten, wenn sich moglichst viele Forscher fiir die Frage inter-
essieren; denn geeignete Félle sind an sich hochst selten und werden
iiberdies womdoglich zunéichst gerichtlich beschlagnahmt, so dafl die
Sektion viel zu spat stattfindet und das Gehirn fiir feinere Unter-
suchungen verloren ist. — Wie wenig wir iiber die Bedingungen des
Zustandekommens der XKolliquations- bzw. Koagulationsnekrose in
einzelnen Fillen einstweilen wissen, erhellt unter anderem auch aus
Spielmeyers Ausfilhrungen?!), der beide Arten des Gewebsuntergangs
bei Arteriosklerose unmittelbar nebeneinander angetroffen hat.

1) Histopathologie des Nervensystems I, S. 396.



Uber miliare Nekrosen und Abscesse in der Hirnrinde eines
Paralytikers und ihre Beziehungen zur Spirochaeta pallida.

Von
F. Schob (Dresden).

{Aus der Deutschen Forschungsanstalt fiir Psychiatrie |Kaiser Wilhelm-Institut]
in Miinchen.)

Mit 12 Textabbildungen.

(Eingegangen am 22. September 1924.)

Nachdem zuerst Strdussler 1906 eigenartige miliare Nekroseherde
in der Hirnrinde eines Paralytikers beschrieben und abgebildet hatte,
sind diese Herde in neuerer Zeit von Griilter, besonders aber von Haupt-
mann und Herrschmann eingehend geschildert worden. Diese Nekrosen
haben ein besonderes Interesse, seitdem Hauptmann und Herrschmann
gezeigt haben, daf} sie in engster Beziehung zu herdférmigen Anhiu-
fungen von Spirochiten stehen.

Einen weiteren Beitrag zur Kenntnis und Analyse des histologischen
Bildes dieser Herde und ihrer Beziehungen zu Spirochitenanhiufungen
soll die Mitteilung des nachstehenden Falles bringen. Der pathologisch-
anatomische Befund, der in diesem Fall erhoben wurde, muf3 ein noch
erhohtes Interesse deshalb erwecken, weil hier neben den Nekrosen
auch kleine absceBartige Gebilde beobachtet werden konnten, die
ebenfalls engste Beziehungen zu Spirochitenanhiufungen aufweisen.

Krankengeschichte (Psychiatrische Klinik, Miinchen): M., Josef. Korrektor,
47 Jahre alt.

Anamnese: Nach Angaben der Angehdrigen frither gesund. 1915 eingezogen,
Dezember 1915 ins Feld, kam nach wenig Wochen seiner Augen wegen zuriick;
arbeitete dann in einer Militirkanzlei; Anfang 1918 seiner Augen wegen ohne
Rente entlassen; bis Juni 1918 bei verschiedenen Druckereien beschiitigt. An-
geblich seit seiner Entlassung vom Militir immer sehr aufgeregt. Juni 1918 bis
September 1918 wegen ,,Nervenkrankheit*‘ in drztlicher Behandlung: aufgeregtes
Wesen, klagte viel iiber Schwindel, schwitzte viel, ging den ganzen Tag ziellos
spazieren. Arbeitslos bis Ende April 1919; nahm dann wieder eine Stellung an:
merkwiirdig bei der Arbeit, lachte unmotiviert, arbeitete sehr langsam, stérte
seine Kollegen. wurde wegen geistiger Erkrankung bald entlassen; saBl zu Haus
bis in die Nacht schreibend, schrieb immer wieder dieselben Sachen; machte seiner
Frau Vorwiirfe, bezichtigte sie der ehelichen Untreue, schimpfte viel, hetzte die
Kinder gegen die Frau auf, schlug seine Kinder, bedrohte sie mit Halsabschneiden,
wurde auch gegen eine Nachbarsfrau tétlich, beging zuletzt unsinnige Handlungen:
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goB Wasser in die Fugen des FuBbodens, lirmte, lief weg, wurde schlieBlich ohne
Hut und Stock, nur einen Stiefel und einen Strumpf an den Fiilen, von der Polizei
aufgegriffen; erschien verwirrt.

Die Frau hat 5mal abortiert. Er selbst gibt an, dafl er etwa 1902/03 vor
seiner Verheiratung ein Geschwiir und etwa zu gleicher Zeit einen Ausschlag am
Kinn gehabt habe.

1919. 5. VIII. Aufnahme in die Psychiatrische Klinik Miinchen.

6. VIII. Stat. psych.: Langsam, vorsichtig betritt Patient das Untersuchungs-
zimmer; gibt ruhig, gleichmaBig, willig Auskunft; sein Verhalten entspricht dem
eines gebildeten Mannes; Stimmung gedriickt, aber nicht tiefgehend; geordnet
und besonnen, ortlich und zeitlich ungefahr orientiert; gibt die Dauer seiner Ehe
auf 10 Jahre an, als Verheiratungsjahr jedoch richtig 1903; (,,Was schreiben wir
jetzt2°) 1919. (,,Der Unterschied ist also?‘‘) 6.

Von seiner Familie spricht er in liebevoller Weise; zeigt Verstiandnis fiir die
Aufregungen seiner Frau. CGrofenideen nicht nachweisbar, nur leichte Selbst-
tiberschitzung. CGedéchtnis ohne grobe Liicken, Merkfihigkeit herabgesetzt.
Eine vierstellige Zahl und Ortsname kénnen nach kurzer Zeit nicht mehr repro-
duziert werden. Rechnen: 3 X 9; 5 X 7; 4 X 17 == richtig. 83 — 36 = 44;
merkt selbst, daB es nicht stimmt.

Korperdiagnose: Mittlerer Ernahrungszustand.

Pupillen leicht entrundet, untermittelweit; 1. etwas > r; Lichtreaktion 0;
Konvergenzreaktion beiderseits unvollkommen.

Augenhintergrund: Papillen weil, scharfe Réander, diinne GefiBe.

L. Facialis leicht paretisch.

Patellarreflex: beiderseits sehr lebhaft.

Achillesreflex desgleichen.

Sprache: monoton; bei Paradigmen Silbenstolpern, Mitbewegungen.

Wassermannsche Reaktion: In Blut und Lumbalfliissigkeit: ---+.

Nonne: Opalescenz; Zellen: 79.

11. VIIL. Patient schrieb an seine Frau einen Brief voll blithender Ver-
folgungsideen. Gibt dazu an: Freunde seiner Frau, mit denen sie seit Kriegs-
beginn zusammen gearbeitet hatte, hatten ihr geraten, ihn in einer Anstalt auBer-
halb Miinchens unterzubringen; schon in den ersten Jahren seiner Ebe habe er
gich durch seine Frau beeintriachtigt gefiihlt.

Viel zerfahrener, stumpfer als in den ersten Tagen, lachelt oft blode und ohne
Veranlassung; bringt in seinen Erzahlungen viel unzusammenhéngendes Zeug an.

12. VIIL. Ziemlich unrubig.

14. VIII. Nach Haar iibergefiihrt.

Zerfahren, leicht erregt; gibt auf Fragen véllig beziehungslose Antworten,
faselig, desorientiert; erzahlt, sein Gesundheitszustand sei bewundernswert, der
Arzt habe es selbst gesagt, fiihle sich ganz gesund. Gehobenes Selbstgefiihl, keine
eigentlichen GroBenideen. — Aussehen blaB; blutarm; Ernahrungszustand noch
leidlich.

16, VIIL. Bleibt ruhig im Bett, freundlich, lenksam, etwas gesprichig.

18. VIII. Sehr faselig, unklar, ohne Einsicht, doch lenksam, fiigt sich in alles.
Zu geordneter Unterhaltung ganz unfihig.

24. VIII. Kann auBer Bett sein; recht zerfahren, konfus, kaum fixierbar.
Etwas gehobenes Selbstgefiihl, will z. B. ,,unter wesentlich besseren Bedingungen
als frither* seinen Dienst wieder aufnehmen.

31. VIIL. Noch immer ganz zerfahren und zusammenhangslos; ohne die ge-
ringste Einsicht. Figt sich in die Ordnung, ist lenksam. recht blode.

25. IX. Recht konfus, spricht bei jeder Visite auf den Arzt ein, will draufBien
ein wichtiges Geschift anfangen, bittet daher um 2 Tage Urlaub. Volliger Mangel
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an Krankheitseinsicht, spricht auf den Arzt auch dann ein, wenn er ihn gar nicht
anhort und redet in seiner faseligen, unverstandlichen Art fort. Ziemlich gehobenes
Selbstgefiihl, ungeduldig, daB er nicht hinauskommt. Bei Nacht ruhig; hilt
sich rein.

28. X. Tageweise stirker verwirrt; stindig zu Bett, da er ganz unsicher auf
den Beinen ist.

10. XTI. Zeigt manchmal einen gewissen Beschiftigungsdrang, will sein
Bett fortwihrend umbetten; liuft zu anderen Kranken; will immer Patienten,
die mit Sonde gefiittert werden, zu Hilfe kommen; schimpft, er werde vergiftet.
Nachts oft unruhig, spricht viel vor sich hin. Kritiklos, uneinsichtig fiir seine
Lage. Spastisch-ataktischer Gang.

20. XII. Prellung des rechten Vorderarmes infolge Hinfallens; auffallig
unempfindlich trotz erheblicher Schwellung.

1920. 1. I. In letzter Zeit gehdufte paralytische Anfille. Liegt benommen
da. Reinigungs- und Ernshrungsklistiere.

10. I. Fiel in der Nacht vom Klosett; Bruch des oberen Scapularrandes,
Fixationsverband.

1. II. Fraktur geheilt. Verband entfernt. Konfus, lippisch, ab und zu
leicht erregt.

27. V. Psychisch stark verfallen; ldppisch, bléde, euphorisch. Geht auch
korperlich sehr zuriick; seit einigen Tagen schleimig-blutige Durchfélle. Temperatur
mehrfach 37,7°.

15. VI. Psychisch unverdndert; terminal-paralytisch-dement; pflegebediirftig.

Korperlich etwas besser. Keine blutig-schleimigen Stiithle mehr; ab und zu
nach mehrtigiger Obstipation etwas diarrhoische Entleerungen. Temperatur
immer etwas héher als normal.

10. VII. Ohne wesentliche Anderung. Ohne spezifische Stiihle; bakteriolo-
gische Untersuchung stets negativ. Korperlich merkliche Erbolung. Gewicht
Ende Mai 1920 = 52,0 kg; Ende Juni 1920 = 54,5 kg.

1. IX. In den letzten Wochen rapider Verfall. Héufig Diarrhden ohne Blut
und Schleim. Stédndig unrein.

10. IX. Beginnende Odeme an Handen und Fiien. Hydropserscheinungen,
dyspnoische Atmung.

15. IX. Im linken Oberlappen ein pneumonischer Herd. Deutlich bronchiale
Atmung und Schallverkiirzung. Im iibrigen tiber den Lungen knisternde Geréusche,
Puls klein, kaum fiihlbar, macht sehr bedrohlichen Eindruck.

17. IX. 1Bt fast gar nichts mehr, atmet schwer; 6dematose Erscheinungen
nehmen zu; auch Gesicht gedunsen; Sensorium wesentlich getriibt.

18. IX. 10 Uhr vormittags Exitus unter Zunehmen von Dyspnde und Herz-
schwiche.

Sektion 11 Stunden post mortem in der Heil- u. Pflegeanstalt Haar.

Gutgenihrte Leiche; Fettpolster am Abdomen reichlich, reichlich subperi-
kardiale Fetteinlagerung.

Aorta: Abgesehen von ganz vereinzelten weiSllichen Erhebungen glatt und
glinzend. Kranzgefifle leicht geschlingelt, Wandung nicht verdickt.

L. Pleurahéhle: ca. 3/,1 klares Serum.

L. Oberlappen graubraun verfirbt, fleischig-derb, Luftgehalt aufgehoben,
1. Unterlappen braunrot, etwas derb, herabgesetzt. Blutgehalt vermehrt. Aus
den Bronchien der 1. Lunge quillt diinnfliissiger, blutig tingierter Schleim; Schnitt-
flache der 1. Lunge, besonders des Oberlappens, sehr saftreich.

Milz: Leicht geschwollen; Pulpa weich.

Gallenblase: Enthalt iiber 140 kleine Steinchen.
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Nieren: Ohne Besonderheiten.

Im Tleum isoliertes, rundes, fiinfzigpfennigstiickgroBles Geschwiir mit ge-
wulsteten Réndern.

Diagnose: Pneumonie im 1. Oberlappen; Pleuritis serosa links. Fettige De-
generation der Leber; Milztumor; Darmgeschwiir.

Hirnsektion (Forschungsanstalt fiir Psychiatrie).

Pia der Konvexitit zart und durchsichtig; am Anfangsteil der Fossae Sylvii
deutliche weilliche Streifen lings der GefiaBe; an der Basis, besonders in der Gegend
des Chiasma, Pia gerotet. Gehirnwindungen etwas abgeplattet, Furchen ver-
strichen, besonders deutlich iiber den vordersten Partien, und zwar besonders im
Orbitalteil und am Temporalpol. Konsistenz des Gehirns rechts weicher als links;
Seitenventrikel erheblich erweitert; Oberfliche der Nuclei caudati beiderseits
leicht granuliert. Im IV. Ventrikel starke Ependymwucherungen.

Rinde beiderseits erheblich verschmaélert, z. T. braunlich-schmutzig ver-
farbt, Rindenmarkgrenze, namentlich im Frontalhirn, stellenweise verwaschen.
Thalamus und Linsenkern rechts starker atrophisch. Gefdfle an der Basis ohne
pathologische Veranderungen.

Das Material wurde nach folgenden Methoden behandelt: Toluidinblau,
v. Gieson, Elasticafirbung, Tanninsilbermethode nach Ackucarro-Klarfeld, mit
der wir leider nur an einzelnen Schnitten gute Resultate erzielen konnten,
Berlinerblau an Alkoholmaterial; an Formolmaterialgefrierschnitten Kresyl-
violett, Scharlachrot; an ganz einzelnen Schnitten — im allgemeinen wurden
Blscke mit Herden nach Feststellung von Herden im Kresylviolettpraparat sofort
fiir Jabnelimprignation eingelegt — Bielschowskys Fibrillenmethode, Mark-
scheidenfarbung nach Spielmeyer, Gliafarbung nach Holzer, endlich zur Dar-
stellung der Leukocyten die Naphthol-Oxydasereaktion nach Grdiff.

Die mikroskopische Untersuchung hat das Vorliegen eines aus-
geprigten paralytischen Prozesses mit typischer Verteilung iiber die
Hirnrinde und mit starker Beteiligung der Meningen ergeben. Sichere
gummaose und endarteriitische Veranderungen waren nicht nachweisbar.

Neben den typischen Verinderungen der Paralyse sind nun in der
Hirnrinde eigenartige kleine Herde sichtbar, die besonders zahlreich
in der Frontalgegend, weniger zahlreich in der Gegend der Zentral-
windung und nur ganz vereinzelt in der Occipitalgegend zu finden sind.
Sie sind auf die Hirnrinde beschrinkt, sind also weder in Hirnstamm
noch Kleinhirn, obwohl hier die paralytischen Verinderungen deutlich
vorhanden sind, zu beobachten.

Im Nisslpraparat sind 3 Arten von miliaren Herden festzustellen:

1. Herde, in deren Bereich das Hirngewebe in eine homogene-
amorphe (nekrotische) Masse verwandelt ist, die stark von zelligen Ele-
menten durchsetzt oder umwallt sein kann;

2. absceBartige Herde;

3. Herde, die eine Mischung der Herde mit Nekrose und den abscef3-
ahnlichen Herd darstellen.

1. Die einzelnen Nekroseherde zeigen untereinander im histo-
logischen Bau betréchtliche Unterschiede; es 1aBt sich aber unschwer
erkennen, daB diese Verschiedenheiten nur verschiedenen Stadien in
der Entwicklung dieser Herde entsprechen.

Z. i. d. g. Neur. u. Psych. XCV. 38
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Einmal findet man das Grundgewebe der Rinde an circumscripten
Stellen violett-rotlich gefirbt; im Bereich dieser Flecken, die sich diffus
in die benachbarte hell gefirbte Grundsubstanz der Rinde verlieren
(Abb. 1, 2, oben im Bild), kénnen Ganglienzellen und Gliazellen noch
nachweisbar sein, wenn sie auch meist schwere regressive Veranderungen
erkennen lassen. Andere Herde stellen sich als homogene, dunkelviolett

Abb. 1. Nissl-Féarbung. Herd, der diffus in das normale Gewebe iiber-
geht. Nur geringe Zellreaktion in Umgebung (unten), vereinzelte Zellen
im Herd. g = Ganglienzellen an Peripherie noch erhalten.

gefdrbte Flecken dar, deren Zentrum meist dichter gefirbt ist und
von Ganglienzellen und Gliaelementen nichts mehr erkennen 1i8t,
withrend in den peripheren Partien noch schwer verinderte Ganglien-
und Gliazellen vorhanden sein kénnen. Das umgebende Gewebe zeigt
in diesen Stadien keine oder nur sehr geringe reaktive Erscheinungen.

Die Mehrzahl der Herde dagegen 148t deutliche reaktive Erschei-
nungen an den zelligen Elementen der Umgebung hervortreten. Es
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bildet sich ein ein oder mehrschichtiger Wall von zelligen Elementen
(Abb. 2 unten, Abb. 3), der die Nekrose entweder von allen Seiten oder
nur auf einer Seite umgibt, Dieser Wall besteht aus groBen Zellen
mit groBen Kernen, die meist rund, hell, progressiv, seltener lang-
gezogen, biskuitformig oder auch pyknotisch sind. Der Zelleib ist
rundlich oder linglich — bisweilen stehen die Zellen radiir zu der

Abb. 2. Herd im Nissl-Bild, oben diffus ins normale Gewebe iibergehend,

unten Zellwall, auch in der nekrotischen Masse einzelne Zellen (Makro-

phagen, einzelne polynucleire Leukocyten). In der Umgebung Stébchen-
zellen und plasmatische Strukturen.

amorphen Masse — oder, wo die Zellen dicht aneinanderliegen, ab-
geplattet, von dunklerer und hellerer Farbung, vielfach von deutlich
gittrigem Bau. Vielfach sind in diesen Zellen Einschliisse, Zellbrocken
usw. nachweisbar, Die amorphe Masse erscheint vielfach wie angenagt
durch diese Zellen, indem diese in scharf ausgebuchteten Lacunen
liegen. Beigemischt sind diesen Elementen, deren phagocytarer

38*
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Charakter auch darin zu erkennen ist, dafl sie im. Scharlachpraparat
Fetteinschliisse enthalten, bisweilen einzelne kleine runde, an Lympho-
cyten erinnernde Kerne, hiufiger Leukocyten, deren Kerne oft eigen-
tiimlich kriimelig zerfallen sind. Vielfach finden sich auch innerhalb
der amorphen Masse einzelne der beschriebenen Zellelemente.

In weiter fortgeschrittenen Stadien tritt- die amorphe Masse mehr
und mehr zuriick, sie bildet nur noch einen kleinen Kern (Abb. 3) im
Herd oder ist zerkliiftet, von den zelligen Elementen durchsetzt, die

Abb. 8. Nigsl-Farbung. Nekrotischer Kern nur noch Kklein, dicht, wie angefressen, umgeben
von Makrophagen. Rings Stdbchenzellen und plasmatische Strukturen.

in diesem Stadium groBenteils auch noch groBer sind und noch deut-
licher ihren makrophagen Charakter offenbaren.

Endlich gibt es Herde, die nur noch von den erwidhnten zelligen
Elementen zusammengesetzt sind. Man kann ein genaues Bild von
dem Bau eines Herdes nur dann gewinnen, wenn man solche Herde
auf Serienschnitten verfolgt; wiirde man der Beschreibung nur Einzel-
schnitte zugrunde legen, so wiirde man filschlicherweise auch bei Her-
den, die tatsiichlich noch einen nekrotischen Kern bergen, zur An-
nahme des Fehlens einer nekrotischen Masse kommen koénnen, wenn
nur die &ufleren Schichten des Zellwalls angeschnitten sind. An der
Hand von Serienschnitten stellen sich die Herdchen im {ibrigen als
kugelige bis ovale Gebilde dar.
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Die Mehrzahl der gewucherten zelligen Elemente stammt zweifellos
von Gliazellen ab; man kann an den Gliazellen der Umgebung leicht
alle’ Uberginge zu den groBen Zellen nachweisen. Teilweise sind aber
sicher auch mesodermale Elemente beteiligt; die Adventitialzellen der
benachbarten GefiBe zeigen vielfach Wucherungserscheinungen; man
kann deutlich sehen, wie Adventitialzellen, die mit dem einen Pol noch an
der Gefa3wand spitz ansetzen, mit dem anderen, abgerundeten, bisweilen
schon gittrig veréinderten Teil ihres Zelleibes in den Wall iibergehen.

Auch sonst kommt es in der nichsten Umgebung der Herde mit
Wallbildung zu reichlicher Wucherung mesodermaler Elemente, indem
bisweilen massenhafte Stibchenzellen (Abb. 2) mit langen Kernen
und vielfach verzweigten schmalen Protoplasmaleibern auftreten. Da
diesen wirr durcheinanderliegenden Kernen der Stabchenzellen und
ihren langgestreckten plasmatischen Fortsitzen sich vielfach noch
plasmatische gliose Strukturen beimischen, die von den #uBersten
Zellen des oben beschriebenen Zellwalls und anderen progressiv ver-
dnderten gliosen Elementen in der Umgebung ausgehen, so findet sich
in der nachsten Umgebung der Herde bisweilen ein dichtes Gewirr
langgestreckter Kerne und plasmatischer Strukturen, die sich an ver-
anderte Ganglienzellen oder auch an Gefille ansetzen. StoBt man
auf ein solches Gewirr in einem Schnitt einer Serie, so kann man gewif3
sein, daf man in den nichsten Schnitten an der gleichen Stelle einen
Herd treffen wird.

Die Wucherung mesenchymaler Strukturen in der néchsten Umgebung
der Herde zeigt sich auch darin, daf} ich an der Stelle eines solchen
Fasergewirres im Tanninsilberpraparate reichlich feinste, von Gefaf
zu Gefafl sich ausspannende Bindegewebsfibrillen nachweisen konnte.

Ob alle Nekroseherde die samtlichen hier geschilderten Entwick-
lungsstadien durchlaufen, vermag ich nicht mit Sicherheit zu ent-
scheiden; ich vermag nicht mit Bestimmtheit zu entscheiden, ob es
sich bei den Herdchen, die sich nur als leichte Anfirbung der Grund-
substanz kundgeben, um ein Anfangsstadium handelt, das in das Bild
schwerer Schédigung iibergehen muf}, oder nur um eine leichteste Form
der Gewebsschidigung, die reparabel ist.

Ein Bielschowskybild von einem Nekroseherd steht mir nicht zur
Verfiigung; im Markscheidenbild nach Spielmeyer schneiden die Mark-
scheiden ziemlich scharf am Herd ab.

Mit der Holzerschen Gliafarbung habe ich in keinem Stadium der
Herdentwicklung eine Vermehrung der faserigen Glia um und in den
Herden beobachten kénnen.

Uber das Endschicksal der Herde vermag ich nichts zu sagen; in
der gesamten Hirnrinde habe ich weder glisse noch bindegewebige
Narben finden konnen.
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2. Auch die absceBihnlichen Herde bieten nicht simtlich das
gleiche Bild.

Einmal findet man Herde, in denen das Gewebe der Rinde an einer
eircumscripten Stelle mehr oder minder dicht von Leukocyten durch-
setzt ist, ohne dafl Ganglienzellen und Gliazellen geschwunden sind; ge-
wohnlich sind diese Herde nicht scharf abgesetzt, sondern die Infiltration
mit Leukocyten wird nach dem Gesunden hin allméhlich schwicher.

Abb. 4. Nissl-Firbung. AbsceBidhnlicher Herd; aus Leukocyten und
Makrophagen zusammengesetzt.

Weiter sind abgesetzte rundliche Leukocytenansammlungen zu
sehen, in deren Bereich das gesamte Nervengewebe vollig oder fast
vollig eingeschmolzen ist.

Weiter sind kleine umschriebene Abscesse nachweisbar, die mehr
oder minder stark von offenbar eingewanderten groflen zelligen Ele-
menten durchsetzt sind, deren phagocytéirer Charakter besonders deutlich
hervortritt (Abb. 4); sie enthalten zahlreiche Einschliisse, Kernbrocken,
aber auch ganze Leukocyten. Auch in der Umgebung dieser Herde ist
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meist eine Ansammlung groler Zellen festzustellen, wenn es auch
nicht zur Ausbildung eines so ausgesprochenen Zellwalls gekommen
ist wie bei der ersteren Form der Herde.

Auch hier stammen die grofen zelligen Elemente zum groften Teil
von der Glia ab, zum Teil aber auch von den mesodermalen Adven-
titialzellen.

In noch &lteren Herden scheinen die Leukocyten mehr und mehr
zuriickzutreten und durch die erwihnten grofen phagocytiren Ele-
mente ersetzt zu werden. Uber das endgiiltige Schicksal dieser absceB-
shnlichen Herde vermag ich ebensowenig auszusagen wie iiber das

Abb. 5. Darstellung der Leukocyten nach Griff. Leukocyten schwarz.

Endstadium der Nekroseherde; auch hier war mittels der Holzerschen
(Gliamethode nirgends eine Vermehrung der faserigen Glia in der Um-
gebung der Herde festzustellen.

Die Massierung von Stédbchenzellen und von plasmatischen Struk-
turen, die in der Peripherie der Nekroseherde nachweisbar war, fehlt
bei diesen absceBahnlichen Herden.

Nur in ganz wenig Herden zeigten die Leukocyten noch gut er-
haltene Kerne; sonst waren die Kerne groftenteils schwer verandert,
brocklig-kriimelig zerfallen, nur die Anordnung dieser Kernkriimel in
Haufchen lieB noch die Diagnose auf mehrkernige Leukocyten stellen.
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Es entstanden deshalb anfinglich Zweifel, ob es sich wirklich um
Leukocyten und nicht etwa um karyorrhektisch zerfallene Kerne anderer
Herkunft handeln méchte. Die Anwendung der Naphthol-Oxydase-
reaktion nach Grdff hat uns hier wertvolle Dienste geleistet, indem
gie uns die einwandfreie Identifizierung dieser Elemente als Leukocyten
gewdhrleistet hat (Abb. 5).

Die absceBahnlichen Herde sind vielfach etwas groBer als die
Nekroseherde, ihr Durchmesser betragt bisweilen das Doppelte von
dem Durchschnittsdurchmesser der Nekroseherde.

Abb. 6. Nissl-Firbung. Gemischter Herd. Im Zentrum Nekrose; rings Leukocytenansammlung.
p. gl. = progressiv verfinderte Gliazellen.

Ein Markscheidenpriaparat mit einem Abscefherd steht mir nicht
zur Verfiigung; in einem Bielschowskypriparat, das einem gerade am
Rand getroffenen Abscefherd entspricht, habe ich zwischen den Leuko-
cyten noch einige erhaltene Achsenzylinder gesehen.

3. Einige wenige Herde stellen eine Mischung von Nekrose- und
AbsceBherd dar. Zu innerst liegt ein Kern nekrotischer Masse, der
auf allen Seiten oder nur einseitig von einer Leukocytenansammlung
umgeben ist (Abb. 6); auflen kann es zur Bildung eines ausge-
sprochenen Zellwalls kommen wie bei den erstbeschriebenen Nekrose-
herden (Abb. 7), oder aber es finden sich nur vereinzelte grofle pro-
gressive Gliazellen in der Umgebung (Abb. 6).
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Um jedes Milverstindnis auszuschlieBen, hebe ich hier besonders
hervor, dal das Fehlen einer zentralen Nekrose in den reinen Absce(3-
herden, wie sie als zweite Form beschrieben worden sind, an Serien-
schnitten einwandfrei festgestellt worden ist.

Die sdmtlichen vorstehend beschriebenen Herdformen sind einzeln
und in Gruppen zusammenstehend gefunden worden (Abb. 8); soweit
Gruppen von Herdchen beobachtet worden sind, fanden sich alle
Formen der Herde nebeneinander, also Nekroseherde neben AbsceB-

Abb. 7. Nissl-Firbung. Gemischter Herd. Im Zentrum Nekrose; links oben Leukocytgn-
ansammlung, weiter auBen Makrophagenwall. ’

herdchen, Nekroseherde ohne reaktive Zellwucherung neben Herden,
die fast ganz von zelligen Elementen gebildet wurden. Bevorzugt ist
die Grenze zwischen der 3., 4. und 5. Brodmannschen Schicht, doch
finden sich zahlreiche Herde auch in den hoheren Lagen der 3. Zell-
schicht. In den tiefsten Rindenschichten sind nur ganz vereinzelte
Herde vorhanden, in der Molekularschicht fehlen sie ginzlich; sie
sind gleicherweise in Windungskuppen wie in Windungstilern nach-
weisbar.

Eine sinnfillige Beziehung der Herde zu GefiaBen besteht nicht;
wohl findet sich einmal ein Bild, -das daran denken 1a8t, daB hier ein
Gefal in den Herd eintritt, wohl sitzen einzelne Herde GefaBlen an,
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aber ein regelmifBiger, sinnfilliger Zusammenhang mit den GefiaBen
ist nicht nachweisbar, insbesondere ist bei der iibergroBen Mehrzahl
von einem zentralen Gefall nichts zu entdecken.

In der Umgebung der Herde ist der paralytische Prozel gewthn-
lich — jedoch nicht absolut regelméBig — besonders stark ausgepriigt;
man stoBt auf schwer verinderte (Ganglienzellen, zahlreiche progressiv
verinderte Gliaelemente, Stiabchenzellen; eine auffillig starke Aus-
bildung zeigen gewohnlich die zelligen GefaBwandinfiltrate, die im

Abb. 8. Nissl-Firbung. Mehrere Herde um einen Sulcus an der Grenze zweier Windungen.
Sdmtliche Herde liegen in Hohe von Schicht 3 u. 4. Bei n ein Nekroseherd; die iibrigen ent-
sprechen kleinen Abscessen.

iibrigen die gewohnliche Zusammensetzung aufweisen. Gelegentlich
sind einige Leukocyten beigemischt; stéirkere Leukocyteninfiltrate
sind aber nicht vorhanden, auch nicht in unmittelbarer Néahe von
AbsceBherdchen.

Von besonderem Interesse sind nun die Ergebnisse der Spirochéten-
impragnierung:

1. Die Nekroseherde, die, wie oben beschrieben wurde, im Nissl-
priparat nur als eine amorph-homogene Masse erscheinen, bieten im
Spirochatenpriparat folgendes Bild: man sieht ein homogen oder
leicht grieBliches, briunlich-gelbes Zentrum (Abb. 9), das von einem
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bald mehr bald minder stark schwarzen und dichten Kranz umgeben
ist, der aus massenhaften Spirochiiten besteht, wie man schon bei mitt-
lerer VergroBerung leicht feststellen kann. Bei Untersuchung mit
Immersion zeigt sich, daf im Zentrum keine Spirochéiten vorhanden
sind; nur ganz vereinzelt kann man hier eine, dann gewohnlich schlecht
gefiarbte Spirochiéte nachweisen. Und auch in dem Spirochétenkranz
sind die Spirochéten, die mehr nach der Peripherie zu liegen, meist
besser schwarz tingiert als die Spirochéiten, die direkt an die homogene

Abb. 9. Spirochidtenimpriignation nach Jahnel. 2 Nekroseherde. Zentrum hell (im rechten Herd,
der nahe der Kuppe angeschnitten ist, nur klein), der schwarze Kranz besteht aus Spirochiten.

Innenzone angrenzen. Hier herrscht ein mehr briunlicher Farbton vor.
Im tibrigen finden sich an den Spirochiten des Kranzes alle die Form-
abweichungen, wie sie namentlich von Jahnel und Sioli an den Spiro-
chéten sonst bei Paralyse beschrieben worden sind: Einrollungsformen,
Formen, die an einer Seite knopfartig bzw. keulenférmig verdickt er-
scheinen, Schlingenbildungen, abnorm dicke Exemplare, Spirochiten,
die mehr gestreckt sind, braunliche mit schwarzen Kérnchen besetzte
Exemplare usw,

Der Spirochatenkranz ist, wie schon erwidhnt, bald mehr bald
minder dicht und breit; nach dem Zentrum zu ist die Begrenzung
meist relativ scharf, nach der Peripherie nimmt die Dichte gewdhnlich
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mehr allmihlich ab. FEine Ilediglich einseitige Entwicklung einer
Spirochatenansammlung habe ich nicht beobachten konnen, dagegen
ist der Kranz bisweilen an einer Seite breiter als an der anderen.

Wesentlich anders gestaltet sich das Bild dort, wo es zur Ent-
wicklung eines Zellwalls bzw. zur Durchsetzung der Nekrose mit
Zellen gekommen ist. Hier findet man nur noch einzelne Spirochéten
freiliegend und gut erhalten; im iibrigen sieht man zahlreiche schwarze
Einschliisse und Brocken, bisweilen nur eine diffuse schwarze Korne-
lung in den groBen Zellen, deren makrophage Natur sich auch hierin
wieder deutlich kundgibt. Besser als jede Beschreibung das ver-
mitteln kann, muB man aus der beigefiigten Zeichnung (Abb. 10)
zu dem Eindruck gelangen, daB die Brocken, Kriimel, Koérnchen

und sonstigen Gebilde, die hier
schwarz gefarbt sind, von zer-
fallenden Spirochiten abstam-
men: man trifft in diesen Makro-
phagen auf relativ gut erhaltene
Spirochaten, man sieht Gebilde,
Klumpen, an denen noch ein
Stiick Spirochétenleib hangt usw.
Dazu kommt, daB der Befund
dieser schwarzen Brocken u. dgl.
auf diese Makrophagenherde be-
Abb, 10. Spirochitenimprignation nach Jahnel. schrinkt und im Schnitt sonst
Mak.rop.hagenmitSpiroc}ﬂitegnundZerfallsproduk: nicht zu erheben ist, womit der
ten von Spirochiten. Zwischen den Makrophagen Einwurf, daBl es sich um Silber-
nur einzelne Spirochidten noch frei, — Aus einem . . B
schon weiterabgebauten Nekroseherd. (Zeichnung). nlederSChlage handeln konnte,
beseitigt ist.

2. Ganz anders ist wieder das Bild, das die AbsceBherdchen bieten.
Sie zeigen bei Betrachtung mit mittlerer Vergréferung eine netzartige
Struktur, die Faden des Netzes sind schwirzlich und werden von
Spirochaten gebildet, in den Maschen liegen die Leukocyten (Abb. 11).

Bei Betrachfung mit Olimmersion ist das Bild dieser Abscesse
etwas verschieden: liegen in einzelnen Leukocytenherden fast simt-
liche Spirochiten frei zwischen den Zellen, so sieht man an anderen
Stellen Bilder, wo die Spirochiten in engerer Beziehung zu den Leuko-
cyten stehen, wie aus der beigefiigten Zeichnung hervorgeht. Gewif3
wird man bei vielen der hier gezeichneten Spirochéten nicht mit Sicher-
heit entscheiden konnen, ob sie auf oder in den Leukocyten liegen. Aber
bei einer Reihe auch leidlich erhaltener Exemplare gewinnt man doch
den bestimmten Eindruck, daB sie im Innern der Leukocyten liegen;
und die Annahme, daf Spirochiten von diesen zelligen Elementen
aufgenommen und umgewandelt werden, wird ganz besonders dadurch
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gestiitzt, daB sich jene schon oben beschriebenen schwarzen, auf
Spirochétenzerfall bezogenen Brocken, die hier seltener sind, im wesent-
lichen im Bereich der Zellen finden.

Bei AbsceBherden, die reichlich von den beschriebenen Makro-
phagen durchsetzt sind, #hnelt das Bild dann mehr dem, das wir bei
Nekroseherden in vorgeschrittenen Stadien beobachten konnten. Die
freien Spirochéten treten an Zahl zuriick, und in den Makrophagen sind
zahlreiche Einschliisse von mehr oder weniger stark verinderten Spiro-
chiten und Zerfallsprodukten von Spirochiten nachweisbar.

3. Ich habe auch einzelne gemischte Herde im Spirochitenpriaparat
zu identifizieren vermocht; es handelte sich um Herde, die, wie der in
Abb. 7 wiedergegebene Herd, An-
sammlung von Leukocyten in gro-

Berer Zahl und Zellwallbildung nur
an einer Seite zeigten. Auf der Seite
der Nekrose war hier ein peripherer
Spirochétenring nachweisbar; wo die
Leukocytenansammlung vorhanden
war, zeigten die Spirochaten die fiir
die Leukocytenherde beschriebene
netzartige Anordnung zwischen Leu-
kocyten, in den Zellen des Walles
fanden sich bereits schwarze, klum-
pige Gebilde. Der Spirochétenkranz
um die Nekrose zeigte also auf dieser
Scite einc Unterbrochung. 00 1t Sy sl

Mit einigen Worten mufl ich Spirochﬁten groBenteils netzformig um
noch auf dic Frage cingehen, wio i Letouen, sksen bosenston
denn die einzelnen Zellformen im
Spirochétenpriparat zu identifizieren waren. Da mochte ich zu-
nichst hervorheben, -dafl schon an recht diinnen Silberpriparaten
die Unterscheidung der Leukocyten und der anderen Zellformen im
allgemeinen nicht allzu schwierig war; einmal waren die Makrophagen
im allgemeinen grofer als die Leukocyten; vielfach traten an den
Leukocyten die Kerne deutlich hervor u.a. Eine voéllige Sicherheit
der Identifikation der Zellformen in den Herden wurde durch die
Anwendung der uns von Herrn Prof. Dr. Bielschowsky freundlichst
mitgeteilten Methoden erreicht. Herr Prof. Dr. Bielschowsky hatte
die groBe Liebenswiirdigkeit, auch selbst eine Reihe einzelner Pripa-
rate, die aus Serien herausgenommen waren, nach seinen Methoden
nachzubehandeln. In einzelnen dieser nachbehandelten Schnitte waren
sowohl Zellen wie Spirochéten bzw. Spirochitenreste geniigend gefarbt,
um einen guten Einblick in den Charakter der Zellen und ihre Be-
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ziehungen zu Spirochéiten zu erméglichen; in anderen waren zwar die
Spirochiten fast vollig entfirbt, aber die Zellen sehr gut gefirbt, und
es war dann durch Vergleich mit dem vorhergehenden und nach-
folgenden Schnitt der Serie aus dem Spirochatenblock sehr gut auch
ein Bild von den Beziehungen der zelligen Elemente zu den Spirochéiten
zZu gewinnen.

Noch eine Frage ist zu beriihren, ndmlich die Frage, ob alle im
Spirochatenpriaparat feststellbaren Herde Beziehungen zu Spirochéiten
aufweisen. Soweit die Nekroseherde in Betracht kommen, ist schon
oben erwihnt, daB der Spirochatenkranz an den Herden sehr verschieden
dicht war; an einem solchen Herdchen habe ich nur mehr vereinzelte
Spirochiten finden kénnen. Ebenso habe ich auch in 2 Herden von
Absceficharakter nur ganz vereinzelte Exemplare nachweisen kénnen,
trotzdem es sich, zumal bei dem einen Herdchen, hier um Herde handelt,
die im wesentlichen nur aus Leukocyten zusammengesetzt waren.
Ob es sich hier um zufillige mangelhafte Impriagnation handelt, wage
ich nicht sicher zu entscheiden.

Endlich ist noch iiber die Ergebnisse der Untersuchung der an die
Herde angrenzenden Rindenpartien und herdfreier Rindenstiicke auf
Spirochaten zu berichten; von Hirnstamm und Kleinhirn sind leider
keine Stiicke zur Spirochitenimpragnation eingelegt worden.

In der nichsten Umgebung der Herde finden sich vielfach ziemlich
reichliche Spirochéaten in diffuser Verteilung oder auch in der Form von
sog. Schwérmen, d, i. namentlich dort der Fall, wo auch der Spirochiten-
kranz um die Nekroseherde besonders breit und dicht, bzw. die Spiro-
chatenfarbung in AbsceBherden besonders gut schwarz ist; doch kom-
men iiberall auch Gesichtsfelder vor, in denen keine Spirochéten nach-
weisbar sind. In herdfreien Partien sind bald mehr, bald weniger, in
einigen Stiicken auch keine Spirochiten gefunden worden; Schwarm-
bildung habe ich in herdfreien Stiicken nicht sicher feststellen kénnen;
doch ist zu betonen, daBl die Zahl der eingelegten herdfreien Stiicke
relativ klein war.

An einer Stelle waren reichlich Spirochiten auch in der Molekular-
zone zu beobachten; innerhalb der GefaBwandungen, im Gefafflumen,
unter den Infiltratzellen der GefiBe, in Ganglienzellen, im subcorti-
calen Mark, in den Meningen habe ich keine Spirochiten gesehen.

Im Bereich der Schwirme liegen die Spirochiaten besonders dicht
um die Gefille (Abb, 12); auch um die Ganglienzellen sind sie 6fters
etwas dichter. Schwirme lassen sich in Serien meist iiber eine groBere
Anzahl von Schnitten hin verfolgen, sie haben also eine grofere Aus-
dehnung als die beschriebenen Herde; von 2 Serien von Schnitten, die
je einen Schwarm enthielten, wurden Einzelschnitte auch nach Biel-
schowsky behandelt; ich konnte im Bereich dieser 2 Schwirme weder
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besondere Reaktion der Gliazellen, noch Durchsetzung mit Leuko-
cyten, noch eine wenn auch leichte Dunkelfarbung des Grundgewebes
feststellen.

Zusammenfassung:

Klinisch: 47jahr. Mann. Seit 1918 aufgeregtes Wesen, Schwindel-

gefiihl, langsam und merkwiirdig bei der Arbeit, Eifersuchtsideen,
teilweise gefahrlich gegen die Angehorigen, zuletzt unsinnige Hand-
lungen. Von August 1919 an in Anstaltsbehandlung: Reflektorische
Pupillenstarre, Silbenstolpern, 4 Reaktionen positiv. Anfénglich orien-
tiert, zerfahren, stumpf, zeitweise Verfolgungsideen, auch leichte
GroBenideen, zeitweise leicht erregt; allmdhliche Zunahme der Zer-
fahrenheit, inkohdrent in
seinen AuBerungen, nacht-
liche Unruhe. Anfang 1920
gehdufte paralytische Anfille.
Von da an dement-euphorisch;;
zeitweise blutig-schleimige
Durchfélle. Im Juli 1920
nochmals  koérperliche  Er-
holung. Im September 1920
rapider Verfallunter Auftreten
blutig-schleimiger Durchfalle.
Exitus.

Path.-anatomisch:  Pneu-
monie im linken Oberlappen,
Pleuritis serosa, Milztumor,
Darmgeschwiir, fettige Dege-
neration der Leber. Leichte

Atrophie des Gehirns in den Abb, 12, Spirochétenimpriignation nach Jahnel.
. Bienenschwarm; besonders starke Anh#ufung um
untersten Partlen, Lepto- GefiBe. Ganglienzellen frei von Spirochiten.

meningitis chronica.

Mikroskopisch: Ausgeprigter Befund der Paralyse. AuBerdem
lediglich in der Hirnrinde 3 Arten von Herden nachweisbar: 1. Miliare
Herde, in deren Bereich das Hirngewebe in eine amorphe bzw.
homogene Masse verwandelt ist (Nekrose); in fortgeschritteneren
Stadien Entwicklung eines reaktiven Zellwalles um die Herde und
Durchsetzung der Herde mit Zellen von phagocytirem Charakter.
2. Kleine miliare Abscesse, d. h. Herde, die iiberwiegend aus Leuko-
cyten zusammengesetzt sind; &ltere Herde ebenfalls von groBen
phagocytiren Elementen durchsetzt. 3. Herde, die ein Gemisch
von Nekrose- und AbsceBherd darstellen; im Zentrum nekrotischer

Kern, darum starke Leukocytenanhiufung, auBen bisweilen noch ein
Zellwall.
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Ergebnisse der Spirochdtenfirbung: 1. Die nekrotischen Herde stellen
sich dar als kleine, homogen briunlich-gelbe Flecken, die von einem
mehr oder minder breiten, aus Spirochiten gebildeten schwarzen Kranz
umgeben sind; im nekrotischen Zentrum selbst keine Spirochéiten
nachweisbar. In Herden, die von einem Zellwall umgeben bzw. von
zelligen Elementen durchsetzt sind, wenig freiliegende Spirochiten,
dagegen in den Zellen zahlreiche, teilweise stark veridnderte Spiro-
chéten und offenbar von zerfallenen Spirochiten abstammende schwarze
Brocken und Kornelung. 2. In den Abscessen Spirochiten groBtenteils
freiliegend, netzartig angeordnet, in den Maschen liegen die Leuko-
cyten. — In der Niahe von Herden meist zahlreiche diffuse oder in
Schwirmen angeordnete Spirochidten. In herdfreien Windungsstiicken
teils zahlreiche, teils seltenere, stellenweise auch keine Spirochiten
nachweisbar.

Es kann keinem Zweifel unterliegen, dafl es sich bei den Herden
mit einer homogenen Veranderung des Grundgewebes und bei den
von mir als fortgeschrittenere Entwicklungsstadien dieser Herde be-
schriebenen Bildern um die gleichen Herde handelt, die von den in der
Einleitung erwéahnten Autoren beschrieben und abgebildet worden sind.

Schon Strdussler hat verschiedene Stadien der Herdentwicklung
geschildert; Herde, aus einer dunkel tingierten amorphen Masse be-
stehend, ohne wesentliche Reaktion der zelligen Elemente in der Um-
gebung; Herde mit Entwicklung eines einseitigen oder zirkularen
Zellwalls um die amorphe Masse und Einwanderung zelliger Elemente
in diese Masse; Herde, in denen diese Masse mehr oder minder voll-
kommen geschwunden ist, wéhrend an ihrer Stelle groBe zellige Ele-
mente vorhanden sind. Ebenso ist aus der Beschreibung Griiters zu
cntnehmen, daB er diese Herde, und zwar ebenfalls in verschiedenen
Stadien der Entwicklung, in der Hirnrinde eines juvenilen Paralytikers
gesehen hat. Hauptmann hat in seinen beiden Fillen im wesentlichen
nur Herde gesehen, die jiingeren Stadien entsprachen, also Herde,
die vorwiegend nur als amorphe Masse sich darstellten, wihrend Herde
mit ausgesprochener reaktiver Zellwucherung der Umgebung an Be-
deutung zuriicktraten. Endlich hat Herrschmann die gleichen Herde,
und zwar auch verschiedene Stadien der Herdentwicklung gefunden.

Die Identitit der von mir beschriebenen Herde mit amorpher
Masse mit den Befunden von Hauptmann und Herrschmann wird auch
dadurch bewiesen, daB die Herde bei Darstellung der Spirochiten
iibereinstimmende Bilder darbieten.

Was das Wesen der amorphen Masse in diesen Herden anbetrifft,
80 ist wohl kaum eine andere Deutung moglich, als dafl es sich um
kleine Gewebsnekrosen, wahrscheinlich vom Charakter der Koagu-
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lationsnekrosen handelt. Auch Strdussler, Griitter, Herrschmann halten
das Bild fiir den Ausdruck einer Gewebsnekrose; Hauptmann will nur
bei groBeren, ausgeprigten Herden eine Gewebsnekrose annehmen;
dort, wo nur eine leichtere, dunklere Anférbung des Grundgewebes
vorhanden ist, glaubt er diese nicht auf eine Gewebsnekrose, sondern
lediglich auf die Einlagerung abgestorbener Spirochéten zuriickfithren
zu kénnen. Mir will diese Annahme nicht recht einleuchten ; es erscheint
doch viel wahrscheinlicher, daB jene leichtere Anfirbung den Beginn
bzw. einen leichteren Grad der Nekrose ausdriickt.

DaB es sich bei diesen Herden um primére Nekrosen handelt, haben
die vorgenannten Autoren simtlich angenommen. Strdussler, dem
sich Griitter anschlieBt, rechnet die Herde trotzdem zu den gummésen
Prozessen. Dem widersprechen Hauptmann und Herrschmann; diese
Autoren betonen, dafl bei den gummosen Prozessen sich zunichst
ein Granulationsgewebe entwickelt, innerhalb dessen es erst sekundir
zu einer Nekrose kommt, wahrend hier das Bild durchaus fiir eine
primére Nekrose spricht, und die Einwanderung zelliger Elemente erst
sekundar erfolgt. Auch weisen Hauptmann und Herrschmann darauf
hin, dal das Spirochitenbild nicht fiir die Annahme eines gummésen
Prozesses spricht; wéhrend im allgemeinen in den kleinen Gummen
des Zentralnervensystems Spirochaten einen selteneren Befund dar-
stellen, ist bei den hier in Frage kommenden Herden ja regelmiBig
eine in die Augen springende Anhiufung von Spirochiten vorhanden.
Herrschmann spricht deshalb von einer direkt nekrotisierenden Form
der Hirnsyphilis. Auch meiner Ansicht nach kann es sich hier nur um
primére Nekrosen handeln, die wesensverschieden vom Gumma sind.

Fir den Vorgang der Herdbildung nimmt Houptmann, in dessen
einem Falle ein Teil der Herde eine augenfillige Beziehung zu den Ge-
fafen zu erkennen gab, zwei Moglichkeiten an. Die Herde, die keine Be-
ziehung zu GefaBen zeigen, haben nach Hauptmann ganz den Charakter
einer Spirochdtenkolonie, die durch Teilung bzw. Vermehrung von
Spirochaten an Ort und Stelle entstanden ist. Er stellt sich vor, ,,da8
im Zentrum des Herdes eine Spirochiétenvermehrung eingesetzt hat,
die ganz entsprechend dem Niahrboden im Experiment ihr Ndhrmedium,
die Gehirnsubstanz, allmahlich aufbraucht’. Im Zentrum sterben
dann die Spirochéten ab, wihrend sie in der Peripherie weiter wuchern;
dadurch, dafl vom Zentrum ausgehend nach der Peripherie zu immer
mehr Gewebe und Spirochiten absterben, wéhrend an der Peripherie
immer wieder Spirochiten wuchern, wird nach Hauptmann der Herd
allmahlich immer gréBer. Die Herde, in deren Zentrum ein Gefa
verlauft, denkt sich Hauptmann so entstanden, daB zunichst die
Spirochéten gewissermafBen nach dem GefiBl zu angesaugt werden
und sich hier stauen. Dann sterben die dem Gefia zunichst liegenden

Z. f. d. g. Neur. u. Psych. XCV. 39
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und am dichtesten gestauten Spirochiten und das Gewebe ab; im
iibrigen erfolgt dann die VergréBerung wie bei den Herden der ersteren
Form. Die reaktive Zellwucherung ist nach Hauptmann in erster Linie
eine Reaktion auf die Gewebsnekrose und nicht auf die Spiroch#ten,
doch IaBt er die Moglichkeit offen, dal auch abgestorbene Spirochiten
eine zellige Reaktion auslosen konnen.

Herrschmann erklirt sich die Entstehung der von ihm beobachteten
Herde so, ,,daB es zunichst zu einer Ansammlung zahlreicher Spiro-
chiten an einer bestimmten Stelle und hierauf zu einer Nekrotisierung
des Gewebes kommt, bei welcher die Spirochiten selbst zugrunde
gehen und zerfallen®.

Ich selbst kann mich der Ansicht Herrschmanns, die ja mit der
Hauptmanns groBenteils iibereinstimmt, auf Grund meiner eigenen
Befunde nur anschlieBen. Auch ich kann mir die Entstehung der
Herde gar nicht anders denken, als daf es im Zentrum einer lokalen
Spirochétenansammlung zur Gewebsnekrose und gleichzeitig zum Ab-
sterben der Spirochdten kommt. Ob die Nekrose dabei von innen nach
auBlen fortschreitet, ob vor allem in der Peripherie der Ring durch
Neuwucherung der Spirochiten sich immer wieder erneuert, wie Haupt-
mann annimmt, lasse ich dahingestellt; ich bin auch nicht in der Lage,
zu entscheiden, ob sich die Herde im Zentrum der bereits mehrfach
beschriebenen Bienenschwirme entwickeln, oder ob es sich hier um ganz
besondere Spirochidtenanhiufungen handelt. Die Schwirme, die ich
beobachtet habe, hatten im allgemeinen eine etwas gréBere Ausdehnung
als die beschriebenen Nekroseherde. Auch vermag ich nichts dariiber
zu sagen, warum es in bestimmten Spirochétenanhédufungen zu Nekrose
kommt.

Auf den Einwand, den man machen konnte, dafl die Nekrose das
Primére wire, und daf die Spirochéten gewissermallen zu dem Nekrose-
herd ,,hingelockt* wiirden, werde ich spiter eingehen; ich darf voraus-
nehmen, daB ich diesen Einwand fiir unberechtigt halte.

Das weitere Schicksal der Herde gestaltet sich nach meinen Beob-
achtungen folgendermaflen. Ist es zur Gewebsnekrose gekommen, so
setzt eine Reaktion des umgebenden Gewebes ein, im wesentlichen
bestehend in einer reaktiven Wucherung der fixen Glia und meso-
dermaler Zellelemente. Inwieweit diese Reaktion mehr durch das
nekrotische Gewebe oder durch die Anwesenheit der Spirochiten und
insbesondere absterbende Spirochiten verursacht wird, mufl ich eben-
falls unentschieden lassen. Soviel glaube ich aber mit Bestimmtheit
sagen zu konnen, dafl den gegen den Herd und in den Herd wuchern-
den Zellen die Aufgabe zufillt, sowohl das nekrotische Gewebe, das
dabei wohl teilweise eine Umwandlung in Lipoide erfahrt, als auch die
Spirochaten bzw. ihre Zerfallsprodukte abzurdumen. Man kann in



eines Paralytikers und ihre Beziehungen zur Spirochaeta pallida. 609

den grofien makrophagen Zellelementen, wie ich oben beschrieben habe,
zahlreiche Gewebsbrocken, auch Lipoide als Einschliisse nachweisen.
Dafl die in diesen Zellen enthaltenen dunkel mit Silber imprignierten
Brocken Spirochitenreste darstellen, erscheint mir auf Grund der
oben ausfiihrlich geschilderten Bilder als sicher. Ob lediglich abge-
storbene Spirochéten oder ob auch lebende Spirochéten aufgenommen
und in den Zellen weiter abgebaut werden, kann ich nicht sicher ent-
scheiden. Da ich auch einzelne wohlerhaltene Spirochiten in den
Zellen gefunden habe, erscheint mir die erstere Annahme fast wahr-
scheinlicher.

Was nach dem Abbau der Nekrose und Spirochéten schliefilich aus
den Makrophagen wird bzw. welches das Endschicksal der Herde ist,
bleibt vorldufig noch in Dunkel gehiillt.

Ich gehe nunmehr zur Besprechung der abscef#hnlichen Herde
iiber.

DaBl es sich bei diesen Herden tatsichlich um kleine, aus mehr-
kernigen Leukocyten bestehende absceBahnliche Gebilde handelt,
brauche ich nach der oben gegebenen Darstellung nicht nochmals be-
sonders zu beweisen.

Die besondere Bedeutung dieser kleinen Abscesse liegt darin, daf}
sie ebenfalls in engster Beziehung zu Spirochéatenanhdufungen stehen.
Derartige Bilder, wie ich sie hier beschrieben habe, d.h. von Spiro-
chaten durchsetzte Abscesse bzw. Anhdufungen mehrkerniger Leuko-
cyten sind m. W. im Gehirn noch nicht beobachtet worden.

Bei der AufBlergewohnlichkeit des Befundes wird sich sofort der
Einwand erheben, den ich schon oben bei Besprechung der Nekrose-
herde kurz gestreift habe, namlich der Einwand, sowohl die Nekrose-
wie die AbsceBherde konnten durch ein anderes Agens hervorgerufen
sein, und die Spirochiten kénnten erst sekundir ,,gewissermaflen an-
gelockt an- bzw. eingewandert sein.

Da mochte ich zundchst entgegnen, dafl ich eine ganze Reihe von
Bakterienfairbungen versucht habe; es ist mir nicht gelungen, irgend-
welche andersartigen Bakterien in den Nekrosen und Abscessen nach-
zuweisen.

Weiter glaube ich auch, daB man schon aus dem mikroskopischen
Bild mehr den Eindruck gewinnen mufl, daB die Leukocyten erst
sekundér in eine Spirochdtenanhiufung eingewandert sind. Konnte
man sich einen Spirochiétenkranz um eine Nekrose vielleicht noch
durch Spirochitenanwanderung entstanden denken, so 1aB8t das Bild
der gleichmafigen Durchsetzung frischer AbsceBherde mit Spirochiten,
ohne daf} es zu irgendwelcher Kranzbildung in der Peripherie gekommen
wére, entschieden kaum die Deutung einer Anlockung der Spirochiten
nach dem Herd hin zu; dieses Bild spricht doch vielmehr dafiir, daB
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die Leukocyten erst in den bereits vorhandenen Spirochitenherd
eingewandert und die Spirochéten auseinandergedrangt haben. Da aber
aus dem ortlichen und zeitlichen Nebeneinander der Nekrosen und
Abscesse auf eine nihere Beziehung dieser beiden Arten der Herde
geschlossen werden muB, ist der SchluB3 gerechtfertigt, dall auch bei den
Nekroseherden die Entstehung der Herde so zu erkliren ist, daf die
Spirochétenansammlung der Nekrose voraunsgegangen ist und hochst-
wahrscheinlich die Ursache der Nekrose darstellt, wie sie bei den
AbsceBBherden Ursache der Einwanderung der Leukocyten ist.

Die Nekrosen wie die Leukocytenansammlungen sind demnach
als Folgen derselben Ursache, nidmlich als Folgeerscheinungen lokaler
Spirochdtenanhdufungen anzusehen. Warum es an der einen Stelle zu
Nekrose, an einer anderen zu AbscefBbildung kommt, das entzieht sich
meiner Kenntnis. Ich neige zu der Ansicht, daB es sich hier um graduelle
Unterschiede in der Wirkung der Spirochéten handelt. Dafiir scheinen
mir die Befunde an den oben geschilderten gemischten Herden zu
sprechen, in denen wir die Spirochiaten im Bereich der Nekrose in der
fir Nekrose typischen Anordnung in Form eines Kranzes, im Bereich
der Leukocytenansammlung in der fiir Abscesse typischen Verteilung
iiber den Abscel nachweisen konnten.

DaB es sich bei der Bildung der Nekrosen und Leukocytenherde
um parallel verlaufende Prozesse handelt und nicht etwa um zeitlich
aufeinanderfolgende Vorginge etwa in dem Sinne, dal3 die Leukocyten
erst in Nekrosen einwanderten, ist mit Sicherheit anzunehmen. Denn
es wiare doch dann gar nicht verstandlich, woher denn die gleichméfige
Durchsetzung des ganzen Abscesses mit relativ guterhaltenen Spiro-
chiten stammen sollte, nachdem vorher im Zentrum der Nekrose die
Spirochiten zugrunde gegangen waren. Und ich mdchte fast annehmen,
daB auch Herrschmann, der sich nicht recht erklaren kann, warum im
den grofieren von ihm beschriebenen Herden wieder Spirochéaten auf-
traten, bereits Abscesse (Abb. 3, 1. ¢.) bzw. gemischte Herde (1. c. Abb. 6)
vor sich gehabt hat.

Die Entstehung und die weitere Entwicklung dieser Herde geht,
soweit ich aus meinen Bildern schlieBen kann, so vor sich: In eine
lokale Spirochitenanhiufung erfolgt Einwanderung von mehrkernigen
Leukocyten; diese nehmen zuerst den Kampf gegen die Spirochiten
auf, wie die Phagocytose von Spircchiten durch diese Elemente be-
weist. Phagocytose von Spirochidten durch Leukocyten ist auch sonst
beschrieben worden, so z. B. von Giercke (zit. nach E. Hoffmann, Atio-
logie der Syphilis in Handbuch der Geschlechtskrankheiten von Finger,
Jadassohn usw., Wien u. Leipzig 1912, vgl. Abb. 2, Taf. 28). Die
Leukocyten gehen dann offenbar rasch zugrunde, es kommt zu Re-
aktion fixer Elemente in der Uimgebung, also gliser und vielleicht
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auch mesodermaler Zellen, denen die Aufgabe zufillt, fiir die weitere
Abraumung der Spirochiten und auch der zerfallenen Leukocyten zu
sorgen, wie die Einschliisse von Spirochéten und Leukocytenresten
im Plasma dieser Zellen erkennen lassen.

Auch iiber das Endschicksal dieser Herde vermag ich nichts aus-
zusagen; Bildung groBerer Abscesse durch Zusammenflieen kleinerer
Abscesse habe ich nicht beobachten kénnen.

Im Gehirn sind, wie schon erwahnt, derartige starke Leukocyten-
ansammlungen als Folge der Spirochéte bislang nicht bekannt, wie
nach allen Erfahrungen ja #berhaupt Infiltrate bei syphilitischen
lokalen wie diffusen Erkrankungsprozessen, beim Primaraffekt und
beim Gumma, wie bei der Paralyse, ganz vorwiegend aus Lymphocyten
und Plasmazellen zusammengesetzt sind. Dagegen entnehme ich Finger,
daf in Fillen sog. Lues maligna, bei der es schon im Frithstadium zum
Auftreten disseminierter, zu ulcerésem Zerfall neigender Papeln kommt,
,,der ulcerése Zerfall der Infiltrate Folge einer starken Durchsetzung
derselben mit polynucleiren Leukocyten, einer stark leukotaktischen
Wirkung des Virus® ist. Nach Finger wird allerdings gerade in solchen
Fallen das Zentralnervensystem fast nie befallen, und Tabes und
Paralyse sollen hier als Spéterkrankungen kaum zur Beobachtung
kommen. Da muf} es von grofem Interesse sein, zu sehen, dafl im vor-
liegenden Fall gerade bei einer Spaterkrankung Bilder gefunden wurden,
die an Lues maligna erinnern.

Wie Finger weiter hervorhebt, zeichnen sich auch bei Lues con-
genita die Infiltrate durch Leukocytenreichtum aus. Da ist es wieder
von Interesse, da gerade bei Lues congenita auch in anderen Organen
primére Nekrosen beschrieben worden sind, so von Keisaka Kokubo,
Guleke in der Nebenniere, von Aschoff in Nebennieren und Leber, von
Marchand und Herrschmann ebenfalls in der Leber, von Schmidt in der
Hypophyse, von Schmorl in der Lunge. Ich unterlasse es, auf die
Arbeiten dieser Autoren niher einzugehen, da jhre Befunde schon von
Hauptmann und Herrschmann eingehend gewiirdigt worden sind.

Einen fiir Paralyse typischen Befund stellen die Nekrosen und
Abscesse nicht dar, das geht schon daraus hervor, daB &hnliche Ver-
dnderungen bei Lues maligna und Lues congenita auch in anderen
Organen gefunden worden sind, wie die eben aufgefiihrten Arbeiten
beweisen. Immerhin mufl es doch eine besondere Bedeutung haben,
daB sie im Zentralnervensystem bisher nur in Verbindung mit dem
paralytischen Prozel nachgewiesen worden sind. Ob in solchen Fillen
ahnliche Herde gleichzeitig auch in anderen Organen zur Entwicklung
kommen, entzieht sich unserer Kenntnis.

Irgendwelche Beziehungen zwischen dem Auftreten der Nekrose-
herde und besonderen Ziigen im Krankheitsbild konnten weder Haupt-
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mann noch Herrschmann in ihren Fillen nachweisen; auch im vor-
liegenden Falle sind keine sicheren Riickschliisse aus der Kranken-
geschichte moglich. Man koénnte versucht sein, den rapiden geistigen
und korperlichen Verfall des Patienten wihrend der letzten Wochen
vor dem Tode mit der Herdentwicklung in Verbindung zu setzen; da
aber zur selben Zeit auch akute schwere Darmerscheinungen bestanden
haben, sind fiir den rapiden Verfall auch andere Erklarungsméglich-
keiten vorhanden.
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Mit 18 Textabbildungen.

(Eingegangen am 15. Juli 1924.)

Von den Vorarbeiten aus der Literatur, die sich mit der Nekrose
im Zentralnervensystem und mit der nachfolgenden Reparation be-
schaftigen, sind fiir meine eigenen experimentellen Untersuchungen
die Veroffentlichungen von Friedmann, Nissl, Hoche, Farrar, Deveauz,
Spatz und Spielmeyer von besonderem Einflull gewesen. Zum Ver-
stindnis der Ergebnisse meiner Studien muf} ich deshalb auf das
Wichtigste ‘aus diesen Arbeiten und damit auf den Stand unserer
Kenntnis, wie ihn besonders Spielmeyer in seiner ,allgemeinen Histo-
pathologie des Nervensystems geschildert hat, eingehen.

Kein geringerer als Niussl hat die Bedeutung der Untersuchungen
Friedmanns in dieser grofen Frage wiederholt hervorgehoben. Fried-
mann hatte experimentell mit Atzung und einfacher mechanischer
Reizung gearbeitet. Nach Kauterisation fand er innerhalb der ersten
Tage unmittelbar um die zentrale Nekrose zahlreiche spindel- und
sternformige faserbildende Zellen und friihzeitig eine reichliche Aus-
saat von Rundzellen. Auch bei der einfachen aseptischen mechanischen
Reizung entsteht eine zentrale Nekrose; auf diese folgt zunéchst eine
Degenerationszone mit relativ spirlichen Fettkornchenzellen und erst
daran schlieft sich die Reizungszone mit #dhnlicher, aber weniger
intensiver und wesentlich auf Bindegewebe und Gefillwinde be-
schriankter Proliferation wie bei der Atzung; so kommt es hier zunschst
nicht zur Formation eines kontinuierlichen bindegewebigen Fachwerkes.
— Ks ist bekannt, daB sich Friedmann auch gerade mit der Eigenart
der hauptsichlichsten Formelemente bei der Erweichung in seinen
experimentellen Untersuchungen befafit hat, so in erster Linie mit den
Kornchenzellen und ihrer Natur und Herkunft. Er leitet diese vor
allem von jungen Fibroblasten und Gefdfendothelien ab. Auch die
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von Friedmann so genannte Epitheloidzelle kann Kérnchen aufnehmen,
Sie haben ihren Ursprung in der Proliferation fixer Gewebszellen,
Neurogliazellen und Gefillwandzellen.

Nissl hat sich seit den ersten Anfingen seiner groBartigen Forscher-
tatigkeit mit Experimentaluntersuchungen iiber die nekrotischen und
reparatorischen Vorgénge infolge verschiedener mechanischer Schidi-
gungen beschéftigt. Vielfach hat er den Glilhnadelversuch angewendet.
Wie es der Art seiner Forschungen iiberhaupt entsprach, hat ihn
besonders die Natur der verschiedenen Zellelemente, die hier auf-
treten, interessiert. Wer sich iiber das Problem der Koérnchenzellen
und iiber die historische Entwicklung unserer Kenntnis dariiber orien-
tieren will, der lese auch heute noch die betreffenden Abschnitte in
seinem berithmten Werke ,,Zur Histopathologie der paralytischen
Rindenerkrankung®. Er zitiert und kritisiert hier die Angaben von
Béumler, Flataw, Jakobsohn, Minor, Strobe, Lugaro, Friedmann, Pick,
Hoche, Schmaus. Er lehnt die Annahme ab, daB sich die Gitterzellen
aus hdmatogenen Elementen entwickeln; es seien Abkémmlinge von
GefaBwandzellen, und er laBit die Frage offen, ob sie nur von den
Endothelzellen der Intima oder auch von Adventitialzellen abstammen.
Auch die Frage ihrer Bildung in den H#uten des Gehirns erwigt er.
Die Funktion der Koérnchenzellen, welche er nach ihrem Aussehen im
Nisslpraparat als ,,Gitterzellen* bezeichnet, ist teils eine phagocytierende,
teils eine raumausfiillende — &hnlich wie es auch Schulze und Fried-
mann erwogen hatten. Er betont dic enorme Proliferationsfihigkeit
dieser Elemente, ihre schnelle Neigung zu regressiven Veranderungen,
wenn sie sich mit Zerfallsprodukten beladen haben, die Aufnahme
ihrer Reste von jingeren Gitterzellen der Umgebung. Wie schon
Friedmann es sah, konnen die Gitterzellen unendlich lange Zeit existieren
und in einem Maschenwerk aus feinen kollagenen Bindegewebsfiden
liegen bleiben. — Neben den Kérnchenzellen, der Gefdfineubildung
und der bindegewebigen Wucherung hat Nissl auch iiber die Leuko-
cyten Studien angestellt. Er betont das regelmafige Auftreten von
polynucledren Leukocyten am Rande des zertriimmerten Nerven-
gewebes unmittelbar nach Eintritt der Noxe. Wahrend er darin
frither den Ausdruck eines rein passiven Vorganges sah, meint er dann
mit Schmaus, dafl es sich hier um einen aktiven ProzeB handelt. Aus-
driicklich ist dabei zu bemerken, dafl dieses Auftreten von Leukocyten
auch dort zu konstatieren ist, wo es sich um einwandfrei aseptische
Operationen handelte. — Zwischen dem Beginn des zur Nekrose
fiihrenden Prozesses oder der experimentellen Schidigung und dem
Einsetzen der reparatorischen Vorgidnge schiebt sich stets eine 8 bis
26 Stunden dauernde Zwischenzeit von relativer Inaktivitat der
Elemente ein; innerhalb der unmittelbar an den nekrotischen Bezirk
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anstoBenden Zone duliern sich dic Folgen des beseitigten Wachstums-
hindernisses alsbald; es geraten die Endothel- und Adventitialzellen
der Rindengefalle in Wucherung und die GefaBsprossen werden von
Fibroblastenziigen begleitet. Die Endothelzellen bilden die Intima der
GefaBe, die Fibroblasten ihre Adventitia.

Ein Schiiller von Niussl, Farrar, hat die Reparationsvorgénge in
ihren verschiedenen Stadien in der GroBhirnrinde des Kaninchens
studiert und dafiir die Einheilung aseptischer Stiickchen von Holunder-
mark benutzt. Er unterscheidet eine erste passive Periode, namlich
innerhalb der ersten 24 Stunden nach der Operation: initiale Blutung,
rasche Leukocytenansammlung im Fremdkorper und an der Randzone,
spérliche junge Mastzellen, Mitosen an fixen Elementen und beginnende
Gitterzellbildung. Die Proliferationsphdnomene gehen von der Pia
aus, die Leukocyten zeigen schon in dieser fritheren Periode Zerfalls-
erscheinungen; nur gelegentlich diirften sie eine Phagocytenfunktion
haben. In der zweiten aktiven Periode, die vom 2. bis 8. Tage reicht,
und die Farrar als Proliferationsperiode bezeichnet, crreicht zunichst
die Leukocytenansammlung ihren hochsten Grad und sie verschwindet
dann bald. Unter reichlicher Zellteilung entwickeln sich Fibroblasten-
zlige von der Pia aus, und wenn diese mesodermalen Elemente in voller
Entwicklung sind, ist von weillen Blutkorperchen kaum noch etwas
zu sehen. Es treten junge Plasmazellen auf. Am Ende des 4. Tages
haben die Fibroblastenziige den Fremdkorper fast vollstindig um-
schlossen; fertig ist diese Umwucherung etwa am Knde des 7. Tages.
Das Bild wird vorwiegend durch die Proliferation junger Gefale,
durch die Ablosung von Gitterzellen und durch Fibroblastenziige
beherrscht. Dazu kommen Wucherungen an der Glia in der Grenzzone.
Die mesodermale Proliferation vollzieht sich in der Richtung vom
Rande nach dem Zentrum. In der dritten oder Endperiode vollziehen
sich neben der Wucherung bereits regressive Veranderungen zumal an
den Gliaelementen. Die Organisation mit mesodermalen Gewebs-
abkommlingen geht ihrem Ende zu.

Aus den Studien eines anderen Schiilers von Nissl, nimlich aus
den Untersuchungen Deveaux, zitiert Nissl, daB er selbst zu einseitig
die reparatorischen Vorginge von dem GefiBapparat auBerhalb des
abgestorbenen Gewebes hergeleitet habe. Wenn auch kein Zweifel sei,
daf sich in dem nekrotischen Bezirk neben dem Zerfall des ektodermalen
Gewebes auch riickliufige Verinderungen an den Gefifiwandzellen
vollziehen, so sei doch auf Grund der Priparate von Deveaux sicher,
dal3 bald nach Erfolg dieser Stérung auch im Zentrum des Herdes
wuchernde Gefallwandzellen auftreten und junge Endothelschliuche,
Fibroblasten und Gitterzellen. Sie diirften also von erhaltenen GefiBen
im Innern des sonst nekrotischen Bezirkes ihren Ausgang nehmen
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— was neuerdings Spielmeyer bei seinen pathologisch-anatomischen
Studien am menschlichen Gehirn bewiesen hat.

Mit einer ganz anderen Methode hat Hoche iiber das in Rede stehende
Problem gearbeitet. Er setzte kiinstlich Embolien mit Aufschwem-
mungen von Lykopodium und Olemulsionen. Auf diese Weise konnte
er im Riickenmark Erweichungen hervorrufen in Form von keilférmigen
Infarkten und zentralen Hgohlenbildungen. Auch Hoche beschiftigt
sich mit der Herkunft der Kornchenzellen und kritisiert die An-
schauungen fritherer Autoren. Sie haben die Aufgabe, das Terrain
von den Trimmern zu reinigen und sind als Transportzellen aufzu-
fassen, die mit Entziindung nichts zu tun haben. Aus der Verteilung
der embolisch bedingten Erweichungsherde zieht Hoche auch Schliisse
iber die Art der Blutgefdfiverteilung im Riickenmark, besonders iiber
deren Anastomosen und ihre Eigenschaften als Endarterien.

Hierher wiirden auch Untersuchungen von Spielmeyer gehoren iiber
experimentelle Luftembolie im Gehirn. In den von ihm beschriebenen
Préparaten zeigten sich nur sehr kleine und eng umschriebene Lich-
tungen im Nisslschen Zellpréparat; die groflten seiner Herde erreichten
nur etwa das Volumen eines Hirsekornes. Es sind runde, ovale oder
sektorenférmige Felder, die an manche Befunde bei der arteriosklero-
tischen Rindenverédung erinnern, wie sie Alzheimer beschrieben hat.
Die Zirkulationsstorung war bei der offenbar nur unvollsténdigen
Verlegung kleinster Gefile und beim Erhaltenbleiben von Nachbar-
schaftsgefillen so gering, dall wohl das funktiontragende vendse
Parenchym gelitten hatte, nicht aber die gliose Substanz. So erwiesen
sich nur die Nervenzellen untergegangen oder in Degeneration begriffen,
wahrend die Gliazellen in Wucherung geraten waren. Der GefdBappart
wird fiir die Organisationsvorgdnge nicht in Anspruch genommen.
Die Glia allein tibernimmt hier bei der unvollstindigen Ausschaltung
des ektodermalen Gewebes die Deckung des Defektes.

Die Experimentalstudien von Spatz beschiftigen sich vorwiegend
mit den Unterschieden der Reaktionsweise des reifen und des unreifen
Nervengewebes, wie er sie nach experimenteller Riickenmarksdurch-
trennung beobachten konnte. Uns interessiert hier seine Einteilung
des betroffenen Gebietes in die Liicken-, Triitmmer- und Wucherungs-
zone. Die Liickenzone ist das Feld der traumatischen Degeneration
im engeren Sinne. Es sind partielle Verinderungen der nervosen
Gewebsbestandteile, die mit der Entfernung von der Wundstelle an
Intensitit abnehmen, bis die Zone schliefilich in gesundes Gewebe
ibergeht. Die nerviosen Gewebsbestandteile erfahren hier Quellung
des Plasmas. Die gliose Stiitzsubstanz zeigt zwar grofle Liicken, doch
bleibt die Glia reaktionsfdhig, und wo einzelne Zellen etwa in Form
von Myeloclasten untergehen, da geschieht dieser ,,Opfertod” im
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Dienste des Abbaues. In der Triimmerzone dagegen tritt nach an-
fanglicher Quellung restloser Untergang des nervosen Parenchyms ein;
in diesem Nekrosegebiet geht auch die Glia mit zugrunde. Die Repara-
tion dieser Triimmerzone geschehe allein durch mesodermales Stiitz-
gewebe. Sie geht von der Wucherungszone aus. Am mesodermalen
Granulationsgewebe spielen sich prinzipiell die gleichen Vorginge ab,
wie an der wuchernden Glia; die Abbau- und Abriumtitigkeit und die
raumausfiillende, schlieBlich narbenbildende Funktion sei bei beiden
Geweben die gleiche.

In gewisser Weise experimentell sind auch die Studien, die Spiel-
meyer zu der Frage an Fillen von Gehirntrauma (durch Schuf-
verletzung und Contrecoup) gemacht hat. Er stellt danach und unter
Beriicksichtigung analoger Befunde bei Zirkulationsstérungen infolge
Arteriosklerose, syphilitischer Endarteriitis, Thrombose usw. die Forde-
rung auf, streng zwischen der Nekrose einerseits und der Erweichung
andererseits zu unierscheiden. Die Erweichung ist nicht, wie man oft
hort, das Bild der Nekrose im Gehirn, sondern sie ist das, was sich
an eine Nekrose im Zentralorgan anzuschlieBen pflegt, namlich der
Abbau der nekrotischen Massen, der erst einsetzt, wenn der nekrotische
Bezirk sich vom Rande her durch vorsprossendes Gewebe wiederbelebt.
Das kann man besonders gut beobachten bei frischen Nekrosen, in
denen es noch nicht zur Erweichung gekommen ist, und nicht zum
wenigsten auch bei dem, was Spielmeyer ,,Spaterweichung’ nennt,
d.h. in Fillen, wo aus irgendwelchen Griinden die Wiederbelebung
des nekrotischen Abschnittes verzogert ist. Man sieht dann, wie vom
Rande her Fibroblastenziige und junge Gefile vorsprossen und wie
sich von ihnen Phagocyten absondern, die die nekrotischen Massen
in sich aufnehmen, verarbeiten und weitergeben. — Dal} es auch Fille
gibt, wo die Nekrose nicht in eine Erweichung ibergeht, hat Spiel-
meyer in dem gleichen Zusammenhange dargelegt und den Beweis
fiir das Vorkommen einer ,,Koagulation“ erbracht. — Von anderen
Folgen der Zirkulationsstérung, nidmlich von den narbigen und atro-
phischen Verdodungen, die Spielmeyer in der Hirnrinde beschreibt,
braucht hier nicht geredet zu werden, da diese Dinge bei unseren
experimentell gewonnenen Befunden keine Bedeutung haben. —

Das Ziel der eigenen Untersuchung war, mit modernen Unter-
suchungsmitteln einerseits den Vorgang der Nekrose, andererseits vor
allem die Abbau- und Reparationsvorginge an der Hirnrinde zu
studieren, dabei auch die Eigentiimlichkeiten der Zellformen, die
Gefafineubildung, die Organisation durch Bindegewebe und Glia zu
ermitteln. Bei dem Umfang dieses groflen Problems habe ich mich
von vornherein darauf beschrdnkt, nur die morphologischen Vorginge
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in Betracht zu ziehen, nicht aber die histochemische Seite der Frage in
Angriff zu nehmen. Aus diesem Grunde habe ich von verschiedenen
Fixierungsarten abgesehen und regelmiBig blof in Alkohol gehirtet,
um an diesem Material vor allem die Nisslfirbung vorzunehmen und
dieses Zellbild zu vergleichen mit der Tannin-Silber-Imprignation des
Bindegewebes, der Holzerschen Gliafarbung und den verschiedenen
Zell- und Kernfirbungen. KEine Erginzung soll dieser erste Teil der
Studien spater durch genaue Beriicksichtigung der Abbaustoffe und
ihrer Abraumung erfahren, wozu in erster Linie natiirlich die ver-
schiedenen Fettfarbungen bei einer Formalinfixierung in Betracht
kommen.

Als Methode wahlten wir das dbziehen der Pia mit ihren Gefifen
von der Grofhirnrinde. Dieses Verfahren wihlten wir auch aus dem
Grunde, weil wir hofften, die Gefallversorgung studieren zu konnen.
Wir wollten damit lediglich das Gebiet von der Erndhrung ausschalten,
das ausschlieflich von pialen Gefafien versorgt wird. Denn iiber die
Anlage und Verteilung der Gefilie im Grofhirn sind die Meinungen
immer noch recht geteilt. Das betont Spielmeyer in seiner Histo-
pathologie (S. 386). Wie Obersteiner es in seinem Werk illustriert hat,
glaubt auch Spielmeyer auf Grund der Befunde bei arteriosklerotischen
Erweichungen und Verodungen, dafl die kurzen und langen GefiBe,
die von der Pia aus einstrahlen, auller der Rinde nur das unmittelbar
darunter gelegene Markgebiet versorgen, wihrend das eigentliche
Hemisphérenmark seine Erndhrung von den Markgefallen aus der
Tiefe her empfiangt. Aber andere Autoren sind anderer Meinung, und
deshalb sollte dic vorliegende Untersuchung auch eine Kliarung dieser
Frage mitversuchen. Wir haben aber nur an Kaninchen operieren
konnen, und hier ist die Markmasse unter der Rinde, so viel wir sehen,
nicht in eine unmittelbare subcorticale Zone und in ein darunter
befindliches grofles Marklager zu trennen; die Verhaltnisse sind hier
raumlich viel zu eng. Und es scheint auch, daBl die von uns gewihlte
Methode nicht die Erwartungen erfillt, die wir auf sie in dieser
Beziehung gesetzt hatten; immerhin wiirde sich wohl ein Versuch
damit an hoheren Tieren (Affen) lohnen. Jedenfalls werden wir hier
die Frage der Gefafiverteilung auf Grund unserer Befunde micht weiter
behandeln; denn fiir die menschliche Pathologie lassen sich die Bilder
nicht verwerten.

Bei den Operationen wurde natiirlich auf strenge Asepsis gesehen.
Es wurde mit einem Trepan von 0,9 mm gearbeitet. Die Offnung
wurde dicht neben dem Sinus longitudinalis, etwa an der Grenze des
vorderen zum mittleren Drittel des GroBhirnes gemacht. Nach vor-
sichtiger Durchschneidung der Dura wurde diese beiderseits umgeklappt
und die Pia am Rande der Trepanoffnung mit einer spitzen Pinzettc
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gefalit und mitsamt den Gefiflen vom Rande her (am besten mit Hilfe
der Lupe) abgezogen. Bei einiger Ubung kann man das ohne Parenchym-
verlust erreichen. Bei Blutung wurde ganz vorsichtig mit einem in
physiologische Kochsalzlésung getauchten Wattebausch komprimiert;
die Blutung steht danach meistens bald. Die Dura wurde wieder um-
gelegt, aber nicht vernaht. Die Reposition des Knochenstiickes empfahl
sich nicht, weil fiir die spédtere anatomische Untersuchung die binde-
gewebige Verwachsung mit dem Knochen usw. die glatte Herauslésung
des Gehirnes unmoglich machte.

Klinische Erscheinungen wurden bei keinem von den Tieren wahr-
genommen. Ich habe im ganzen 16 Tiere operiert und untersucht,
und zwar 2 Fille nach einem Tage, 2 Fille nach 2 Tagen, je einen Fall
nach 3 und 4!/, Tagen, je 2 Fialle nach 5, 6 und 10 Tagen und je einen
Fall nach 14, 15, 18, 20 Tagen.

Bericht iiber die Befunde bei den einzelnen Fiillen.
1 Tag nach der Operation.

Das Tier wurde auf beiden Seiten operiert. Nur die eine Operationsstelle
jedoch ist brauchbar, denn der Herd auf der anderen Seite wurde bei der Heraus-
nahme und Konservierung beschidigt. Schon im Ubersichtspriparat fallt die
nekrotische Partie als stark entfirbte Stelle auf. Stellenweise ist dieser Bezirk von
roten und weiflen Blutkérperchen durchsetzt. Der Herd reicht bis dicht ans Mark;
in der 5. und auch in der 6. Brodmannschen Schicht sind viele Elemente noch
erhalten. Inmitten des nekrotischen Herdes ist der Zerfall der Ganglienzellen
deutlich. Meist ist die Verinderung von der Art, die Spielmeyer als die ,,ischami-
sche‘ beschrieben hat. Die blassen, schattenhaften Gebilde sind in den Rand-
partien oft inkrustiert. Besonders an den Grenzen des Herdes zeigen sie In-
krustationen der Golginetze. In seinem Zentrum sind die Ganglienzellen vielfach
ganz verschwunden, und man sieht nur noch Reste ihres Kernes. Uyberhaupt findet
sich hier vielfach Detritus, der von zerfallenen Kernen der Ganglien- und Glia-
zellen herrithrt, aber auch aus sog. ,,Degenerationskugeln® (Spielmeyer) stammt;
denn vielfach zeigen diese dunkelblau gefirbten Kiigelchen noch die Richtung
der Nervenzellfortsitze an. entsprechen also den Spielmeyerschen Degenerations-
kugeln. — Zwischen den zerfallenen Elementen sieht man auch abseits von
Blutungen weit verstreut Leukocyten, die nicht selten schon verinderte Kerne
aufweisen.

In der Grenzzone bemerkt man an einzelnen Gefaflen bereits progressive
Umwandlungen an Endothelien und Adventitialzellen. An einer Stelle, die in
Abb. 2 wiedergegeben ist, treten diese in beginnender Wucherung begriffenen
Zellen bereits deutlich hervor. Es scheinen Fibroblastenziige auszusprossen.
Hier handelt es sich um ein GefaB, das schon der nekrotischen Partie selbst an-
gehort und erhalten geblieben ist, wihrend das zentrale Gewebe gréBtenteils schon
nekrotisch geworden ist; es zeigen also auch einzelne nicht mit zerstérte Gefale
des Herdes selbst beginnende Wucherung. Endlich sieht man in dem scheinbar
gesund gebliebenen Teil der Nachbarschaft an den GefaBen ebenfalls progressive
Erscheinungen.

An anderen Stellen des Herdes ist dieser ausgedehnter als hier in Abb. 1
und reicht unter die Rinde bis ins Mark hinein.

2. f. d. g. Neur. u, Psych. XCVIL 35
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Abb. 1.

Abb. 2,
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2 Tage nach der Operation.

Abb. 3 bringt eine Ubersicht von dem Herde, der hier sehr ausgedehnt ist
und iiber die Oberfliche etwas prominiert (es bestand ein leichter Prolaps). Der
Herd reicht ins subcorticale Mark hinein. Er sieht vollig entfarbt aus. Im oberen
Teile fallt dagegen eine dichte Leukocytenansammlung auf. Hier ist die Masse
auch von roten Blutkérperchen durchsetzt. Dazwischen ist eine dichte Detritus-
masse, die auch von Fibringerinnseln durchsetzt ist. Diese ganze Zone hebt sich
als dunkler Streifen im Ubersichtsbilde der Abb. 3 ab. In der entfirbten Partie
kann man auch einzelne Ganglienzellen erkennen. Sie sind schattenhaft mit
einzelnen Koérnchen besetzt oder an der Basis stark gefarbt und impragniert.
Gegen das gesunde Gewebe sieht man geschrumpfte Ganglienzellen, die z. T.

Abb. 8.

sehr dunkel gefirbt sind. — Wahrend die Ganglienzellen schon groBtenteils ginzlich
ausgefallen sind und nur noch relativ wenig Exemplare die genannten Verande-
rungen aufweisen, sieht man an den Gliakernen viele Untergangserscheinungen,
und zwar alle moglichen Formen der Karyorrhexis, die im einzelnen nicht be-
schrieben zu werden brauchen. Auch an den untergehenden Capillarschlingen
sind derartige Zerfallserscheinungen der Kerne zu beobachten.

An den erhalten gebliebenen GefidfBlen des nekrotischen Bezirkes und besonders
an seiner Peripherie zeigen die Blutgefifle deutliche Wucherung der Zellelemente.
Das tritt schon an dem etwas stirker vergroBerten Ubersichtsbilde Abb. 4 hervor,
wo der Herd an einem seiner Pole angeschnitten ist und zwei verédete Streifen,
der eine mehr rechteckig, der andere mehr keilférmig, von einer erhalten gebliebenen
Partie getrennt werden. Hier ist auch in den Streifen der Untergang der Nerven-
elemente kein vollstandiger, da es sich eben schon um das Ende des Herdes handelt.

35%
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Abb. 4.

Abb. 5.
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Innerhalb der stark gelichteten Zone treten einzele GefiaBle deutlich hervor, be-
sonders aber sind im oberen Drittel der Herde GefifBle mit gewucherten, stark
gefirbten Kernen, zumal am Rande nach der gesunden Umgebung hin. erkennbar.
Aus dem rechten Herde ist ein Teil in Abb. 5 etwas stirker vergrofert, und da
siecht man die Kernvermehrung an den GefaBlen — iibrigens auch an einem im
anscheinend gesunden Gebiet gelegenen Gefsi — sehr deutlich. Vor allem treten
die von der Pia ausgehenden jungen GefaBziige klar hervor. Bei noch stérkerer
VergroBerung, Abb. 6, erkennt man die Ablosung freier Phagocyten in Form von
Kornchenzellen aus Adventitialelementen der neugebildeten GefiaBe. AuBerdem
148t sich aber auch in den gleichen Gebieten, wo der Untergang kein vollstandiger
ist und wir noch zahlreiche gut erhaltene Gliazellen wahrnehmen konnen, eine

Abb. 6.

Proliferation derselben nachweisen und ebenfalls ihre Umwandlung in Kérnchen-
zellen verfolgen. Die Gliazellen sind in der ganzen Randzone besonders gegen die
Molekularschicht der Rinde beiderseits vom Herde und in dessen Randpartien
gegen das Mark hin in lebhafter Wucherung begriffen.

Von einer Neubildung von Gliafasern zeigen die betreffenden Praparate nichts.
Tannin-Silber-Praparate geben keinen sicheren Aufschlul} iiber etwaige Faserneu-
bildung im Bindegewebe, da infolge der Blutung die Imprignation des Gewebs-
grundes eine recht intensive ist. Das Nissl-Praparat zeigt jedoch nicht nur neu-
gebildete GefaBchen, sondern am Rande von der Pia her zarte Fibroblastenziige
in netzigem Verbande.

3 Tage nach der Operation.

Ahnlich wie bei den soeben beschriebenen Fillen vom 2. Tage nach der
Operation reichen hier die groBen Herde tief ins Mark, fast bis zum Ventrikel-
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saum. Im Beginn der Herde, d. h. an ihren Polen, héren sie dicht unter der Rinde
auf. Hier und da ist hier noch an der Grenze zwischen Rinde und Mark eine kleine
Blutung vorhanden. Der Hauptbezirk ist vollig nekrotisch, Reste von Ganglien-
zellen und Gliazellen sind auBerst spirlich. Polynuclesre Leukocyten sind in
bogenférmiger Ansammlung oder in Strichen nahe der Oberfliche zu finden. Sie
sind vielfach im Zerfall begriffen. Zwischen ihren Triimmern liegen auch noch
Reste von Gliakernen und wohl auch von Ganglienzellen.

AuBerhalb dieser bogenformigen Leukocytenansammlung sieht man ebenfalls
bogenférmig eine schmale Zone mit spérlichen Kérnchenzellen, die in der Nach-
barschaft zum Gesunden reichlicher werden. Diese halbkreisformige Partie schlieBt
nach oben an die Molekularschicht der erhaltenen Nachbarschaft an. Vor allem

Abb. 7.

von der Pia aus wuchern in langen Ziigen Fibroblastennetze und junge Gefille
vor, wie es Abb. 7 zeigt. Dazwischen liegen Kornchenzellen, die in der Haupt-
wucherungszone reichlicher sind, dagegen spirlicher dort, wo die ersten Faserziige
vordringen (Abb. 7). Die Entwicklung von Kornchenzellen aus den Fibroblasten-
ziigen ist deutlich. Daneben sieht man auch hier in der Nahe der gesunden Nach-
barschaft Umwandlungen der Glia in Kérnchenzellen. Wie sich in diesem Bereich
junge GefaBie und wuchernde Gliazellen durchmischen und Kornchenzellen von
beiden herstammen, zeigt im iibrigen Abb.8 (Abb. 10 wird die Glisherkunft
mancher Kérnchenzellen klarer beweisen).

In den nur teilweise beschidigten Randbezirken liegen noch verschmilerte,
stark inkrustierte Ganglienzellen mit weit sichtbaren Fortsitzen und stark ver-
mehrten Trabantzellen. Hier ist (von diesem Termin ab) die Gliazellwucherung
besonders stark, und zwar ist die Mehrzahl der Zellen nicht in Umwandlung in
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Abb. 8.

Abb. 9.
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Phagocyten (Kornchenzellen) begriffen, sondern es sind grofle plasmareiche
Elemente. Sie haben zahlreiche, ziemlich breite Fortsidtze, mit denen sie sich
an den GefiBlen ansetzen, und die auch weit in die Umgebung vordringen, so daf3
das Gewebsbild hier besonders durch die dicht beieinander liegenden proliferieren-
den und plasmareichen Gliazellen bestimmt wird.

41/, Tage nach der Operation.

Herd von der gewéhnlichen Ausdehnung. Der unterste Abschnitt reicht bis
zum Ventrikel, bzw. bis zur Ependymreihe; an einzelnen Stellen, wo kein Spalt,
sondern lediglich ein Ependymzellenstreifen vorhanden ist, iiberschreitet der

Abb. 10.

Herd denselben. Ein groBer Teil des Herdes ist in der oberen Halfte von Blut
durchsetzt. Die duBleren Partien sind schon weitgehend organisiert und die Zer-
fallsmassen abgebaut; vor allem unter der Pia. Hier sieht man eine lebhafte
Wucherung mesenchymaler Netze, in denen eine Neubildung von Silberfibrillen
statthat. Am starksten ist diese in der Nahe der Pia ausgesprochen (Abb. 9).
Von hier aus setzt sie sich nicht nur nach dem Innern des nekrotischen Herdes
fort, sondern zieht auch an dessen seitlicher Begrenzung abwirts (Abb. 9). Diese
Abbildung zeigt auch die zahlreichen neugebildeten Gefafle. Daneben ist iiberall
eine Wucherung der Glia zu finden, bei der es zur Bildung von freien Kérnchen-
zellen kommt (Abb. 10), wihrend gleichzeitig andere Elemente zu groBen plasma-
reichen Zellen werden. Auch die Ependymzellen beteiligen sich dort, wo der Herd
ihre Zone erreicht, an dieser Reaktion.
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5 Tage nach der Operation.

Der eine der beiden Fille ist kompliziert durch eine umschriebene Meningo-
Encephalitis, die sich iiber den Herdbereich noch hinaus in die Medianspalte
fortsetzt. Die infiltrierenden Zellen in der Pia und an den GefdBen sind Lympho-
cyten und Plasmazellen.

Der Befund bei beiden Tieren, mit 5tagigem Intervall nach der Operation,
stimmt im wesentlichen tiberein, nur ist der 2. Fall (ohne umschriebene Meningitis)
starker von Blut durchsetzt, und man hat hier den Eindruck, als sei die Organi-
sation in diesen durchbluteten Partien weniger weit vorgeschritten als in den
Bezirken, wo es sich lediglich um eine nekrotische Umwandlung handelt.

Abb. 11,

In beiden Fallen greift der Herd weit ins Mark hinein, bis zu dem Recessus
des Ventrikels; an einzelnen Stellen iiberschreitet er das Ependymband bis in die
Ammonshornwindung hiniiber. Der wichtigste Befund ist die weitgehende Organi-
sation durch Bindegewebe. Im Nissl-Praparat siecht man die vorsprossenden
Fibroblastenziige und die reichliche GefaBneubildung sowie die Kanalisation der
Angioblastenschlauche. Die GefaBzellen sind iiberall sehr plasmareich und intensiv
gefarbt. Sehr weit vorgeschritten erscheint die Bindegewebsneubildung in dem
Falle mit komplizierender Meningitis, von der Abb. 11 stammt. Man sieht daran
die zwischen den GefaBlen ausgespannten Fasernetze und vor allem ihren Zu-
sammenhang mit der ebenfalls durch Bindegewebswucherung verdickten Pia.
Der Unterschied der Ausdehnung der Organisation und besonders der Fibrillisation
der Netze ist auch hier wieder sehr deutlich. Der obere Teil ist weitgehend von
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jungem Bindegewebe durchzogen und von Kérnchenzellen durchsetzt. Die untere
Halfte ist nur in ihrer peripheren Zone von neugebildeten Gefiflen belebt und
dementsprechend von Koérnchenzellen durchsetzt. Ein groBer Teil des Herdes
besteht aus einer einfachen nekrotischen Masse.

6 Tage nach der Operation.

Abb. 12 gibt ein Ubersichtsbild von der Ausdehnung des Herdes, der in diesem
Falle nicht ganz bis zur Ependymlinie reicht, und von der Trennung eines oberen,
in weitgehender Organisation befindlichen Teiles von einer unteren nekrotischen
Partie, in welcher nur an den Randzonen relativ geringe Wucherungen an Gefif3
und Glia sich bemerkbar machen. Der nekrotische Bezirk enthélt noch Triimmer

Abb. 12,

von Gewebskernen und besonders von Leukocyten. Daneben sind vereinzelte,
nicht verdnderte Leukocyten zu sehen und auf allen Bildern ist der Kontrast
zwischen einer noch génzlich unorganisierten und toten unteren Halfte und einer
weitgehend abgerdumten und organisierten oberen Halfte zu bemerken. Wie an
der Grenze zwischen der organisierten und der toten Zone mit dem Einwuchern
der Gefille und der Ablésung von Koérnchenzellen ein Abbau der nekrotischen
Massen statthat, zeigt Abb. 13, die von einer Partie gewonnen ist, die etwa der
mit = bezeichneten Stelle der Abb. 12 entspricht. — Das Tannin-Silberpraparat
zeigt sehr schone reiche und zarte Bindegewebsneubildung, die wieder vorwiegend
von der Pia aus in den Herd vordringt. In der Tiefe ist auch in den Grenzzonen
der unteren nekrotischen Hilfte des Herdes nichts von solchen neugebildeten
Gewebsfasern zu sehen.

Der andere Fall mit 6tigigem Intervall nach der Operation zeigt in der
duleren durchbluteten Partie massenhaft Leukocyten. Hier ist besonders deutlich,
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Abb. 138.

Abb. 14.
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wie die fibroblastische Organisation nicht nur von der Pia ausgeht, sondern
wie auch von den Seitenrindern bis weit ins Mark hinein junges Bindegewebe
vordringt. Aber auch dieses ist in kontinuierlichem Zusammenhang mit den von
der Pia vorsprossenden Bindegewebsziigen, und zwar sowohl im Zellbilde wie im
Tannin-Silberpraparat. Das Dichterwerden der netzigen Bindegewebsneubildung,
wie sie sich von der Pia gegen den nekrotischen Bezirk vorschiebt, illustriert
Abb. 14.
10 Tage nach der Operation.

Von den beiden Fillen ist wieder einer durch eine umschriebene Meningo-
Encephalitis kompliziert; das Leukocyten- und Plasmazelleninfiltrat veicht in

Abb. 15.

den Medianspalt und bis in die Pia der anderen Hemisphére hinein. In beiden
Fallen ist die Ausdehnung des Herdes die gleiche, namlich bis etwa zum Ventrikel-
blatt. Abb. 15 bringt ein Ubersichtsbild von dem nicht durch Meningitis kompli-
zierten Fall. Der Herd ist hier auffallend wenig weit organisiert. Bemerkenswert
ist im oberflichlichen Teil, da hier die Haute nicht wieder verwachsen sind,
sondern die Pia iiber der Mitte und der rechten Halfte des Herdes im groen und
ganzen fehlt. Dagegen sind die seitlichen Partien des Herdes hier in viel starkerer
Wucherung als in den voraufgehenden Bildern und auch in dem anderen Fall
vom 10. Tage. Das Zentrum des Herdes ist noch ganz nekrotisch und es liegen
darin auch einzelne Kriimel zerfallener Kerne. In den peripheren Zonen dieses
nekrotischen Herdes sind Zerfallsreste von Kernen in dicken Streifen und herd-
formigen Bezirken zu sehen; es sind das die in der Abbildung intensiv schwarz
gefirbten Streifen in der Peripherie der ungefarbten Masse. Dort sind auch stellen-
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weise massenhaft Leukocyten zu finden, und an den Réndern ist, den Fibroblasten-
ziigen entsprechend, die Bildung von Silberfibrillen sehr reichlich. Das van Gieson-
Priparat zeigt hier auch eine kollagene Imprignation der Fasern. Sie ist aber
nur in der oberen Hilfte gegen die Pia zu reichlicher.

Von einem Pol des Herdes zeigt Abb. 16 und 17 eine organisierte Partie, die
ihn volistandig ausfiillt; der Herd reicht an diesem Ende der Lisionsstelle blof
bis in die untere Rindenschicht hinein. Das Nissl- und Achiicarro-Praparat ex-
génzen sich sehr schén. Man sieht, wie die Faserneubildung in der oberen Zone
wesentlich weiter vorgeschritten ist als in der mittleren und unteren Partie,
in der das Nissl-Priaparat eine ungemein dichte Zellproliferation zeigt; die Faser-

Abb. 16.

bildung ist hier erst in den Anfidngen. Aber auch an den dicht von Fasern durch-
zogenen oberen Abschnitten des Herdes sind noch einige Nester, die sich sowohl
im Nissl-, wie vor allem im Silberpriparat abheben, und die aus nekrotischer, noch
nicht abgebauter Substanz bestehen. Sie erscheinen von den Silberfibrillen dicht
umschlossen. — Die untere kleinere Hilfte des Herdes zeigt nur sehr geringe
Organisation, wie in dem Achucarro-Praparat kenntlich ist, und man sieht, wie
das Vorsprossen der Silberfibrillennetze in unmittelbarem Zusammenhang mit
der oberen Hauptmasse der Bindegewebswucherung steht. Daf} diese tiefe Partie
bereits mit dichten Fibroblastenziigen und aus ihnen abgelosten Phagocyten
belebt ist, illustriert das Nissl-Praparat, das im Gegensatz zu den mit Tannin-Silber
impréagnierten gleichen Schnitten der Abb. 17 eine reichliche Zellwucherung auf-
deckt. Es besteht also ein wesentlicher Kontrast zwischen der hier noch geringen
Faserbildung und der starken voraufgehenden Zellproliferation.
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Abb. 17.

Abb. 18.
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15 Tage nach der Operation.

Die Organisation ist im Hauptteile des Herdes weit vorgeschritten (Abb. 18).
Hier und da sind auch hier selbst dicht unter der Pia einzelne nekrotische Bezirke,
die als blasse Flecken im Tannin-Silberpraparat erscheinen und von dem Fasernetz
umschlossen sind. Unterhalb der Hauptmasse des Herdes, in der ticfen Rinde und
gegen das Mark zu, ist die Organisation gering; sie schreitet auch hier vorwiegend
von oben nach unten vorwirts, aber auch in der Nahe gelegene Gefifle der Tiefe
sind in maBiger Proliferation. Uberall sieht man in diesem noch wenig belebten
Bezirk zwar schon vereinzelte Kérnchenzellern, aber doch nur in geringer Anzahl.

18 Tage nach der Operation.

Avsdehnung des Herdes wie gewéhnlich. An der Oberflache etwas eingesunken,
oben stark von derbem Bindegewebe iitberwuchert, das vielfach kollagen erscheint.
Auch sonst sind die neugebildeten Bindegewebsfasern im Herde selbst und zwar
schon im Zentrum stellenweise kollagen impragniert. Im unteren Abschnitt des
Herdes findet sich noch ein kleiner Bezirk mit Kérnchenzellen, in dessen Be-
grenzung junge Fibroblastenziige und Gefifle gelegen sind. AufBlerhalb der Binde-
gewebswucherung, zumal in der Tiefe, gegen das Mark zu, ist die Glia dicht ge-
wuchert.

20 Tage nach der Operalion.

Dichte Organization mit Ausnahme eines kleinen nicht von der pialen Haut
tiberzogenen Gebietes, das noch Zerfallstriimmer enthalt, aber bereits von vor-
sprossenden Zellen durchzogen wird. Unterhalb der Hauptmasse des Herdes mit
weitreichender Organisation eine kleine Partie mit geringer Abréumung und
Wiederbelebung. Wie in anderen Fallen umgreift die bindegewebige Organisation
den Herd korbartig. Es bleibt aber ein kleiner Rest in dem tiefsten Abschnitt
als noch wenig organisiert auBerhalb desselben liegen.

Aus der Schilderung der einzelnen Befunde, die wir soeben gebracht
haben, und aus den iibrigen Ermittlungen an unserm Material kénnén
wir folgendes entnehmen.

Was zunéchst die Form und den Umfang der Nekrose anlangt —
die wir im einzelnen zu schildern nicht fiir notwendig erachteten —,
so héngt diese natiirlich von dem Umfang der Zirkulationsabsperrung
ab. Manche Herde erscheinen keilférmig, rechteckig, hiufig trapez-
artig. Sie reichen fast immer iiber die tiefe Rinde hinaus bis in das
subcorticale Mark. Man muf} dafiir aber die Hauptausdehnung des
Herdes beriicksichtigen; denn untersucht man nur an den Polen, so
reicht hier das nekrotische Gebiet meist nur bis in die mittlere oder
tiefe Rinde, wie wir das ja mehrfach abgebildet hatten. In seiner
Hauptausdehnung aber bezieht der Herd auch die Marksubstanz mit
ein. Wie schon einleitend bemerkt, ist hier schwer eine Grenze zwischen
subcorticalem und tiefem Mark zu ziehen; es ist nur ein verh#ltnis-
méBig schmaler Markbezirk zwischen Rinde und Ventrikelspalte vor-
handen, und die Herde machen hier nicht etwa in einer bestimmten
Zone dieses schmalen Gebietes halt. Wir konnten immer nur fest-
stellen, da} sie gewdhnlich ins Mark hineinreichen und oft bis zur
Ventrikelspalte bzw. der dort gelegenen Ependymreihe vorgedrungen sind.
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Makroskopisch erscheinen die Herde vielfach durch die Beimischung
von Blut rot, braunrot oder gelblich. Die Blutungen liegen manchmal
mehr oberflachlich, haufig aber auch gerade an den Grenzen des Herdes
im Mark. — Der in den ersten 8 Tagen weiche und gequollene Herd
erscheint spater derber und in den Endstadien unserer Beobachtung
oft ausgesprochen narbig und eingesunken. Hohlenbildungen sahen
wir nicht, nur am fixierten Priparat kam es vereinzelt vor, dafl sich
ein sicher artifizieller Spalt an der Grenze zwischen gesunder und
nekrotischer Partie bildete.

In der Literatur sind die Formen von Infarkten weniger beim
Gehirn als bei anderen Organen, zumal bei der Niere, beschrieben
(Aschoff, Kaufmann, Tendeloo). Hier heilit es, daB die Infarkte Keil-
form haben, und daB} die Spitze gegen die Stelle der GeféaBiverstopfung
gelegen ist, die Basis nach der Oberfliche des Organs. Bei der Niere
liegt die Spitze des Keils am héufigsten an der Grenze von Mark und
Rinde (Kaufmann), die Basis an der Oberfliche. In der Hirnrinde ist
nach der Darstellung, die Spielmeyer gibt, die Form eine recht ver-
schiedene. Auch hier kommen sektorenartige Nekrosen zustande, und
die Basis liegt an der Oberfliche. Oft aber ist es auch entsprechend
dem Verlaufe der langen Rindengefalle so, daB bei der Verstopfung
eines solchen die Spitze der nekrotischen Partie nach auBen gerichtet
ist, wihrend in der Tiefe der Rinde und des unmittelbar anschlieBenden
Markes in breiter Ausdehnung das Gewebe eingeschmolzen wird. Am
Riickenmark beschreibt Hocke besonders die Form spitzer Keile und
die Bildung von Héhlen. Wir selbst fanden eine solche Héhlenbildung nie.

An dem Herd konnen wir wie tblich verschiedene Zonen unter-
scheiden, namlich die eigentliche ischimische Hauptpartie des Herdes,
die daran sich anschlieBende Grenzzone und endlich das Randgebiet.
Die ischimische Zone ist dasselbe, was die Autoren Triimmerzone
nennen, in der sich der sogenannte Gewebsbrei findet. Wie es Spatz
beschreibt, ist hier der Zusammenhang des Gewebes grob zerstort.
Die Triimmerzone ist von Blutelementen durchsetzt und hat die
Merkmale der normalen Architektonik véllig verloren. Hier geht mit
der funktiontragenden Nervensubstanz auch die gliose Stiitzsubstanz
zugrunde. An den Ganglienzellen koénnen wir ihren Untergang gut
verfolgen. Schon nach 24 Stunden sind viele unfiarbbar geworden
und sehen so aus wie jene Elemente, die Spielmeyer als Paradigma
fiir die ischimische Zellverinderung abgebildet hat: sie sind schmal,
die Seiten und Grundflichen ihrer Pyramiden erscheinen oft etwas
eingebuchtet, der Kern ist hyperchomatisch; an der Basis ist nicht
selten eine starke Imprignation mit dem basischen Farbstoff, und im
Innern sieht man weit in die Fortsitze verfolgbar die von Spielmeyer
sogenannten Degenerationskugeln. Diese letzteren, wie die abnorm
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imprignierten Massen bleiben nach dem Zerfall noch eine Zeitlang
frei liegen, dhnlich wie Kernreste. An den Kernen der Ganglienzellen
wie an denen der Gliaelemente kann man alle Formen der Karyorrhexis
verfolgen. Auch karyolytische Formen sind nicht selten. Wie es Nissl
beschrieben hat, haben auch wir regelm#aBig schon in frithesten Stadien
zahlreiche Leukocyten im Herd gefunden, und zwar nicht etwa nur
dort, wo auch sonst Blutkérperchen den nekrotischen Bezirk durch-
setzen, sondern in den von einer Blutung freien Herden und Herd-
teilen. Sie verschwinden durchschnittlich schon am 3. Tage. Manchmal
sind sie aber auch auffallend lange vorhanden, so z.B. in dem in
Abb. 13 wiedergegebenen Fall, 6 Tage nach der Operation, an der Stelle,
wo der nekrotische Bezirk erst in eine Kolliquation iibergeht.

In der Gremzzone, d.h. dem Bezirke zwischen nekrotisiertem und
gesund gebliebenem Gewebe, tritt der Unterschied zwischen der
Schidigung der Ganglienzellen und derjenigen der relativ verschont ge-
bliebenen Glia als wesentlichstes Zeichen zutage. Die Neuroglia ist hier
nicht nur im wesentlichen erhalten, sondern sie ist proliferationsfihig und
reagiert auf den Ausfall nervéser Substanz. Auch hier sind Ausfille
an Ganglienzellen zu bemerken, aber im allgemeinen handelt es sich
mehr um degenerative Erkrankungen derselben ohne wirklichen Unter-
gang. Die hauptséchlichsten Typen, die hier vorkommen, entsprechen
der Schrumpfung und der Sklerose; hiufig sind auch abnorm starke
Imprégnationen an den geschrumpften Elementen und Inkrustationen
der Golginetze. Seltener sind Verfliissigungsvorginge an den Nerven-
zellen. Die gliésen Trabantzellen kénnen auch regressive Umwand-
lungen gleichzeitig mit der Nervenzelle erfahren, vielfach aber er-
scheinen sie stark vermehrt und umklammern den Zelleib. In dieser
Grenzzone spielen sich die ersten Anféinge der mesodermalen Wucherung
ab. — Es stimmt diese Zone mit der Marginalzone von Farrar und mit
der Liickenzone oder inneren Wucherungszone von Strébe und Spatz
iiberein. Wir finden hier auch auBer den erwahnten Verinderungen
hiufig grofe runde Liicken, die wohl mit den gequollenen Nerven-
fasern in ursichlicher Beziehung stehen.

Die Randzone ist der Bezirk, der noch auBerhalb der Grenzzone
liegt und in dem die Gliareaktion eine viel erheblichere ist. Es findet
sich hier eine Hyperplasie und Hypertrophie der Glia, ferner eine
Gefaflerweiterung und, wie wir sahen, auch eine Proliferation der
GefaBwandzellen. In diesem Gebiet, in welchem wir oft keine Ver-
dnderungen an den Nervenzellen und auch keine Ausfille sehen,
imponiert als pathologisches Merkmal die GefaBsproBbildung aus
Wucherungen des Endothels und der Adventitia. Diese Zone stimmt
wohl mit der 4uBeren Wucherungszone von Spatz und mit der , limiting
zone von Farrar iiberein.

Z. f. d. g. Neur. u. Psych. XCVIL. 36
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Von den Zellelementen in dem nekrotischen Bezirk seien zuerst die
Leukocyten genannt; denn von den Blutungen sonst zu reden, erscheint
uns nicht notwendig. Wir haben konstant auch auBerhalb jeder
Blutung das Auftreten von zahlreichen polynuecledren Leukocyten
beobachtet, und auch wir glauben wie Nissl, dafl es sich hier um eine
aktive Auswanderung handelt. Schon einen Tag nach der Operation
fanden wir Leukocyten in kleinen Gruppen und auch vereinzelt zwischen
den in Nekrose befindlichen Ganglien und Gliazellen. Ob sie hier
phagocytidre Dienste leisten, erscheint zweifelhaft. Corpusculire
Elemente fanden wir in ihnen nicht. Man sagt ja von solchen Leuko-
cyten, an denen morphologisch ihre Leistung nicht erkennbar wird,
daB sie Fermente liefern, die fiir spatere Resorption des abgestorbenen
Gewebes wichtig sind; ein Beweis dafiir steht wohl noch aus. Wir
kénnen nur sagen, daf sie jedenfalls als Phagocyten keine Rolle spielen.
Wir sehen nur zwischen den Leukocytenansammlungen auch Reste
von abgestorbenen Ganglienzellen und von karyorrhektisch zerborstenen
Gliakernen. Schon am 2. Tage findet man zahlreiche degenerierte
Leukocyten. Es scheint ein erheblicher Unterschied bei den einzelnen
Fillen zu bestehen hinsichtlich des Verbleibens der Leukocyten im
nekrotischen Herd: manchmal verschwinden sie verhaltnismaBig
schnell, manchmal bleiben sie lange darin liegen (s. 0.). Durchschnitt-
lich war bei unseren Fillen ein ziemlich langes Verweilen zu kon-
statieren. Recht oft sahen wir sie allmshlich an Menge zunehmen
und dabei auch tiefer vorwirts dringen; wenigstens gilt das fiir die
groBeren Massen, die einzeln verstreuten sind meist schon friihzeitig
iiber den ganzen Bezirk verteilt. Oft ist es so, daBl sie etwa vom 3. Tage
an bogen- — oder halbkreisartig eine periphere Zone des nekrotischen
Herdes einnehmen und zwischen sich Reste zerfallener Kerne fassen.
In den Stadien, wo die mesodermale Organisation schon deutlich in
den Herd vorgedrungen ist, liegt der bogenférmige Leukocytenwall
nach innen davon; er bildet eine Zone zwischen dieser in Proliferation
befindlichen Randpartie und dem nekrotischen Zentrum. Wir haben
eine Reihe von Bildern dafiir gebracht, wo die Leukocyten zusammen
mit zerfallenen Kernresten aus ihnen selbst und aus Zellen des zentralen
Gewebes den toten Bezirk gleichsam demarkieren.

Ich weise aus der Literatur noch einmal auf die Mitteilungen Nissls
hin, die ich schon einleitend erwihnte, und wonach das Vorkommen
der Leukocyten auch bei vollkommen aseptischen Operationen ein
regelm#Biges Merkmal war. Nissl betont, daB sie keine wesentliche
Rolle als Phagocyten spielen kénnen; ihre Reste werden von den
spiter auftretenden Gitterzellen aufgenommen. Wir sahen genau wie
Nissl, daB die Leukocyten sich besonders an den Réndern finden.
DaB sie aber auch im Herd selbst vorkommen, wie wir soeben sagten,
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erklart sich nach Nissls Beobachtungen besonders aus der Tatsache,
daB im nekrotischen Herd vielfach Gefifle erhalten bleiben, aus denen
sie auswandern kénnen. — Auch Farrar hat ganz &dhnliche Beobach-
tungen gemacht. Weiter betont Spafz das friihzeitige Auftreten von
Zerfallserscheinungen und das Fehlen von Beweisen fir phagocytire
Eigenschaften im Sinne der Aufnahme von festen korperlichen Stoffen.
Wiahrend aber Nissl und Spatz ihr rasches Verschwinden aus dem
Gesichtsfeld betonen, haben wir sie noch eine ganze Reihe von Tagen
(iber 6 Tage und mehr) beobachtet. Es mag sein, dal hier die
haufig starke Durchblutung des Gewebes mitspielt. — Zum Bilde der
andmischen Infarkte anderer Organe gehoért nach Dieirich ebenfalls
das Auftreten eines Leukocytenwalles in der Randzone, wo erweiterte
Gefale liegen. Nach Tendeloos Schilderung wird das andmische Gewebe
bald von einem hyperéimisch bzw. hémorrhagisch infarcierten Saum
umgeben und dieser liegt z. T. im lebenden, z. T'. im gesunden Gewebe.
»Mikroskopisch finden wir an der Innenseite dieses Saumes und z. T.
innerhalb desselben mehr oder weniger ausgetretene gelapptkernige
Leukocyten, die zerfallen, wo sie sich zu weit ins nekrotische Gebiet
wagen.” Diese Schilderung pafit sehr gut auf die von uns beschriebenen
Leukocytenwille in der Grenzzone des nekrotischen Bezirkes. Die
Anhaufung von Leukocyten ist nach ZTendeloo wahrscheinlich einer
chemotaktischen Wirkung von Dissimilationsprodukten des absterben-
den Gewebes zuzuschreiben, welche in das lebende Gewebe vordringen.

Was wir bei der Nekrose an Ganglien- und Gliazellen gesehen haben,
bedarf keiner ausfiihrlichen Schilderung mehr, nachdem wir das Wich-
tigste vorhin erwéahnten und weil unsere Befunde mit friilheren Fest-
stellungen iibereinstimmen. Ich erwahne noch einmal, daB3 die Ganglien-
zellen hier ziemlich allgemein unter dem Bilde der ,ischamischen Zell-
veranderung’‘ Spielmeyers zugrunde gehen. Nicht wenige waren schon
22 bzw. 24 Stunden nach der Ausschaltung von der Zirkulation un-
sichtbar geworden. DafB die Nervenzellen schon frither die ersten Zeichen
der Umgestaltung aufweisen konnen, hat Spielmeyer in seiner Histo-
pathologie erwiahnt; schon 6 Stunden nach der Absperrung sah er die
ersten deutlichen Stadien einer solchen Umwandlung. — Es erscheint
uns nicht unwichtig, daB man die ischamischen Zellen mit anderen
Methoden als der Nvssl-Farbung sich besser kenntlich machen kann,
nimlich mit Hématoxylin-Eosin, mit der Firbung nach Heidenhain
und mit der Weigertschen Fibrinfirbung. Denn im Nissl-Praparat
kénnen dem Untersucher die sehr blaB und schattenhaft gewordenen
Elemente bei kleinsten Nekrosen leichter entgehen; sie fallen oft nur
bei sehr starker Abblendung durch ihren zarten gelblichen Schimmer
auf und weiter durch die karyorrhektischen Versnderungen am Kern.
Bei den ebengenannten Farbungen aber ist der Zelleib meist gut gefarbt
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und die schmale, scharfkantige Form der Zelle mit dem geschrumpften
Kern tritt deutlicher hervor. — Die Arten der Umwandlung des Zell-
kernes bei den so verinderten Zellen stimmen ganz mit denen iiberein,
die Spielmeyer abgebildet hat. Ebenso auch die Beimischungen von
Imprignationen des Randes, Inkrustationen der Golginetze und von
besonders in den Fortsitzen enthaltenen Spielmeyer schen Degenerations-
kugeln.

Manche Zellen bleiben merkwiirdig lange mitten im nekrotischen
Bezirk, in welchem der Hauptteil der Nervenzelle vollig fehlt, leidlich
erhalten. Spiter fand ich nur noch mehr oder weniger haufig schatten-
hafte Elemente, die wie geronnen aussehen, und die in dem abgestorbenen
Gewebe in solchem Zustand lingere Zeit bestehen bleiben kénnen.
Ich habe solche Gebilde bis etwa zum 10. Tage verfolgen konnen.
Das stimmt zu den Beobachtungen von Spielmeyer, der sie in der
einfach nekrotischen Substanz, wie auch bei schon beginnender Ver-
flisssigung der Umgebung als tote Gebilde lingere Zeit fortbestehen sah.

In den Randzonen sind neben vereinzelten ischamischen Elementen
die vorhin erwahnten Schrumpfungen und Sklerosen die Regel. An
dem oft scharfkantigen dreieckigen Zelleib fallen die schmalen, ge-
schlangelten Fortsitze auf, ferner die Auflssung der Nissl-Substanz
und die feinkérnige oder staubige Umwandlung der Innenstruktur,
sowie der dunkle Kern. Im iibrigen verweise ich auf die soeben gegebene
kurze Schilderung.

Die Gliazellen gehen durchschnittlich spiter als die Ganglienzellen
zugrunde. Jedenfalls finden wir immer noch ziemlich zahlreiche glidse
Elemente 2 und 3 Tage nach der Operation innerhalb des nekrotischen
Bezirkes zwischen den vereinzelten Leukocyten und auch in dem
dichten Leukocytenwall. Die Vorgénge des Unterganges sind aber
auch hier friihzeitig schon angedeutet, nur haben wir den Eindruck,
daB der definitive Zerfall sich langsamer vollzieht. So kommt es,
daB wir die einzelnen Phasen der Karyorrhexis nacheinander verfolgen
koénnen : die Wandhyperchromatose, dann die totale Hyperchromatose,
die Pyknose und Fragmentierung. Irgendwelche progressive Phinomene
sind in der Triimmerzone nicht wahrzunehmen, auch amdboide Um-
wandlungen der Glia fehlen.

In der Randzone sind die Gliazellen teils regressiv, teils progressiv
verandert und die progressiven Erscheinungen bestehen in der Zu-
nahme des Plasmaleibes und Verbreitung der Fortsitze mit einem
starkeren Fiarbbarwerden, auBerdem in einer Umbildung in freie
Elemente, die zu Kornchenzellen werden. Nach dem 3. Tage sind diese
progressiven Erscheinungen und die Differenzierung in phagocytare
Elemente einerseits, in hypertrophische Zellformen andererseits deut-
licher. Nicht wenige Zellen der Glia entsprechen den gemésteten
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Formen. Sie haben einen massigen, homogenen, milchglasartigen Leib
mit feinen fransenartigen Aufzweigungen oder auch kriftigen Fortsitzen.

Diese progressiven Phinomene fithren uns zu den reaktiven Er-
scheinungen, die von der inneren und &uBeren Grenzzone ausgehen
und in einer Verarbeitung und Abriumung der Zerfallsstoffe, wie in
einer Organisation des abgestorbenen Gebietes bestehen.

An einigen Abbildungen zeigten wir, wie die dem Abbau und die
Abraumung besorgenden phagocytiren Elemente sowohl aus den
Fibroblastenziigen wie von der Glia herstammen, wie also der Abbau
von mesodermalen und von ektodermalen Elementen geleistet wird.
In dem nekrotischen Teil des Herdes selbst sind es allerdings nur
mesodermale Elemente, die hier sich ablosen, die Massen in sich
aufnehmen und in einfachere Fettstoffe iiberfithren. Denn in den
nekrotischen Bezirk wuchern nur junge Bindegewebsziige und neu-
gebildete Gefile ein. In der inneren und &uBleren Randzone aber
beteiligt sich an der reaktiven Wucherung auch die Glia, und auch von
ihr l6sen sich freie Phagocyten ab, deren Ubergang in Kornchenzellen
wir eindeutig verfolgen konnten. Es ist also auch bei diesen durch
Abtrennung von der Ernadhrung bedingten groben Einschmelzungen
so, dafl der Abbau nicht rein mesodermal, sondern, wie es Spielmeyer
dargestellt hat, ,.glios-mesodermal” ist. Der Typus ist dabei der
,,mobile‘, wie ithn Spielmeyer im Gegensatz zu dem Abbau durch fixe
Elemente genannt hat. Doch sehen wir gerade in der duBleren Rand-
partie sehr deutlich, wie auch die im Verbande gebliebenen gliésen
Zellen in ihren verbreiteten Plasmaleibern und Fortsitzen kleinste
Vakuolen fithren; d.h. es sind im Nisslschen Zellpriparat kleinste
Hohlrdume zu bemerken, die wohl bei Anwendung der Fettmethoden
der Einlagerung von Lipoidstoffen entsprechen diirften. Das wird bei
der von uns geplanten Fortsetzung der Studien noch nsher zu er-
griinden sein.

Sehr deutlich ist hier im Experiment der Nachweis zu fiihren,
daB die Kolliquation der Nekrose folgt in der Weise, da erst mit der
Wiederbelebung des toten Bezirkes Abbau und Abrdumung einsetzen.
Es lassen sich iiber die verschiedenen Stadien hin die Bilder in zu-
sammenhingender Reihe aneinanderfiigen, die alle beweisen, wie mit
dem Vorsprossen der Fibroblastenziige und der jungen GefiBe das
nekrotische Gewebe Umwandlungen erfihrt, und von den freien Zellen
aufgenommen und verarbeitet wird. Die sogenannte Erweichung ist
an die Tdtighkest der Zellen gebunden und diese Zellen werden eben mit
dem jungen Bindegewebe und den GefiBe dem nekrotischen Bezirk
zugefithrt. Es stimmen also unsere experimentellen Feststellungen
zu denen, die Spielmeyer am histopathologischen Préparat erhoben
hat und unterstiitzen die Beweisfiihrung fiir seine Behauptungen.
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Im einzelnen habe ich zur Abstammung der Kornchenzellen nach
meinen Bildern zu sagen, daf sie sowohl von den aus der Pia vor-
sprossenden Bindegewebsziigen wie aus Gefifiwandzellen herstammen,
und ich meine, daB auBler den Adventitialzellen auch Endothelzellen
eine solche Umwandlung erfahren konnen. Fir die frither oft gemachte
Annahme, daB sich Koérnchenzellen aus himatogenen Elementen ent-
wickeln kénnen, habe auch ich keinerlei Anhalt gefunden. — Hin-
sichtlich der Auffassung von der Funktion der Kérnchenzellen mochte
ich noch einmal auf Nissls Meinung verweisen, daB diese auBer
der abbauenden und abriumenden Titigkeit wohl auch eine raum-
ausfillende Aufgabe haben. KEs erscheint mir in diesem Zusammen-
hang bemerkenswert, dall sich die Kornchenzellen oft lange in Nestern
erhalten, ohne dafl sie ihr Material abgeben; sie bleiben von Binde-
gewebsfasern umschlossen in Gruppen liegen, und man weiB aus der
menschlichen Pathologie, daBl das Jahre lang so sein kann.

Zu den Einzelheiten der mesodermalen Reaktion ist in erster Linie
zu betonen, daBl auBer den GefiBen der inneren und #uBeren Grenz-
zone, also der nur wenig lidierten Umgebung, auch mit groBier Haufig-
keit matten im nekrotischen Bezirk erhaltengebliebene Gefafle das Material
fir die mesodermale Wucherung abgeben. Wir sehen also nicht nur
von der Peripherie her Fibroblastenziige und mneugebildete Gefialle
vordringen, sondern auch von den oft ziemlich zahlreichen BlutgefiBen,
die innerhalb der nekrotischen Region erhalten geblieben sind. Und
wir konnen gerade an diesen GefdBen schon frithzeitig progressive
Erscheinungen an ihren Zellen, auch haufige Mitosen wahrnehmen,
ghnlich wie in der Peripherie.

Schon 24 Stunden nach der Operation fanden wir in der benach-
barten Pia den Beginn einer Sprossung von Bindegewebszellen. Die
frithzeitige Wucherung mesodermaler Bestandteile haben besonders
Nissl, Farrar, Spatz, Spielmeyer betont. — 2 Tage nach der Operation
sahen wir in der Grenzzone mehr oder minder reichliche junge Kérnchen-
zellen. Nicht selten sind in ihnen Mitosen. An einigen Stellen sind
Fibroblastenziige schon in die Peripherie des nekrotischen Gebietes
selbst eingesprofft. Die Kornchenzellen liegen noch aufBlerhalb der
wallartigen Leukocytenansammlung. Mit wuchernden Fibroblasten
sind auch die ersten Anlagen neuer Capillaren zu beobachten. —
Lebhafter ist die Fibroblastenwucherung nach 3 Tagen. Von der Pia
aus strahlen ihre Ziige in das abgestorbene Gebiet hinein. In den
Angioblastenreihen kommt es bereits zur Lumenbildung. Zahlreiche
Kérnchenzellen liegen zwischen den Ziigen der Bindegewebszellen. —
Erst 41!/, Tage nach der Operation fanden wir junge Bindegewebs-
fasern in den Fibroblastennetzen, und zwar in engem Zusammenhang
mit der Pia, d.h. in den von dort vordringenden Fibroblastenziigen.
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Ich habe dafiir vorhin ein Bild gebracht, und man sieht, daB hier die
Faserbildung schon ziemlich weit vorgeschritten ist. Das beweist, daf
sie sicherlich auch schon vor dem ebengenannten Termine vorhanden
ist. Ich glaube, daBl die Achucarro — Klarfeldsche Methode der
Tannin-Silberimpragnation uns hier iiber die frithesten Stadien der
Fibrillenbildung im Bindegewebe keinen sicheren AufschluB gibt; es
ist wohl der Gewebsgrund zu stark mitimpriigniert, zumal in den durch-
bluteten Zonen, und infolgedessen treten die zarten Fasern nicht heraus.
Man sollte diese Untersuchung iiber die allerersten Anfinge der Faser-
bildung im jungen Bindegewebe mit einer anderen Methode aufnehmen,
welche nach den Erfahrungen der Miinchener Forschungsanstalt
‘wesentlich sichere Resultate gibt, nimlich mit der Methode von Bionds,
fir die aber Formolfixierung Vorbedingung ist. Immerhin lehren
bereits unsere Befunde, wie weit die Faserbildung in einem so friihen
Termin vorgeschritten ist, und wir diirfen, wie gesagt, schlieBen, dag
schon frither eine Fibrillisation statt hat.

Beziiglich der Organisation in den spiteren Stadien kann ich auf
unsere Abbildungen verweisen und mochte zusammenfassend nur
folgendes hervorheben. Die Fibroblastenwucherung ist nach 5 Tagen
noch wesentlich lebhafter. Besonders zahlreich présentieren sich neu-
gebildete Gefalle. Wichtig erscheint, da bereits in diesem Stadium
an den jungen Bindegewebsfasern, den sogenannten Silberfibrillen,
im van (lesonschen Préparat eine kollagene Imprignation sichtbar
wird. Die folgenden Stadien zeigen die zunehmende Dichtigkeit der
Bindegewebsnetze, der Kornchenzellen und der neuen GefiBe; die
Silberfibrillen werden derber und kriftiger, die kollagenen Fasern
stirker und reichlicher. Immer ist die Bindegewebswucherung unter
der Pia am qusgesprochensten, die Organisation schreitet vor allem
von oben nach unten fort, und wenn auch von den seitlichen Partien
her ebenfalls das junge Bindegewebe in den Herd eindringt, so geschieht
das doch viel langsamer und viel weniger reichlich als von der Pia her.
Wie sehr der Vorgang des Abbaues und der Abrdumung wie der der
Organisation gerade von der Pia und ihren Elementen abhangt, zeigt der
vorhin zitierte Befund in einem Falle, in welchem die Hiute nicht
wieder iiber den Defekt gewachsen waren. Sehr auffallend ist der
regelmifige Befund einer duBerst geringfiigigen Reaktion seitens des
GefaBapparates in der Tiefe des Herdes. Die proliferativen Vorginge
an den GefaBen des subcorticalen Markes sind sebr diirftig, und von
hier aus war in allen Fillen nur eine sehr geringe Neigung zur Neu-
bildung junger Gefife und zum Auswaschen von Fibroblastenziigen
zu bemerken. So kommt es, daB in der Regel die untere Halfte des
Herdes bei allen diesen Reparationsvorgingen weit zuriickbleibt, daB
dieser tiefe Abschnitt lange das Bild einer einfachen Nekrose aufweist,
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wihrend der obere Teil schon weitgehend organisiert ist. Gerade unsere
letzten Abbildungen aus den spiteren Stadien diirften das illustrieren.
Auch sieht man, daB selbst die mesodermalen Wucherungen aus den
seitlichen Partien kraftiger nur dort sind, wo sie in kontinuierlichem
und breitem Zusammenhange mit einer reichen, von der Pia ausgehenden
Wucherung stehen. — Dieser Befund scheint uns auch fiir die Be-
urteilung der Befunde an histopathologischem Material bedeutungsvoll;
er wird im einzelnen mit den Bildern bei Hirnerkrankungen arterio-
sklerotischer, thrombotischer und embolischer Art zu vergleichen sein.

Von weiteren Ergebnissen erscheint mir besonders wichtig das
Ausbleiben einer Hohlenbildung. Wir haben ‘nach den mitgeteilten
Bildern und der eben gegebenen Darstellung immer gefunden, dafB
entweder eine Nekrose — wie wir sagten, eine ,,einfache Nekrose* —
besteht, oder aber ein Abbau und eine Abrdumung in Form der Kolli-
quation und eine gleichzeitige Organisation bindegewebiger Art; in
den alteren Stadien war das abgebaute Gebiet regelméBig durch mehr
oder weniger dichte Bindegewebswucherung substituiert, und wo es
noch nicht zur Wiederbelebung des nekrotischen Bezirkes gekommen
war, fanden wir dort noch Reste der nekrotisch gewordenen Substanz
— immer ohne Hohlenbildung. Wir betonen das mit Riicksicht auf
andere Angaben und vor allem mit Riicksicht auf die genauen Be-
schreibungen, die Hoche bei seinen embolischen Versuchen gegeben
hat. Hoche erwahnt gerade die Hohlenbildungen ausdriicklich, sowohl
in der weilen wie in der grauen Riickenmarkssubstanz. Auch Spiel-
meyer hat bei den in Hoches Klinik von ihm ausgefithrten Versuchen
mehrfach gesehen, wie in alteren Stadien, zumal in der grauen Sub-
stanz, der urspriinglich nekrotische Bezirk eine Hohle bildet, oder
vielmehr zu einem groflen Teil héhlenartig umgewandelt ist, und wie
am Rande sich eine narbige Abkapselung entwickelt hat. Wir diirfen
also darin einen wesentlichen Unterschied gegeniiber den Befunden
beim Riickenmark sehen, und es bleibt noch spéteren Studien vor-
behalten, zu ermitteln, wie weit hier die speziellen Verhéltnisse am
Gehirn und den Rinden — und PialgefiBen von Einflul sind. Unsere
Feststellungen stimmen durchaus zu dem Bilde, das Ranke gegeben
hat; auch er hat als Nissl-Schiiller den Nisslschen Glithnadelversuch
wiederholt angewandt. Nissl selbst hat ebenfalls, so viel wir sehen,
nie von Erweichungen bei seinen Versuchen gesprochen.

In der Einleitung sagten wir, dafl es im Plane dieser Untersuchungen
lag, die viel umstrittene Frage der GefafBversorgung der Rinde einer-
seits, des subcorticalen Markes und des Hauptmarklagers andererseits
zu ermitteln. Wir legten aber bereits dar, daB das Kaninchengehirn
fiir diese Dinge ein untaugliches Objekt sei und so hat es keinen Zweck,
dal} wir uns hier dariiber weiter auslassen. Es ist nicht moglich, daran
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die Hauptfrage der Klarung naher zu bringen, welche nach Spielmeyer
die ist, ob die eigentlichen ,,Corticalarterien® ihren Versorgungsbereich
nur bis zum subcorticalen Mark haben und die groBe Markmasse von
anderen Arterien erndhrt wird. Denn das tiefe Mark ist beim Kaninchen
wenigstens an der von uns gewdhlten Stelle von so geringer Aus-
dehnung, daB es von einem ,subcorticalen Mark nicht recht zu
trennen ist. Bei unseren Versuchen machte das nekrotische Feld, so
ferne es (wie haufig) in das Mark hineinreichte, nicht an irgendeiner
scharfbegrenzten Zone des Markes Halt machte. Wir sagten ja und
zeigten es an den Abbildungen, daf der Nekroseherd mit groBer Haufig-
keit iiber die tiefe Rinde ins Mark und dann nicht selten bis zur
Ventrikelspalte oder seiner Ependymreihe reicht.

Wo bei Abziehen der Pia von der Rinde nur die kleinen Gefifle
herausgerissen wurden, da zeigte sich entsprechend auch die Aus-
dehnung der Nekrose schon etwa in der dritten Schicht begrenzt.
Das ist natiirlich besonders dort der Fall, wo an den Polen der Herde
nur die hier die Rinde unmittelbar versorgenden kurzen GefiBle ent-
fernt werden, wihrend die tiefe Rinde und das Mark ihren Blutzufluf3
noch von den benachbarten langen Arterien und ihrem gréBeren
Aufzweigungsbereich erhalten. Denn wie Obersteiner es in seinem Buche
dargelegt hat und wie Spielmeyer ebenfalls schreibt, losen sich die
kurzen GefaBle in der Hirnrinde bald auf, wihrend die langen, ohne
groflere Nebendste abzugeben, bis zum subcorticalen Mark reichen
und sich erst in der tiefen Rinde und hier in breitem Gebiete auflésen.

Die Arterien, die von der Pia in die Rinde eintreten, werden als
Endarterien im Sinne Cohnheims betrachtet. Das findet eine gute
Tlustration auch an den nicht seltenen oben erwéhnten keilformigen
Verédungsherden, die nebeneinander liegen und durch gesundes
Gewebe getrennt sind. Obersteiner betont ausdriicklich, da8 die Gefafe
der Pia in ihr selbst reichlich Anastomosen, wenigstens ihrer feineren
Aste zeigen, wihrend die in die Rinde eintretenden Arterien durchwegs
Endarterien sind. Und Dietrich nimmt ebenfalls die Feststellungen
Cohnheims auf, wenn er, wie dieser Forscher es tat, neben den Asten
der Arteria renalis, auch gerade die kleinen Aste im Gehirn als End-
arterien bezeichnet.

Zusammenfassend hebe ich aus meinen Untersuchungen folgendes
hervor. Wir konnen experimentell durch Abziehen der Pia und der
von ihr in die Rinde eintretenden GefiBie eine Nekrose hervorrufen.
Wir kénnen dann, wie es die Autoren bei anderen experimentellen
Versuchen (z.B. Traumen) und bei manchen histopathologischen
Zustinden zu tun pflegen, 3 Zonen unterscheiden, namlich die eigent-
liche ischdmische, ferner eine Grenz- und eine Randzone. Beim Unter-
gang des Parenchyms kionnen wir vor allen Dingen die ischimische
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Ganglienzellveranderung in ihren Eigentiimlichkeiten und die Formen
des Unterganges der Gliazellen verfolgen. Wihrend der Vorgang der
Nekrobiose in der ischéamischen Zone noch im Gange ist, d. h. die
Nekrose noch nicht vollstindig ist, beginnt schon in der Grenz- und
in der Randzone der Organisationsvorgang, vor allem die progressiven
Erscheinungen an den GefiBlen mit Bildung fibroblastischer Netze
und neuer GefiBe. RegelmiBig treten schon in den ersten 24 Stunden
polynucledre Leukocyten auf, die sehr verschieden lang bestehen
konnen und die auch in spiteren Stadien in dem Gebiet zwischen
eigentlicher nekrotischer Masse und der Organisationszone léngere
Zeit bestehen bleiben koénnen, wihrend sie in der nekrotischen Herd-
mitte langst geschwunden sind. — Um die gleiche Zeit, wie die Pro-
liferation am Mesoderm beginnt, fingt auch die Glia zu wuchern an.
Ihre Hypertrophie und Hyperplasie bleibt auf die Rand- und Grenz-
zone beschrinkt. In letzterer sehen wir diese proliferativen Vorginge
mit regressiven gemischt. — Der Abbau wird in dieser Zone von gliésen
und mesodermalen Elementen geleistet, in der eigentlichen ischdmischen
Zone nur von letzteren. Wir haben es also mit dem ,,gemischt gligs-
mesodermalen Typus ““(Spielmeyer) zu tun, und zwar wird Abbau und
Abriumung durch mobile Elemente geleistet. Diese sind Kérnchen-
zellen, die sich aus den Fibroblastennetzen, den Adventitial- und
Endothelzellen, herleiten und die in den nicht véllig nekrotischen
peripheren Gebieten auch von der Glia abstammen. Die Koérnchen-
zellen diirften auBer ihrer abbauenden und abréiumenden Funktion
auch eine raumausfiillende (Nissl) haben. — Friihzeitig treten in den
fibroblastischen Netzen Bindegewebsfibrillen auf. Nach 4 Tagen
fanden wir sie schon reichlich, so da wir annehmen diirfen, daf3 ihre
Bildung schon wesentlich frither einsetzt. Die Organisation durch
mesodermales Gewebe beginnt am frithesten von der Pia aus. Sie ist
hier auch am reichlichsten und dichtesten, wo sich vom Rande her
der Defekt aus der Pia nicht wieder bindegewebig ,,iiberhdutet hat,
bleibt Abbau und Organisation auBerordentlich zuriick. Immer sahen
wir, daB an den seitlichen Partien des Herdes (innerhalb der Rinde)
das Vorsprossen junger Gefifie und Fibroblastenziige nicht entfernt
so reichlich und weitgehend ist, wie in der Oberflichenzone; und wo
in den spiteren Stadien die Wucherung weit in den nekrotischen Herd
hineinreicht, steht die Bindegewebsproliferation und GefiBneubildung
auch in den seitlichen Partien im engsten netzigen Zusammenhang
mit dem Oberflichenbezirk. Das ist bis in die spatesten, von uns
verfolgten Stadien der Fall; gerade hier sieht man auch noch regel-
miBig den gewaltigen Unterschied zwischen der oberen Hilfte, bzw.
den oberen 2/, des Herdes und den unteren Bezirken, die etwa der
tiefen Rinde und dem Mark entsprechen: hier bleibt die Organisation
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regelmiBig auffillig weit zuriick, und dementsprechend ist auch der
Abbau und die Abriumung selbst bei den Tieren, die 15—20 Tage
nach der Operation untersucht wurden, auBerordentlich verzdgert
und man findet diesen Bereich meistens noch in einfach nekrotischem
Zustande. — Nirgends haben wir Hohlenbildungen festgestellt. Das
Gewebe ist entweder nekrotisch, oder es ist mehr oder weniger weit-
gehend durch Bindegewebe organisiert. Es scheint hier ein wesentlicher
Unterschied gegeniiber dem Verhalten bei embolischen Nekrosen des
Riickenmarks (Hoche) zu bestehen. — Auch beim Kaninchen sind
die Corticalarterien Endarterien, und wir kénnen auf Grund der
Nekrosebilder ebenfalls kurze und lange von der Pia aus einstrahlende
Arterien unterscheiden. Die Frage nach der Gefillversorgung der
Rinde einerseits, des Marklagers andererseits, 1i8t sich auf Grund
unserer Befunde beim Kaninchen nicht klaren.
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Uber Probleme des Morphinismus?).

Von
Priv.-Doz. 0. Wuth.

(Aus der Psychiatrischen und Nerven-Klinik Miinchen und der Deutschen
Forschungsanstalt fiir Psychiatrie.)

(Eingegangen am 13. Januar 1925.)

M. H., gestatten Sie mir, einige Betrachtungen zu den Problemen
des Morphinismus anzustellen und einige Gedankengénge zu verfolgen,
welche vielleicht geeignet sind, pathogenetische und therapeutische
Fragen unserem Verstdndnis nédher zu riicken. Sie wissen, dafl zur Er-
klarung der Pathogenese des Morphinismus mehrere Theorien aufgestellt
worden sind, ndmlich die von Faust vertretene Giftzerstorungstheorie,
sodann die von Riibsamen verfochtene Theorie der celluliren Unter-
empfindlichkeit. Spéatere Autoren, wie Meyer und Goiilieb nehmen ein
Zusammenwirken beider Faktoren an. Zur Giftzerstorungstheorie ist
folgendes zu bemerken : Bekanntlich ist es immer schon méglich gewesen,
Morphium im Xorper und seinen Ausscheidungen nachzuweisen. Man
legte aber trotz ungenauer quantitativer Methoden zu viel Gewicht auf
Zahlenverhiltnisse und kam so zu falschen Schliissen. Da es durch
die von Loofs angegebene neue Modifikation der Spaethschen Methode
nunmehr moglich ist, beim Menschen nach subcutanen Gaben von
0,015 g Morphium im Harn Morphium nachzuweisen, so kann von einer
betrachtlichen Giftzerstérung nicht die Rede sein und eine diese zur
Grundlage nehmende Theorie hat nicht mehr viel Wahrscheinlichkeit
fiir sich. Zur Erklarung der celluliren Unterempfindlichkeit nehmen eine
Reihe von Forschern, wie Cloetta, Ghedini, Babel, Schiibel an, dal es
sich um eine Reaktion des Morphiums mit den Gehirnlipoiden handle,
und zwar mit dem Lecithin. Dieser Anschauung hat sich mit neuestem
Loofs und auch Fauser zugewandt. Nun aber ist m. E. mit dieser Theorie
einerseits das Wesen des Morphinismus, namentlich die ,,Revolution im
Stoffwechsel*, wie sich Deutsch ausdriickt, nicht verstindlicher geworden,
andererseits diirfte sie wohl fiir die Kompliziertheit der Vorginge im
Organismus zu elementar gefaBit sein.

Gehen wir bei unseren anzustellenden Betrachtungen von der Klinik
aus. Zum Verstindnis des Folgenden ist eine Vorbemerkung erforderlich.

1) Vortrag in der Deutschen Forschungsanstalt fiir Psychiatrie.
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In der bisherigen Literatur findet eine ziemliche Verquickung von Sym-
ptomen statt. Ich unterscheide zwischen der Gewshnungsperiode, der
Abstinenzperiode und der Rekonvaleszenzperiode. Abstinenzsymptome
kommen naturgemdf nicht nur in der Abstinenzperiode, sondern auch
in der Gewohnungsperiode vor, denn sie sind es ja, die den Morphinisten
zu erneuter Zufuhr des Mittels veranlassen, und sie sind zu trennen von
ausgesprochenen Symptomen der Gewohnungsperiode. In dieser nun
sehen wir beim Morphinisten ziemlich konstant eine Reihe von korper-
lichen Storungen. Meist wird die Haut fahl, schlaff, trocken, der Blut-
druck ist niedrig, der Puls klein, die Pupillen sind eng, es besteht Ver-
stopfung und Verminderung der Urinmenge, die Nahrungsaufnahme
ist durch Appetitlosigkeit gestért, das Gewicht zeigt meist einen Abfall.
Der Geschlechtstrieb nimmt ab bis zur Impotenz, die Menstruation ist
gestort. In psychischer Hinsicht zeigen sich weniger Intelligenzdefekte
als Willensschwiiche, Verlangsamung der Auffassung, depressive Far-
bung der Stimmung. _

In der Entziehungsperiode besteht auf psychischem Gebiet meist
depressive Stimmungslage mit Angstzustinden und Unrube. In kérper-
licher Hinsicht finden wir haufig warme, feuchte Haut, starke Schwei$3-
ausbriiche, Pulsbeschleunigung, erregte Herztétigkeit, Polyurie, Durch-
falle und Erbrechen, Speichelflufl, Nies- und Gihnzwang, weite Pupillen,
Atembeschwerden. Suchen wir nun nach einer einheitlichen Erklarung
fir diese Symptomenkomplexe beider Perioden, so werden wir sie auf
nichts anderes zuriickfiihren koénnen als auf Tonusinderungen des
vegetativen Nervensystems. Ferner kann wohl nicht bestritten werden,
daB diese Stérungen eine gewisse Ahnlichkeit mit solchen bei Schilddrii-
senerkrankungen zeigen; und zwar haben die der Gewdhnungsperiode
eine Ahnlichkeit mit Symptomen des Hypothyreoidismus, wihrend viele
Erscheinungen der Abstinenzperiode eine solche mit thyreotoxischen
Krankheitszeichen aufweisen. Ich erinnere nur an die trophischen
Storungen der Haut, Haare, Zahne und Nagel, an die Obstipation und
an das Verhalten des Gefdafisystems und der Geschlechtsorgane bei
Hypothyreodismus und Morphiumgewdéhnung, wihrend auf der anderen
Seite in der Abstinenz und bei Thyreotoxikosen Krankheitszeichen vor-
kommen wie Schweilausbriiche, Durchfille, Herzklopfen, Tremor,
psychomotorische Erregung, sowie auch einige seltenere Symptome,
namlich Schleimhautblutungen, Akkommodationsstérungen, Doppel-
sehen, Albuminurie und Glykosurie, Temperatursteigerungen, Gelenk-
und Muskelschmerzen.

M. H., lassen Sie uns nun sehen, ob wir in der experimentellen Medizin
Anhaltspunkte fiir die zunfichst rein klinisch begriindete Annahme haben,
daB vegetatives Nervensystem und Blutdriisensystem in der Pathologie
des Morphinismus eine Rolle spielen.
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Die Pharmokologie lehrt uns, dafl das Morphium eine ausgesprochene
Wirkung auf Zwischenhirnzentren (Atem-, Schluck- und Brechzentren,
vasomotor. Zentrum, Warmeregulation) ausiibt. Pupillenverengerung
und Pulsverlangsamung sind Zeichen eines gesteigerten Vagustonus oder
eines herabgesetzten Sympathicustonus. Die Sympathicussalivation
wird durch Morphium gehemmt. Nach von Bgmond wird der Vagustonus
durch Morphium nicht beeinflufit. Man kann sagen, dai das Morphium
im wesentlichen sympathisch hemmend, parasympathisch foérdernd
wirkt, jedoch keineswegs in elektiver Weise.

Hier muB ich, um Miverstdndnissen vorzubeugen, einige Bemerkun-
gen einschieben. Wenn ich im bisherigen Vagustonus und Sympathicus-
tonus einander gegeniibergestellt habe, so geschah dies, um eine leichtere
Vorstellung der Punkte, auf die es ankommt, zu ermoglichen. Ich bin
mir wohl bewuflt, dal die Annahme eines absolut gegensitzlichen Ver-
haltens des sympathischen und parasympathischen Systems, die seiner-
zeit zum Vergleich mit dem Wagebalken gefiihrt hat, verlassen ist; in-
folgedessen darf es uns nicht wundernehmen, wenn wir bei Kranken
nicht selten Reizsymptome sowohl von seiten des Vagus als auch von
seiten des Sympathicus nebeneinander beobachten, wie dies bekanntlich
auch beim Basedow vorkommt. Es istinfolgedessen auf Einzelsymptome
nicht so viel Gewicht zu legen als vielmehr auf die in ihrer Gesamtheit
das Krankheitsbild beherrschenden und auf den Gesamttonus des vege-
tativen Nervensystems, den sogenanten ,,Biotonus“. Individuelle,
vielleicht in der vegetativ-endokrinen Konstitution liegende Unter-
schiede spielen beim Morphinismus eine groBe Rolle; wissen wir doch,
dafl manche Individuen auf Morphium nicht mit Euphorie, sondern mit
Nausea und Erregung reagieren, sowie daf in der Qualitat und Intensitat
der Entziehungserscheinungen auBerordentliche individuelle Unter-
schiede bestehen, die sich nicht allein mit Menge und Zeitdauer der Zu-
fithrung des Morphiums erkliren lassen. Und so mochte ich mich nicht
auf Einzelsymptome festlegen, sondern mich zusammenfassend darauf
beschrinken, zu sagen, daB anscheinend das Morphium den Tonus des
gesamten vegetativen Nervensystems erniedrigt und dafl in der Ge-
wohnungsperiode der parasympathische, in der Abstinenzperiode da-
gegen der sympathische Tonus in der Mehrzahl der Falle zu tiberwiegen
scheint.

Wie steht es nun mit der Beteiligung des endokrinen Systems am
Krankheitsbilde des Morphinismus? Zur Beantwortung dieser Frage
liegen eine Reihe von Versuchen vor. So zeigte Reid Hunt, dal weille
Miuse durch Schilddriisenfiitterung gegen Morphium empfindlicher
werden. Gottlieb fand, daB schilddriisengefiitterte Tiere schwerere Krank-
heitserscheinungen zeigen und rascher zugrunde gehen. Diese Arbeiten
sind indessen vielleicht in ihrer Methodik nicht absolut beweisend. Wich-
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tigere und sichere Aufklirung verdanken wir Hildebrand, der den Stoff-
wechsel morphiumgewohnter Tiere untersuchte und fand, daf 1. der
Stoffwechsel beim Morphiumtier sich gleich dem schilddriisenloser Tiere
verhalt, daB 2. Schilddriisentiere und Morphiumtiere unempfindlich
gegen Sauerstoffmangel sind (ich erinnere hierbei an den Lufthunger
vieler Kranker in der Abstinenzperiode, der vielleicht auf Storungen
der Erregbarkeit des Atemzentrums schlieBen 146t), dal 3. Schilddriisen-
priaparate bei beiden Arten von Tieren den Stoffwechsel steigern und
daB 4. schilddriisengefiitterte Tiere erhohte Empfindlichkeit gegen
Morphium zeigen. Auch Schiibel fand wahrend der Morphiumgewo6hnung
Stickstoffansatz trotz der Gewichtsabnahme, letztere erklart er durch
mangelnde Nahrungsaufnahme; in der Abstinenzperiode stellte er da-
gegen erhohte Stickstoffausfuhr fest. Von Boeck fand, dall Morphium-
gewdhnung eine Verringerung der Stickstoffausscheidung und eine
Herabsetzung der Verbrennungen bewirkt. Diese Stoffwechselversuche
sprechen fiir eine Beteiligung der Schilddriise am Krankheitsbild des
Morphinismus, und zwar entspricht die Gewohnungsperiode einem
hypothyreotischen Zustand, die Abstinenzperiode einem Hyper-
thyreoidismus hinsichtlich des Stoffwechsels. Auch andere Driisen ohne
Ausfithrungsgang, was ja bei der innigen Korrelation des endokrin-
vegetativen Systems nicht erstaunlich ist, scheinen beteiligt zu sein.
Guber fand, dal die Erscheinungen der Morphinumwirkung durch Adre-
nalinzufuhr zuriickgehen und bezeichnete das Adrenalin geradezu als
Antagonisten des Morphins. Ich erinnere daran, dal Adrenalin als aus-
gesprochenes Sympathicusreizmittel gilt. - Ebenfalls im Sinne einer
Beteiligung des endokrinen Systems sprechen die bisher schwer zu
deutenden Versuche von Valenti, der durch Ubertragung von Serum von
Hunden, die an Abstinenzerscheinungen litten, bei normalen Hunden
Abstinenzerscheinungen erzeugen konnte. Man wird vielleicht annehmen
konnen, dal dabei im Blute von Abstinenztieren kreisende Produkte
endokriner Driisen mit tibertragen werden.

Akzeptieren wir als Arbeitshypothese die Ansicht, daB es sich beim
Morphinismus in der Gewohnung und Abstinenz hauptsichlich um
Erscheinungen von seiten des vegetativen Nervensystems unter Mit-
beteiligung des endokrinen Systems handelt, so eréffnen sich auf diesem
bisher etwas unfruchtbaren Gebiete eine Reihe neuer Fragestellungen,
und zugleich werden einige Probleme einer Erkldrung zugénglicher.
Die Pathogenese werden wir uns vielleicht folgendermafBen vorstellen
konnen: gegen korperliche, psychische oder vegetativ-neurotische Be-
schwerden wird dem Koérper Morphium zugefithrt. Das Morphinm wirkt
démpfend auf den Tonus des ganzen vegetativen Nevensystems, be-
sonders aber auf die Funktionen des Sympathicus, des Schilddriisen-
und Adrenalsystems, also der sogenannten ,férdernden” Driisen.
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Nun zeigt der Organismus das Bestreben, sein endokrin-vegetatives
Gleichgewicht herzustellen und kompensiert. KEs wird infolgedessen,
um bei wiederholter Zufuhr die gleiche Wirkung zu erzielen, nétig sein,
zunichst den Tonuszuwachs abzudimpfen, mit anderen Worten, es
wird eine groBere Dosis Morphium nétig sein. Dies ist einer der Faktoren
der Gewshnung. Ein anderer besteht in der herabgesetzten Giftwirkung,
und da erinnern wir uns der anderen erwihnten Tatsache, daB8 schild-
driisenlose Tiere geringere Empfindlichkeit gegen Morphium zeigen. Da
nun durch Morphiumzufuhr in gewissem Sinne die Schilddriisenfunktion
herabgesetzt wird, so erklart sich vielleicht dadurch z.T. die Herabsetzung
der Giftempfindlichkeit. Das Problem der Morphiumsiichtigkeit, ab-
gesehen von Fallen, bei denen Morphium gegen kérperliche Schmerzen
dauernd gebraucht wird, wird ebenfalls verstiandlicher, wenn wir uns daran
erinnern, daB, wie Levinstein sagt, das Morphium dieselben Erscheinun-
gen hervorruft, die es auch bekdmpft. Wir wissen nun, wie héufig solche
Individuen, die wir den Psychopathen und den Hysterikern zuzéhlen,
iiber vegetativ-neurotische Symptome zu klagen haben. Und eben diese
Individuen stellen das Hauptkontigent zu den Morphinisten, weil diese
ihre vegetativ-neurotischen Beschwerden in geradezu elektiver Weise
durch Morphium beseitigt werden.

Auch therapeutische Probleme riicken unserem Verstdndnis naher.
Wir begreifen, dall die sonst so zuverlissigen Narkotica wie Veronal,
Luminal usw. uns bei der Bekdampfung der Abstinenzerscheinungen
ebensooft im Stiche lassen wie Scopolamin, Chloralhydrat, Paraldehyd.
Wirken doch alle diese Mittel auf die GroBhirnrinde mehr als auf die
vegetativen Zentren, so daf} die Kranken meist nur die unangenehmen
Nebenwirkungen dieser Mittel zu spiiren bekommen bei Fortbestehen
der Abstinenzerscheinungen. Es wird uns andererseits nicht wunder-
nehmen, daB eine Reihe von Mitteln, die wir sonst als schwache Sedativa
zu bezeichnen gewohnt sind, nimlich Mittel wie Antipyrin, Phenacetin,
Pyramidon, Aspirin, mitunter gute Dienste leisten, denn sie wirken auf
die vegetativen Zentren, weshalb sie auch als,,Fiebernarkotica‘ bezeichnet
werden. Von Interesse ist, dafl auch diese Mittel bei Individuen, gegen
deren Beschwerden sie wirksam sind, Gewshnung und Siichtigkeit machen
konnen. Ich erinnere nur an die Fille von Antipyringewchnung (England)
und an die nicht eben hiufigen Fille von Pyramidonismus, bei denen
bis zu 6 g Pyramidon téglich genommen werden. Die oft gute Wirkung
von Badern, Aderlissen oder parenteraler Reiztherapie findet in der
Tatsache eine Erklirung, daB neuere Autoren, wie Curschmann, Glaser
u. a. annehmen, da8 die Wirkung aller dieser Methoden auf einer Tonus-
anderung im vegetativen Nervensystem, einer Umstimmung desselben
beruht. Ich habe schon vor einiger Zeit den Gedanken geduflert, da@l
Versuche mit Mitteln der Alkaloidreihe oder Hormonen am Platze waren.
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Inzwischen haben, ohne jedoch von unserer Anregung Kenntnis zu
haben, Klee und Grofimann Versuche mit Cholin gemacht, einem vagus-
reizenden Mittel, das man nach manchen seiner Wirkungen wohl als
Antagonisten des Adrenalins bezeichnen kann. Auch in hiesiger Klinik
sind Versuche angestellt worden, eine ausgedehntere Bearbeitung
scheiterte jedoch zunichst an der Beschaffung des reinen Cholins. Klee
und Grofimann berichteten mir, daBl bei Morphinisten mit schweren
Entziehungserscheinungen durch Cholininfusion die Krankheitserschei-
nungen bis zu 8 Stunden abgeddmpft werden konnten. In Betracht
kommen fiir die Zukunft vielleicht noch Versuche mit Atropin, Adrenalin,
Ergotoxin, Chinin, freilich unter genauester Beriicksichtigung der Kon-
stitution und Reaktionsweise des betreffenden Individuums.

Die nachste Aufgabe wird nun sein, experimentelle Stiitzen fiir meine
Arbeitshypothese zu gewinnen, was, wenn auch nicht gerade einfach,
so doch durchfiihrbar sein wird. Sodann erdffnet sich, wie ich zeigte, der
Therapie ein weites dankbares Feld auf einem bisher etwas vernach-
lassigtem Gebiete. Es wird sich hauptsichlich darum handeln, die Ent-
ziehungserscheinungen nicht als unvermeidliche Klagen abzutun, son-
dern die Symptome zu beachten, zu klassifizieren, aus ihnen auf die
Reaktionsweise des Kranken zu schlieen und unter Beriicksichtigung
der Gesamtpersonlichkeit die geeignetsten Mittel ausfindig zu machen,
wobei jedes Schematisieren zu vermeiden sein wird. Dergestalt wird
die Entwohnung von Morphinisten eine wesentlich reizvollere Aufgabe
als bisher darstellen, und auch die Therapie mehr erfolgversprechend
sein, wenn nur erst einmal die therapeutische Resignation iiberwunden ist.
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Unsere Kenntnisse iiber das Vorkommen des Lymphogranuloms im
extraduralen spinalen Raum (Luce) und seine Beziehungen zum Riicken-
mark sind noch sehr unvollstindig. Weder in Lewandowskys Handbuch
der Neurologie, noch in Oppenheims Lehrbuch (Aufl. 1923) wird das
Lymphogranulom als Ursache von Riickenmarkslisionen erwihnt, wohl
aber in den pathologisch-anatomischen Lehrbiichern. So beschreibt
Kaufmann Wucherungen lymphogranuloser Art, die per continuitatem
aus der Umgebung in die Wirbel eindringen und Riickenmarkszerstérun-
gen durch Kompression karigser Wirbel, ahnlich wie bei einer tuberku-
I6sen Spondylitis, verursachen. In seiner Monographie iiber die Hodg-
kinsche Krankheit erwidhnt Ziegler, daf durch den Druck duraler
Riickenmarksstenosen es zu spastischen Paraplegien infolge Quer-
schnittslisionen des Riickenmarks kommen kann, Im letzten Jahr hat
Luce einen Aufsatz iiber die Klinik des extraduralen spinalen Raums
verdffentlicht, worin er auBler 2 eigenen Fillen von Lymphogranulom
im E. R. einen Fall von Nonne aus dem Jahre 1913 und einen Fall von
Simmonds beschreibt. AuBerdem haben Diiring 1918, Askanazy 1921
und F. Parkes Weber 1923 je einen Fall mitgeteilt. Ich moéchte spiter
néher auf diese Fille eingehen. Thnen méchte ich einen in der Deutschen
Forschungsanstalt fiir Psychiatrie (Kaiser Wilhelm-Institut) in Miinchen
untersuchten Fall anreihen, den Prof. Spielmeyer auch klinisch be-
obachtet hatte.

Es handelt sich um eine 53jihrige Frau; friither vollkommen gesund, riistige
Bergsteigerin, hat 14 Tage vor ihrer Erkrankung noch eine Bergtour gemacht,
wobei sie durchnaft wurde. Erkrankt plotzlich mit auBerordentlichen heftigen

Riickenschmerzen, die gegen das linke Schulterblatt hin ausstrahlen. Kein Fieber;
Rontgenbild normal. Im Verlauf der nichsten 36 Stunden entwickelt sich eine

Z. f. d. g. Neur. u, Psych, XCVIL 1
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komplette Paraplegie der unteren Extremitdten mit Incontinentia alvi et urinae,
vollstindiger Andsthesie bis zu D. 3, giirtelf6rmig abgegrenzt unter den Mammae
und Areflexie. Im Anschlufl an die Lahmung entsteht rasch ein Decubitus mit
anschliefender aufsteigender Pyelonephritis, der Pat. nach 3 Wochen erliegt.

Sektion: Aus duBeren Griinden ist nur die Sektion des Riickenmarks erlaubt,
ferner wird ein Stiickchen des angeblich myomatésen Uterus herausgenommen.
Bei der Ersffnung des Wirbelkanals, der vollkommen intakt ist und keinerlei
Anzeichen von Wirbelcaries darbietet, findet sich in der Hohe von D. 3 ein speckig
aussehendes, dem Fettgewebe des extraduralen Raumes ahnelndes Gewebsstiick
von ca. 4 cm Lange und 1 ¢cm Breite. Dura iiber dem Riickenmark intakt. Das
Riickenmark selbst zeigt keine abnorme Form; Cauda equina nicht seziert.

Auf Querschnitten des Riickenmarks in der Hohe des unteren Halsmarkes
findet sich in den zentralen Partien eine ca. 4 mm im Durchmesser messende
Erweichung, die sich stiftférmig nach oben und nach unten zu verfolgen lift.
Es entleeren sich breiig-weiche Massen aus der Héhlung. Auf der Héhe des Dorsal-
markes von D. 3 abwirts bis zum Lendenmark ist eine Zeichnung des Riicken-
marks iiberhaupt nicht mehr festzustellen. Der ganze Querschnitt in der ganzen
Linge des Markes besteht nur noch aus braunen, schokoladefarbenen, breiigen,
iiber die Schnittflichen herausquellenden Massen.

Fixierung in Alkohol und Formol 10 proz.

Nervenzellfirbung nach Nissl, Firbung nach van Gieson, Himatoxylin-Eosin.
Markscheidenfarbung nach Spielmeyer, Elasticafarbung, Scharlachrotfarbung.

Befund bet Lupenvergroferung.

Auf der Héhe von C. 5/6.

Die obersten Teile des herausgeschnittenen Riickenmarks zeigen die normale
Zeichnung. Sowohl bei Markscheiden- als bei den mit Scharlachrot gefarbten
Schnitten sind Lasionen nicht zu entdecken; nur im rechten Hinterstrang ist eine
kleine Auflockerung des Gewebes festzustellen, die obersten Auslaufer der Er-
weichungshshle kennzeichnend. Rasch nimmt nun in den darunter liegenden
Querschnitten C. 6—7 der Umfang der Erweichung zu. Sie liegt im Bereich der
beiden Hinterstringe, etwas mehr nach rechts reichend. Die Hohle ist ziemlich
scharf abgegrenzt und reicht nicht {iber die hintere Commissur. Der Zentral-
kanal ist obliteriert, jedoch ist die Ependymzellgruppe erhalten. Vorderhérner
intakt. Ferner fallen in dieser Hohe Liicken in den beiderseitigen hinteren Seiten-
strangpartien auf, die diffus iiber diese ganze Region verstreut liegen. Auf der
Hohe von D. 1 findet man eine zweite kleinere Hohle im rechten Hinterhorn,
in der Gegend der rechten Clarkeschen S#iule. Die zentrale grofie Hohle bleibt
an Umfang ungefihr gleich, wahrend die Ausfille in den Seitenstrangpartien
stark zunehmen und nun bis gegen die Vorderhtrner heranreichen.

Auf der Hohe von D. 2 ist die Zerstérung des hinteren Querschnittes beinahe
vollstindig; man kann deutlich 4 Zipfel der Hohle unterscheiden, die nach der
Gegend des Zentralkanals zu konvergieren und sich gegen die graue Substanz
ziemlich scharf abgrenzen.

Im néchsten Segment tritt zu der hinteren Querschnittszerstorung die Zer-
storung des Gewebes der grauen vorderen Substanz und damit eine, beinahe den
ganzen Querschnitt einnehmende Aufhebung der Riickenmarkszeichnung; auler-
dem ist eine ausgedehnte Blutung in der Gegend des Zentralkanals festzustellen.
Im folgenden Querschnitt, auf dem die Zerstérung der Zeichnung eine noch voll-
stdndigere ist, fallen hauptsdchlich die stark thrombosierten und verinderten
GefaBe auf. Die Art. Sulci ant. ist besonders stark befallen, ein Lumen ist kaum
mehr nachzuweisen; es liegt an ihrer Stelle ein sehr zellreicher Strang. Man sieht
die thrombosierten GefiBle bereits deutlich bei Lupenvergrofierung und kann sie
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in der Héhe von mindestens 2 Segmenten verfolgen. Der Thrombus, bzw. Embolus
geht von der groflen Arterie des Tract. spinal. ant. aus und setzt sich in die Ca-
pillaren des Riickenmarksquerschnittes fort. — Hinter diesen thrombosierten
GefiBen — distal — sind die GefaBle, sowohl die Randgefifie, wie die des Quer-
schnittes sehr stark erweitert.

In den nun folgenden Querschnitten bleibt das Bild der totalen Querschnitts-
lasion bestehen. Die Zeichnung des Riickenmarkes ist vollkommen verwischt; eine
Orientierung ist kaum mehr moglich. Die Hinterstringe sind vollkommen aus-
geloscht; die Seitenstringe nur noch in einzelnen Partien zu erkennen. Von der
grauen Substanz, sowohl der Hinterhérner als der Vorderhdrner sind nur An-

Nekrotisches Kranz der Fettkornchenzellen
Material um die Erweichungshiohle
Abb. 1%*). Erweichungshéhle in der Hohe von C6. Ubersichtsbild. Scharlachrotfirbung am
Gelatinegefrierschnitt. Optik: Planar 5 cm, Blende 4, Kond. 12, Balg 81,6, Exp. 1 Sek.

deutungen vorhanden. Die Querschnittszerstorung erstreckt sich von hier an bis
iiber den Rest des Dorsalmarkes. — Von einer Riickenmarkszeichnung ist keine
Rede mehr.

Blut ist bis gegen D. 6 noch aufierhalb der GefiBe nachzuweisen. Auf der
Héhe von D. 9 wird Blut freiliegend in der Erweichungshohle vermiBt; dagegen
ist das Gewebe dort noch sehr deutlich zerstort. Auch im obersten Lumbalteil
ist die Zeichnung noch nicht vollkommen hergestellt. Die Erweichungshéhle ist
dort allerdings kleiner geworden und betrifft nun hauptsichlich den mittleren
Querschnitt, bei teilweiser Erhaltung der duBeren Teile der Hinterstringe als
auch der Vorderstringe. '

*) Die Photographien sind von Frau D. Grombach, techn. Assistentin bei
Prof. Spielmeyer ausgefithrt. Ich méchte ihr auch an dieser Stelle fiir ihre
Hilfe danken.

1*
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Kurz zusammenfassend finden wir eine Aushohlung des Riickenmarkes von
der Hohe von C 35 bis in das Lumbalmark hinein. Sie entspricht in ihrer Form
der sog. ,,stiftférmigen oder saulenférmigen Erweichungshéhle; allerdings ist die
Saule — wenigstens nach dem Cervicalmark zu — spindelformig, mit einzelnen
zipfelférmigen Ausldufern gestaltet, im Dorsalmark erreicht sie die gréfte Breite
mit der Einbeziehung des ganzen Querschnittes in das Erweichungsgebiet, um
im Lumbalmark wieder etwas schmaler zu werden.

Kranz der
Fettkorn-
chenzellen

Nekro-
tisches
Material
in der
Erwei-
chungs-
hohle

1
Kleine Gruppen von Fettkornchenzellen im erhaltenen Gewebe.

Abb. 2. Detailbild von Abb. 1. Scharlachrotfirbung am Gelatinegefrierschnitt. Optik: Obj. AA,

Ok. 2, Kond, 24, Balg 85,2, Exp. 2 Sek. Der Abbau der nekrotischen Massen ist nicht iiberall

gleichmiBig ; normales Gewebe grenzt, ohne reaktive Verinderungen zu zeigen, an die Nekrose,
Unterbrechung des regelmiBigen Fettkornchenzellkranzes.

Mikroskopische Beschreibung: Der oberste Querschnitt zeigt keine groben
pathologischen Verdnderungen, insbesondere fehlen Anzeichen einer sekundiren
Degeneration im Markscheidenbild und im Scharlachrotpraparat der Kleinhirn-
seiten- und der Hinterstringe, hingegen finden sich im Marchi-Priparat in der
Peripherie der Seitenstringe vereinzelte Klumpen und Brocken, die mit Osmium
geschwirzt sind. Die Vorderhérner haben normale Gestalt, die Ganglienzellen
sind normal farbbar, fallen hochstens durch ihren etwas starken Pigmentgehalt
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auf, In den tieferen Cervicalschnitten, etwas unterhalb der groften Breite der
Halsanschwellung, nimmt die Erweichungshéhle in den Hinterstrangen den groften
Platz ein (Abb. 1); sie ist fast ringsum umgeben von einem Kranz dicht aneinander
stehender Fettkornchenzellen, grofen, reichlich mit Fettsubstanzen ausgefiillten
Zellen mit kleinen, oft regressiv verdnderten Kernen, Meist haben sie sich aus
dem Zellverband losgelést und liegen frei in der peripheren Zone der Nekrose.
Zwischen diesen Zellen sieht man GeféfBischlingen mit wuchernden Fibroblasten
gegen die Nekrose zu einsprossen. Jedoch ist diese Erscheinung nur an einzelnen
Stellen sichtbar — im allgemeinen ist im Gegenteil die Reaktion des umliegenden
Gewebes eher gering, es gibt sowohl in den Seiten- als in den Hinterstréingen Stellen,
wo sich das erhaltene Gewebe reaktionslos an das nekrotische anschlieBt. Hier
sind offenbar schwerere Verinderungen gesetzt worden, so daf ein Abbau vom
gesunden Gewebe aus nicht mehr stattfinden kann, weil die Gefafle durch die
Nekrose mitbetroffen werden (Abb. 2).

In der Erweichungshéohle selbst finden sich Detritusmassen, ungeféarbte Brocken
von Markscheiden, pyknotische Kerne; an einzelnen Stellen auch Reste der GefaBe.
Zu einer Organisation ist es im Innern der Detritusmassen nicht gekommen.

Schon in dieser Hohe sind die beiderseitigen Seitenstrangpartien gegen den
Rand zu aufgelockert; im Markscheidenbild finden sich liickenhafte Ausfille, im
Scharlachrotpriparat treten auch hier Fettkornchenzellen — mehr vereinzelt
gelegen — deutlich hervor.

Die Vorderhérner haben normale Gestalt — die Ganglienzellen treten auch
hier noch deutlich hervor, ihre Zahl ist aber auffallend gering; sie zeigen eine
Aufhellung des Protoplasmas bei stirkerer Farbung der sonst ungefarbten Bahnen;
die Nisslschen Schollen sind an die Peripherie geriickt; der Pigmentgehalt ist gering;
die Kerne sind meist noch blischenférmig mit gut erhaltenem Nucleolus. Die
Zellen sind leicht geschrumpft, einige vakuolisiert. Die Glia ist vermehrt; ihre
Kerne oft groB, blischenférmig, dem Typus der geméisteten Glia nahestehend.

Die Gefille fallen, besonders die Venen, durch ihre starke Fiillung auf; in
der Nihe der Erweichungshohle finden sich einige kleine Arterien mit gequollenen
nekrotischen Wandungen.

Im Anfangsteil des Dorsalmarkes erstreckt sich die Erweichungshéhle in
4 Zipfeln beinahe iiber den ganzen hinteren Querschnitt, die in die Gegend der
Ependymzellage konvergieren. Die Seitenstringe sind sehr stark aufgelockert,
die Hinterstringe, das Hauptgebiet der Erweichungshéhle nur noch in ihren
duBersten Randpartien erhalten; aullerdem zeigt der rechte Hinterstrang 2 kleine
Herde mit gequollenen Markscheiden, ganz nahe dem Rand. Die Héhlen sind
— wie oben beschrieben — von zahlreichen Fettkoérnchenzellen umgeben.

In den eben noch erkennbaren Vorderhornern sind die Ganglienzellen stark
regressiv verdndert; im Hamatoxylin-Eosinpriparat sind sie der Form nach noch
zu erkennen; ihre Kerne sind geschrumpft, ein Unterschied zwischen Nucleolus
und Chromatin ist kaum mehr nachzuweisen. Die Glia zeigt zahlreiche regressive
Verinderungen, Pyknose, Karyorrhexis.

Die Gefiafle sind sehr stark gefiillt, ganz besonders auch die Venen des Rand-
gebietes des Querschnittes.

In der Hohe von D. 2 ist die Nekrose des Querschnittes vollstindig. Die
Ependymzellen sind gerade noch erkennbar. Andere Zellen sind nicht mehr sicher
zu diagnostizieren — der ganze Querschnitt besteht aus pyknotischen und karyor-
rhektischen Kernen, die oft Kernsprossungen und Zusammenklumpen des Chroma-
tins zeigen. — Ganglienzellen sind keine mehr nachzuweisen.

Die GefiBle im Bereich des Tract. arterios. spinal. ant. fallen auf durch
ihre starken Verdnderungen. Die Arterien sind mit Thrombenmassen, bestehend
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aus Fibrin, unbestimmbaren Zellmassen (oft sieht man verklumpte pyknotische
Kerne) und aus roten Blutkérperchen angefiillt; die Endothelien der Gefifle sind
kaum zu erkennen, sie sind gequollen und mit Thrombusmassen verwachsen;
ihre Wandungen sind nekrotisch. Einige Thromben zeigen nun schon wieder
deutliche Zeichen von Rekanalisation; einige Gefafle enthalten frische rote Blut-
korperchen in neuen, im Thrombus gebildeten Spalten. Die Elastica dieser Gefalle
ist aufgesplittert und bildet oft nur noch eine diinne, feine Lamelle um das Gefa8.
Die Venen sind maximal erweitert und prall mit Blut angefiillt. Ahnliche Ver-
anderungen zeigen auch die Gefafle des Querschnittes.

Auf dem nun folgenden Querschnitt findet sich an der Stelle der Ependym-
zellen frei im Gewebe liegendes Blut. Eine topographische Anordnung des Gewebes

Ringférmige Blutung um ein erweitertes und

thrombosiertes Gefafs im Gebiet des Zentralkanals.

Abb. 8. Riickenmarksquerschnitt D 8. Vorderstringe mit Sulcus anterior. Celloidinschnitt,
gefirbt mit Hamatoxylin-Eosin. Optik wie Abb. 2 mit Ok. 1.

ist nicht mehr zu erkennen, es ist vollstindig zerrissen und die einzelnen Faser-
ziige durch die Blutung auseinandergedringt; ein Unterschied zwischen Vorder-
und Hinterhorn ist nicht zu sehen. Lediglich die Anordnung der RandgefiBe
erméglicht im Schnitt eine Orientierung. Die Blutung ist vorwiegend zentral
gelegen und besitzt Auslsufer in der Richtung der Hinterstringe. Mitten in ihr
finden sich mittelgroBe GefiBle mit aufgespaltenen Wandungen; im Weigert-
Préiparat ist eben noch die Elastica als feiner glatter Saum zu erkennen, sowohl
das Lumen als die Wandung und die Umgebung des GeféiBes sind dicht mit roten
Blutkorperchen ausgefiillt.

Die Arterien des Tract. arterios. spin. ant. sind alle obliteriert. Ihr Lumen
ist ausgefiillt mit nekrotischen Zellmassen und pyknotischen Kernen, die — soweit
sie erkennbar sind — sehr dhnlich gebaut sind wie die Zellen des Granulations-

Thrombosierung
der Art. sulc. ant.

Mit pyknotischen Kernen ausge-
filllte perivasculire Lymphrdume
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gewebes. Der ganze Traktus ist vollgestopft; die Endothelien -der Arterien
sind gequollen und sind mit den thrombotischen Massen in enge Verbindung
getreten.

Noch besser tritt die Beteiligung der Arterien an Schnitten, die etwas tiefer
liegen, hervor; im ganzen Bezirk des Sulcus anterior lassen sich wohl noch die
einzelnen GefiBfe an ihrer Struktur erkennen, ihr Lumen ist aber vollstindig
durch Thrombusmassen obliteriert; auch die perivasculiren Lymphriume sind
erweitert und vollgestopft mit Kernen; die Arteria sulci ant. ist in einen Strang
verwandelt, bestehend aus nekrotischem Granulationsgewebe (Abb. 3).

Die Venen sind strotzend mit Blut gefiillt; auch die in den Nervenwurzeln
liegenden Gefifle sind prall gefillt.

Dieses Bild findet sich bis D. 6. Es 148t sich an aufeinanderfolgenden Schnitten
deutlich die Ausbreitung des Thrombus verfolgen — vom Innern des Riicken-
marks aus bis in die Hauptarterie des vorderen Spinaltraktus.

Uberall liegt zentral die groBe Blutung mit ihren Ausliufern; der ganze
Riickenmarksquerschnitt ist ein Nekroseherd, mit wenigen Fettkérnchenzellen am
Rande. Ganglienzellen sind keine mehr festzustellen. Auf der Héhe von D. 10
ist von einer Blutung nichts mehr nachzuweisen; hingegen ist auch hier der ganze
Querschnitt nekrotisch, allerdings ist im Hamatoxylin-Eosinpriparat wieder eine
ungefidhre Orientierung moglich. — Die Hinterstringe sind vollkommen zerstort,
die Vorderhorner hingegen erkennbar an den Schatten der Ganglienzellen; im
Nisslbild finden sich jedoch nur pyknotische Kerne, hie und da eine Ganglien-
zelle, die sich dem Bild der homogenisierenden Degeneration nahert, d. h. Zellen,
deren Protoplasma unfiarbbar oder nur ganz schwach farbbar ist — im Héama-
toxylin-Eosinpriparat deutlich zu sehen ist und deren Kerne geschrumpft sind,
mit kleinen dunklen Chromatinbrocken an der Kernmembran um den hellen
Nucleolus.

Die Gliazellen zeigen die verschiedensten Formen der Kernsprossung, Hyper-
chromatosen und Pyknose.

Im Querschnitt selbst finden sich einzelne Arteriensistchen noch thrombo-
siert, wiahrend die Venen sowohl des Querschnittes als im Rand maximal gefiillt
sind. Im Lumbalmark ist die Nekrose noch recht betrichtlich; immerhin sind die
Randpartien des Riickenmarks weniger betroffen als die zentralen Partien; von
einer normalen Zeichnung ist jedoch keine Rede; in den Vorderhérnern sind die
Ganglienzellen mehr geschwellt, ihr Protoplasma feinkornig, der Kern eher blaf,
etwas gequollen — das ganze Bild am ehesten dem Beginn der schweren Zell-
erkrankung Nissls zu vergleichen. Die Glia zeigt auch in diesem Schnitt schwere
regressive Veranderungen.

Die GefaBe sind noch sehr stark gefiillt, besonders in den Randpartien; auch
auf diesem Schnitt finden sich in den Capillaren oft Einschliisse, die den Granu-
lationsgewebszellen sehr dhnlich sehen.

In den unteren Dorsal- und Lumbalabschnitten hiufen sich in auffallender
‘Weise nekrotische Massen um die austretenden Wurzeln und breiten sich von
ihnen aus um den Querschnitt des Riickenmarkes, nicht selten sind auch grofe
Nekroseherde in den Wurzeln selbst nachzuweisen, die von zahlreichen Fett-
kornchenzellen umsiumt sind. Diese eine Art von Mantel um das Riickenmark
bildende nekrotische Masse ist identisch in Struktur und in der Art des Auf-
tretens der Fettkornchenzellen mit dem Aufbau des Granulationsgewebes, wie
es sich im Uterus ausgebreitet hat. Der ganze subpiale Raum ist erweitert und
ausgefiillt mit diesem schmierigen nekrotischen Gewebe. Auch sind die GefiBe
in diesen Bezirken vielfach betroffen, die Wandungen sind nekrotisch und ver-
fettet (Abb. 4).
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Noch bleibt uns die histologische Beschreibung des bei der Sektion gefun-
denen, der Dura aufliegenden ,,Tumors* und des klinisch als ,,Myom‘ bezeich-
neten — bei der Sektion entnommenen Stiickes aus der Uterusmuskulatur.

Das im extraduralen spinalen Raum (Luce) in der Héhe des 3. Dorsalsegmentes
gelegene, tumorartige Stiick liegt, eingehiillt in Fettgewebe, auBen der Dura an;
eine direkte Verbindung mit der Dura ist nirgends festzustellen. Es handelt sich
um einen frei, d. h. nach allen Seiten deutlich abgrenzbaren Kérper im epiduralen
spinalen Raum. Auf dem Léngsschnitt kénnen 2 scharf voneinander abgegrenzte
Teile unterschieden werden, ein groBerer, weiller derber, mit einem gelblich fleckigen
Streifen durchzogener Abschnitt von einem mehr milchig glasigen, durchscheinen-

I

N

Fettkornchenzellhaufen

Abb. 4. Austretende Nervenwurzeln in der H6he des oberen Lumbalmarkes. Ausfiillung der
subpialen Rdume mit nekrotischen Zellmassen, die austretenden Wurzeln durchsetzt von zer-
fallenem Gewebe. Scharlachrotfirbung am Gelatinegefrierschnitt ; Optik wie Abb. 2.

den, fast gallertigen. Zwischen den beiden Teilen, besonders in den Randpartien
des gallertigen Stiickes, liegt eine kleine Blutung.

Ganz anders ist das Bild in der Wand des Uterus. Von einem makroskopisch
abgrenzbaren ,,Tumor‘‘gewebe ist iiberhaupt nichts zu sehen; lediglich eine kleine,
ca. 11 X 7 mm, unscharf gegen die Faserziige der Uterusmuskulatur abgegrenzte
weiBliche, etwas weichere Stelle mit zentralen und randsténdigen Blutungen,
kann von der Umgebung unterschieden werden. Die Muskelfasern des bereits
sich involvierenden Uterus sind vielfach durch derbe weille Bindegewebsziige
substituiert; deshalb fallt die kleine Stelle durch ihre ebenfalls weillliche Farbe
kaum auf. Zur mikroskopischen Untersuchung wurden die Gewebstiicke nach
den iiblichen Methoden gefirbt (Hamatoxylin-Eosin, van Gieson, Heidenhain,
Fettfirbung).

Thrombosiertes, wieder

rel:analisiertes Gefif
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Die mikroskopische Untersuchung ergibt eine weitgehende Ubereinstimmung
des histologischen Bildes der beiden “Stiicke.

Der Riickenmarkstumor besteht aus einem aufBlerordentlich polymorphen
Granulationsgewebe. Die Zellen liegen in nesterartigen Verbanden zusammen,
oder in miteinander verflochtenen, wirr durcheinander liegenden Strangen. (Ich
benutze den Ausdruck ,,Tumor‘ im weitesten Sinne des Wortes, obwohl ich mir
bewuBt bin, daB es sich im vorliegenden Falle nicht um Tumorgewebe handelt.)

Die Zellen sind sehr verschieden gestaltet, kleine runde, vom Typus der
Lymphocyten liegen neben ovalen, polymorphen, eingebuchteten und gelappten
groBen Zellen vom Typus der Fibroblasten und epitheloiden Zellen und neben

L~ \edl
Sternbergsche Riesenzellen Fibroblasten
Abb. 5. Ausschnitt aus dem Granulationsgewebe des Lymphogranuloms im extraduralen spinalen

Raum. Celloidinschnitt, Firbung nach van Gieson. Optik: Obj. B, Blende 1/;, Ok. Homal I,
Kond. Abbé, Balg 29,2, Exp. 12 Sek.

Riesenzellen. Auffallend sind grofie, protoplasmareiche Zellen mit Ausliufern,
die oft plump, mehr stummelartig gestaltet sind und sehr oft mit denjenigen
anderer, in der Nahe liegender Zellen verbunden sind, so daB man von einer Art
syncytialen Verbandes sprechen kann. Die Kerne sind oft abenteuerlich ge-
staltet; runde kleine Kerne finden sich mit den mehr spindelférmigen, oft leicht
eingebuchteten Kernen am héaufigsten. Neben spindel-, keulen-, wurstformigen
Kernen sieht man gerolite, gespaltene, eingebuchtete, vollstindig unregelmaBige
Kerne. Alle Kerne sind blischenférmig mit deutlichem Chromatingeriist und
Nucleolus. Die GroBle schwankt zwischen 5 und 17 ¢, im Querschnitt erreichen
die groBen Fibroblastenkerne eine Linge von ca. 15 #, bei einer Dicke von 3—4 .
Sehr auffallend ist neben diesen Zellen die groBe Zahl — mehrere in jedem Gesichts-
feld — von Riesenzellen vom Typus der Sternbergschen Riesenzellen. Sie stellen
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grofle, mehr oder weniger rundliche Protoplasmaklumpen dar, in denen meistens
zentral 3—4, selten mehr groBle, oft miteinander verbundene Kerne liegen
(Abb. 5). Hier und da werden auch Mitosen beobachtet.

Das ganze Gewebe ist stark durchblutet, prall gefiillte GefiBe durchziehen
kreuz und quer die Zellstringe; oft finden sich Blutungen in das Gewebe, meist
in Form von Ringblutungen um thrombosierte GefiBle. Diese Thromben bestehen
aus dem gleichen Granulationsgewebe und zeigen oft Anzeichen von Rekanalisation ;
Einbriiche von Granulationsgeweben in das Lumen sind keine aufzufinden, meist
ist in diesen Geféflen die Elastica int. noch vorhanden, hingegen sind die Endothel-
zellen stark gequollen und nehmen auch den Charakter der Granulationszellen an.
Besonders zahlreich sind die Blutungen an der Grenze, zwischen dem erhaltenen
und dem nekrotischen Teil des Tumors. Die Grenze zwischen diesen Teilen wird

Muskel-
fasern __
des
Uterus
Kleines
Gefip,
mit ver-
gréBerten,
ins Lumen —
vorquel-
lenden
Endo-
thelien wai on-
__ formige
Zell-
haufen
Muskel-
fasern
des
Uterus

Abb. 6. Lymphogranulom der Uterusmuskulatur. Gefrierschnitt, Himatoxylin-Eosin.
Optik: Obj. AA, Blende !/;, Kond. 24, Ok. Homal I, Balg 29, Exp. 6 Sek.

durch eine scharfe, besonders im van Giesonpriparat leuchtend rot hervortretende,
bindegewebige Kapsel um den nekrotischen Teil gebildet. Ein Durchbruch des
erhaltenen Granulationsgewebes in den nekrotischen Teil kann nirgends nach-
gewiesen werden. Das nekrotische Material besteht aus kérnigem Detritus, mit
kaum mehr firbbaren Kernen, Einzelheiten verschwinden, doch kann an der
Struktur die Ubereinstimmung mit dem Granulationsgewebe festgestellt werden.

Das Gewebestiick aus dem Uterus zeigt in der Hauptsache normale, stark
mit bindegewebigen Ziigen durchsetzte Muskelfasern. Infiltrativ wachst rings
um eine kleine Nekrose mit Blutung zwischen die einzelnen Muskelfasern
hinein ein Granulationsgewebe, das in Bau und Anordnung der Zellen voll-
kommen identisch ist mit dem Granulationsgewebe des Riickenmarktumors.
Es besteht aus Lymphocyten, Fibroblasten in wirrer Anordnung, mit grofien,
meist gebuchteten und gelappten Kernen und Sternbergschen Riesenzellen, (Eine
detaillierte Beschreibung kann ich mir ersparen und verweise auf die des
Riickenmarktumors.)
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Auffallend ist im Gebiet des infiltrativen Wachstums die Beteiligung der
GefiBe und das Fortschreiten der Granulation in den Gefallen. Die GefaBle sind
teilweise vollkommen ausgestopft mit Thromben, bestehend aus Lymphocyten,
wuchernden Fibroblasten und sogar Riesenzellen. In anderen GefiBlen kommt
es zu einer deutlichen VergroBlerung und Quellung der Endothelien, die in das
Lumen hineinragen und hier und da sich abgelést haben.

AuBerdem finden sich stellenweise zapfenférmige Zellhaufen, bestehend aus
dicht aneinandergedringten Zellen mit kleinen dunkeln Kernen. Es ist oft nicht
zu entscheiden, ob es sich nur um solche oder um Emboli von Granulationsgewebe
in kleinen Gefiaflen handelt, deren Wandzellen sich an der Bildung des Granulations-
gewebes mitbeteiligt haben (Abb. 6).

Das Zentrum dieser Wucherung bildet eine kleine Nekrose mit zentraler
Blutung. Mitten in ihr liegen 2 GefiBe, die vollkommen ausgefiillt sind mit
nekrotischen Granulationszellen, zwischen denen rote Blutkérperchen liegen. Die
Endothelien der GefiBe sind gequollen, teilweise abgelést und mit den Thromben
verwachsen; nur noch die Elastica ist erhalten bzw. etwas dunkler gefarbt.

Alle Zellen des Granulationsgewebes, am deutlichsten diejenigen in den
nekrotischen Partien, zeigen starke Fettablagerung in Scharlachrotpriparaten.

Fassen wir den histologischen Befund kurz zusammen, so ergibt sich
folgendes: Im extraduralen spinalen Raum und im Uterus findet sich —
einmal als selbstandiger Tumor, das anderemal rein infiltrativ wuchernd
— ein Granulationsgewebe, bestehend aus Lymphocyten, Epitheloid-
zellen, Fibroblasten und Sternbergschen Riesenzellen; es ist auBerdem
charakterisiert durch die deutlich und scharf abgegrenzten Nekroseherde
mit Fettablagerung und Blutungen, ferner sind die GefaBthrombosen
mit Thromben aus Granulationsgewebe nachzuweisen. Hingegen fehlen
Herde von eosinophilen Zellen.

Dieses histologische Bild entspricht — mit Ausnahme des Fehlens
der eosinophilen Zellen — dem Bilde des Lymphogranuloms (Paltauf-
Benda) respektiv der Hodgkinschen Krankheit.

Nigeli beschreibt es in seinem Lehrbuch ausfithrlich im Kapitel der
sogenannten Pseudoleukimien. Es handelt sich um eine Systemerkran-
kung, nach neueren Forschungen um eine Art entziindlichen Granula-
tionsgewebes, das eine Abart des tuberkolosen darstellen soll.

Frankel und Much haben in diesem Gewebe granulire, nicht siure-
feste Stiabchen als Erreger gefunden. Verschiedene Autoren sprechen
von einer abgeschwichten Tuberkulose, eine Auffassung, die von Ndgels
auf das entschiedenste bekampft wird mit dem Hinweis, daB es sich beim
Lymphogranulom um eine auBerordentliche schwere, stets todliche Er-
krankung handle. In neuester Zeit haben Kuczynsky und Hauck einen
»Strahlenpilz oder einen dieser Gruppe nahe verwandten Organismus
nachgewiesen®. Sie fanden ihn in den Sternbergschen Riesenzellen.
Leider gelingt die histotechnische Darstellung dieser Pilze nach der Be-
schreibung der Verfasser nur an lebenswarm in Sublimatgemische ein-
gelegtem Material, ein Verfahren, das aus duBeren Griinden in unserem
Falle nicht moglich war.
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Das Lymphogranulom tritt meist als generalisierte Erkrankung in
den verschiedensten Organen auf. Am haufigsten beginnt es in den
cervicalen Lymphdriisen, die zu grofien Paketen anschwellen und mit-
einander verbacken konnen; die Diagnose in diesem Falle ist durch
mikroskopische Untersuchung eines durch Probeexcision gewonnenen
Stiickes leicht. In rascher Folge konnen Lymphogranulomknoten auch
in anderen Organen auftreten, so in Leber, Milz, in den Organen des
Respirations- und des Verdauungstraktus. Als seltene Lokalisationen
gibt Ndgeli Herde in der Lunge, Nieren, Knochenmark, Muskulatur und
Haut an. AuBerdem beschreibt er Wucherungen per continuitatem durch
das anliegende Gewebe, Eindringen in den Wirbelkanal und Kompression
des Riickenmarks mit Paraplegie.

Es scheint jedoch das Lymphogranulom nicht immer von dem
Lymphdriisensystem seinen Ausgang zu nehmen. So beschreibt 7'erplan
Falle von isoliertem Lymphogranulom des Darmtraktus, die klinisch
unter dem Bild einer schweren Darmtuberkulose verlaufen. Hingegen
sind Félle von ¢soliert im Bereich des Zentralnervensystems auftretendem
Lymphogranulom mit Ausnahme des Falles von Nonne (cit. n. Luce)
nicht veroffentlicht worden.

Zu diesen Fallen gehort auch unser Fall, wenn schon zugegeben
werden muB, dafl von einem isoliert auftretenden Herd nicht gesprochen
werden darf, weil auch der Uterus befallen ist und eine Kérpersektion,
die leider nicht ausgefithrt werden konnte, vielleicht auch noch andere
Herde zutage gefordert hatte. Ich rechne ihn aber deshalb zu denjenigen
der isoliert im Bereich des Zentralnervensystems vorkommenden und
dieses beeinflussenden Lymphogranulomherden, weil klinisch das
Lymphogranulom sich nie anders als durch Riickenmarkssymptome
manifestiert hat. Unser Fall tritt damit aus dem Rahmen der bisher
geschilderten Fialle von Lymphogranulom und 148t sich nur mit dem
von Nonne vergleichen; zum besseren Verstindnis fiige ich hier einen
Auszug davon bei:

Fall von Nonne, 1913 (zit. nach Luce): 38jihrige Frau wird wegen Verdachts
auf Riickenmarkstumor operiert. In der Hohe des 5. und 6. D. liegen speckige
Massen auf der Hinterseite deg Riickenmarks, die sich nach unten bis zum 7. und
8. D.-Bogen fortsetzen. Exitus infolge Kachexie. — Sektion: Aufler Tumorknoten
in der linken Lungenspitze, den Halsdriisen und in mehreren Brustwirbeln, auch
solche, die die Intervertebrallocher durchwuchert und zur Kompression der Wur-
zeln gefithrt haben. Im Bereich des Riickenmarks und seinen Wurzeln waren
graulich-weile Massen aufgelagert. Pathologisch-anatomische Diagnose: Lympho-
granulom.

In die gleiche Gruppe gehért auch ein weiterer Fall, dessen Kenntnis ich der
Liebenswiirdigkeit des Herrn Dr. K. Neubiirger, Prosektor des Schwabinger Kran-
kenhauses, Miinchen, verdanke. 20jahriger Mann, Student, Sportsmann; gewinnt
14 Tage vor Beginn seiner Erkrankung einen anstrengenden Wettlauf. Nie Driisen-
schwellungen. Erkrankt plotzlich mit ausstrahlenden Schmerzen in die Schulter-
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blattgegend und wird innerhalb kurzer Frist (ein paar Stunden) total paraplegisch.
Wegen Verdachts auf Riickenmarkstumor operiert. Es findet sich ein tumorartiges
Gewebestiick, dessen histologische Untersuchung die Diagnose Lymphogranulom
stellen 148t. Histologisch ist das Granulationsgewebe insofern etwas anders gebaut
als in unserm Falle, als sich zahlreiche eosinophile Leukocyten zwischen den Fibro-
blasten finden; hingegen treten die Riesenzellen an Zahl sehr zuriick. Leider
entzog sich der Pat. einer weiteren Beobachtung durch vorzeitigen Austritt aus
dem Krankenhaus.

Diese 3 Fille stehen meines Erachtens in einem prinzipiellen Gegen-
satz zu den 6 anderen, die von Diiring, Askanazy, Luce und Weber ver-
offentlicht wurden. Wahrend in den ersten 3 Fallen sich das Lympho-
granulom primér auf dem Umweg iiber die Kompressionserscheinungen
des Riickenmarks manifestiert, wird in den 6 folgenden die Diagnose
des Lymphogranuloms schon aus Driisenprobeexcisionen gestellt, bevor
iiberhaupt Erscheinungen seitens des Nervensystems zutage ftreten.
Diese sekundiir auftretenden Herde gehoren zu den oben erwihnten
generalisierten Formen des Lymphogranuloms.

Fall Stmmonds, 1918 (zit. nach Luce): Bei jungem Mann mit geringen Hals-
driisenschwellungen entwickelt sich in 2—3 Monaten das Bild der kompletten
Querschnittsldhmung des oberen Brustmarks. Bei der Operation findet sich eine
ringférmige, geschwulstartige Erweichung der Dura mater spin. im Bereich von
C. 6 bis D.2. Das Riickenmark ist unversehrt. Entfernung nur des dorsalen
Teils des Tumors. — Nachbehandlung mit Réntgenbehandlung. — Bei der Sektion:
(Exitus infolge Lymphogranulomkachexie) — findet sich im Bereich des ventralen
Teils nur noch ein kleinfingergrofies, weilllich sulziges Gewebsstiick, das mikro-
skopisch aus maschig-lockerem Bindegewebe mit Rundzellenherdchen ohne Riesen-
zellen besteht. Riickenmark mikroskopisch unversehrt trotz bleibender Paraplegie.

Fall Diiring, 1918 (Fall 2 seiner Arbeit): 1911: Harte Driisenanschwellungen
der rechten Halsseite. 1912: Juni, Paristhesien in den Beinen, Schmerzen im
Riicken, Gehunfahigkeit, leichter Gibbus — Incontinentia alvi. — 1915: Paraplegie
der unteren Extremitéiten. 1916: Exitus. — Sektton Wirbelsdule von 8. D. bis
2 L. kolbig aufgetriecben. Im 8. Dorsalwirbel auf der linken Seite ein kleiner
fluktuierender AbsceB. In den Wirbelkérpern von 8 D., 11 und 12 D., 4 und 5 L.,
1und 2 8. weilllich verfarbte Herde mit Héhlen und gallertigen Massen. — Riicken-
mark: In der Héhe des 9. D.-Segmentes, des 4. und 5. L. und des 1. und 2. S.-
Segmentes Verwachsungen der Dura. Das 8. Dorsalsegment ist von einer 1 em
breiten Neubildung umgeben. — Mikroskopische Unltersuchung: Im Umfang der
Dura mater liegt ein gefafireiches neugebildetes, stellenweise sehr zellreiches Binde-
gewebe mit Spindelzellen, lymphoiden Elementen, groBen Zellen mit buchtigen
Kernen, bis zur Bildung von Riesenzellen. An der Innenfliche der Dura ist eine
Auflagerung von einer Gewebslage, die ebenfalls gefiBreich ist, stellenweise kleine
Blutungen zeigt, Fibrin enthélt und im wesentlichen aus Spindelzellen, lymphoiden
Zellformen und Riesenzellen besteht. Das Riickenmark ist an dieser Stelle hoch-
gradig degeneriert, von groBen Gewebsliicken durchbrochen, mit Fettkérnchen-
zellen besetzt. Das Lymphogranulom greift aber weder auf die Wurzeln noch
auf die Riickenmarksubstanz iiber. Schwund der markhaltigen Fasern, haupt-
sichlich in den seitlichen Partien des Riickenmarks und den Hinterstringen.
Degeneration der hinteren Wurzeln. Starke absteigende Degeneration der Pyra-
midenbahnen und aufsteigende Degeneration der Hinterstringe.
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Fall Askanazy, 1921: 59jahriges Fraulein; 4. II. 1920 starkes Nasenbluten,
rheumatische Nackenschmerzen, Driisenschwellungen. Probeexcision, Diagnose:
Lymphogranulom. Im Verlauf des Februar: Wurzellihmung des rechten Armes
(Duchenne-Erb). Exitus am 10. IV. 1920 unter Erscheinungen von Meningitis. —
Sektion: AuBler Lymphogranulom Knoten in den rechten Cervicaldriisen, links-
seitigen Mediastinaldriisen, Knoten in der rechten Niere und im 5. D.-Wirbel,
der zusammengebrochen ist, — leichte serése Meningitis. — Mikroskopische Unter-
suchung: Markschwund in den &ufleren Partien der 5. Halswurzeln, nach dem
Riickenmark zu und leichte Hyperamie und Zellvermehrung. Die Dura spinalis
war hinter dem kranken Wirbel von gefaBreichem Lymphogranulomgewebe in-
filtriert, wahrend das Riickenmark daselbst nur starkes Odem darbot.

Fall F. Parkes Weber, 1923: Pat. erkrankt im Alter von 19 Jahren an Driisen-
schwellungen und leichter Temperaturerhohung. Histologisch: Malignes Lympho-
granulom. Zwei Jahre spiater spinale Reizerscheinungen, Schmerzen im Kreuz
und in der rechten unteren Extremitit, an die sich eine fortschreitende Paraplegie
schlo. Exitus 10 Monate spater. Autoptisch fanden sich lymphogranulire Ver-
dickungen des &dufleren Periosts der Wirbelsédule in der Hohe des Diaphragmas
und solche der Dura im Bereich des Conus und der Cauda. Eine Beschreibung
des Riickenmarkes fehlt.

Fall Luce 1, 1923: 17jahriger Gymnasiast: 1913: Doppelseitige Halsdriisen-
schwellung — Fieber. 1914: Probeexcision. Diagnose: Lymphogranulom. Aus-
heilung mit As und Réntgen. 1916: September Absturz als Flieger; nach 4 Wochen
Schmerzen im Riicken. Anfang November 1916 Paraplegie der Beine — die pro-
gressiv bleibt bis zum Exitus September 1917. — Seltion: Lungentumoren ; aufler-
dem liegt vor den 1., 2. D.-Wirbeln eine wurstformige, gelbliche, ziemlich verkiste,
elastische Masse. 1., 2. D.-Wirbel ebenfalls angegriffen, zusammengebrochen, zerstért
und dadurch das Riickenmark rechtwinklig abgeknickt. 7. C.- bis 4. D.-Wirbel
méfBig durchsetzt. Leider fehlen mikroskopische Angaben iiber das Riickenmark.

Fall Luce 2, 1923: 1916: Erkrankung der Clavicular- und Mediastinaldriisen;
durch As und Roéntgen geheilt. 1918: Rezidiv: Hals-, Nacken-, Achseldriisen,
Milz, Leber, Andmie, Symptome von seiten der 6. bis 8. D.-Wirbel — Intercostal-
neuralgien im 9. D.-Segment, Heilung durch As und Réntgen. 1920: 16 Monate
nach Vollendung vorstehender Kur: Fall auf Wirbelsdule. Daraufhin zuerst Reiz-
erscheinungen: Hyperisthesie und Schmerzen, dann Ausfallserscheinungen bis zur
schlaffen Léhmung der oberen und unteren Extremitdten mit Myatrophie im
Daumen und Kleinfingerballen; komplett nach 2 Monaten. Simtliche Haut- und
Sehnenreflexe der oberen und unteren GliedmaBen erloschen. Grenze nach oben
(hyperasthetische Zonen) D. 1. bis 5., C. 3. bis 4. — Nach 11 Monate dauernder
Kur mit Fowler und intensiver Rontgenbestrahlung Restitutio ad integrum,
,»,80 dafl auch die feinste Untersuchung des Nervensystems nichts Pathologisches
mehr fand®.

Gemeinsam ist allen diesen Fiallen das primare Auftreten des Lympho-
granuloms in den Lymphdriisen — spater erst, oft nach Jahren — treten
neue Herde in den Wirbeln auf, wird der epidurale spinale Raum befallen
und die Kompression des Riickenmarks mit ihren Folgen ausgelost.

Pathogenetisch ist der Zusammenhang in allen Fallen klar, die
Riickenmarkslision steht in direkter Beziehung zu den Granulations-
geschwiilsten im epiduralen spinalen Raum, die Querschnittserweichung
liegt in der Hohe des Tumors, nach oben und unten degenerieren sekun-
dér die betroffenen Riickenmarksbahnen.
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In unserem Falle ist aber die Zerstérung des Riickenmarks viel grofer
und ausgedehnter als der Grole des Tumors entspricht. Von C. 7 an bis
D. 3 erstreckt sich eine stiftféormige Erweichungshohle in den Hinter-
stringen, und von D. 3 an abwérts ist der ganze Querschnitt zertriimmert,
erweicht und von Blutungen durchsetzt. Es liegt auf der Hand, daB
eine blofle Kompression zur Erklarung dieser hochgradigen Zerstérung
nicht ausreicht, auch wenn eine Druckwirkung mitgespielt haben mag,
denn die schwersten Verdnderungen des Querschnittbildes finden sich aus-
gehend von dieser Stelle. Aber es mull zu dem ungleichen Druck noch
etwas anderes gekommen sein, und in diesem Zusammenhang gewinnt
die Beteiligung der Gefafle eine besondere Bedeutung fiir die Pathogenese.
Es lassen sich deutlich — wie oben geschildert wurde — Veranderungen
an Gefiflen erkennen, die weit aullerhalb des Bereiches des Tumors ge-
legen sind. Im Bereich des Tumors und hauptsichlich in den anschlie-
Benden tiefer gelegenen Segmenten bis D. 6 sind die Gefafle — und zwar
nicht nur diejenigen des Tract. art. spin. ant. von nekrot. Granulations-
geweben erfiillt und thrombosiert, auch die seitlichen GefaBe sind stark
alteriert — die Endothelien sind gequollen, teilweise abgeldst; die
Elastica auch an einzelnen Gefaflen aufgelockert oder aber nur noch als
feine Lamelle eben sichtbar; in den adventitiellen Scheiden sind Rund-
zellenhaufen, oft sind die Wandungen nekrotisch. In anderen Gefafien
ist der die Blutzirkulation hindernde Thrombus durch mehrere feine
Spalten rekanalisiert. Die Venen sind iiberm#fBig erweitert und prall
mit Blut gefiillt.

Diese Erscheinung des Einwachsens des Granulationsgewebes in
Lymph- und Blutgefifie erwihnt auch Ziegler; er sah nicht selten
typische Wucherungsvorgénge, mit Lymphocyten vermengt, teils ohne,
teils mit Beteiligung der Endothelien zur Obliteration fiithrend; ,,ebenso
kann z. B. in Lebercapillaren die Wucherung vorwartsschreiten. Aber
auch Gefale mittlerer GroBle konnen befallen sein; die Wandungen
kénnen in Granulationsgewebe umgewandelt werden; es kann zu Durch-
briichen in das Lumen kommen und eine Ausbreitung darin erfolgen.
Dabei konnen nach Ziegler sich in der Intima teilweise unter Bei-
mengung von Lymphocyten und Isolierung von dem faserigen Geriist-
werk die gleichen freien Zellen ausbilden wie im typischen Granu-
lationsgewebe.

Hoche hat nun schon 1899 bei experimenteller Embolieerzeugung
durch Lycopodium und andere kérnige Suspensionen gezeigt, dafl die
Gefalle durch Thromben auBerordentlich leicht gereizt werden kénnen;
und zwar reagieren nicht nur die unmittelbar gereizten Stellen mit Auf-
quellen der Endothelien, Infiltratbildungen in den adventitiellen Schei-
den und der Media, sondern auch die distal und proximal davon gelegenen
Aste unterliegen schweren Veranderungen.
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Hoche gibt an, daB distal vom Thrombus resp. Embolus die
GefiaBe zuerst keinerlei Zeichen von Blutiiberfiillung zeigen; erst nach
29 Stunden finden sich prall gefiillte Gefafle, ,,letztere oft bei diinnster
Wandung zu wurstférmigen Gebilden gedehnt*, die zu kleinen Hamorrha-
gien fithren. Proximal vom Embolus zeigt die Arterie schon 41/, Stunden
nach der Embolie eine manchmal recht betrichtliche Erweiterung. Er
erklart sich das Zustandekommen der h&morrhagischen Riickenmarks-
infarkte in der Weise, daf3 nach einem kurzen, krampfartigen Zusammen-
ziehen der Geféalle sich diese stark erweitern und unter dem steigenden
Druck Wandstorungen erfolgen, die zu Hamorrhagien fithren.

Aber nicht in jedem Fall fithrt die Embolie, der GefaBschluf3 einer
Arterie, zu einem hémorrhagischen Infarkt. Henneberg bezeichnet die
Myelomalacie als den Ausdruck der ischdmischen Erweichung respektive
Nekrose des Riickenmarks, bedingt durch Absperrung der arteriellen
Blutzufuhr. Nach ihm ist sie — im Gegensatz zu Virchow — selten; er
meint, daf} sehr viele GefaBveranderungen erst sekundéirer Natur seien
und verlangt deshalb als Bedingung fiir die Diagnose einer ischdamischen
Riickenmarkserweichung den klinischen oder anatomischen Nachweis
von GefaBverschliissen und deren Folgezustinden in anderen Organen,
speziell im Gehirn.

Nun finden sich in unserem Falle andmische neben hamorrhagischen
Erweichungsherden. Durch die allméhlich eintretende Verstopfung der
arteriellen Gefialle ist die Blutzirkulation im Riickenmark langsam ge-
stort und dadurch die Vitalitit des Gewebes herabgesetzt worden; zu
dieser Art der Zirkulationsbehinderung kommt in zweiter Linie die
Kompression durch die Granulationsgeschwulst, die einerseits durch
eine direkte Wirkung auf das Gewebe — andererseits durch die Stérung
der Blutzirkulation — Verh&ltnisse schafft, die zu der Blutung in die
schon vorher geschidigte Riickenmarkssubstanz fithrt. Es lassen sich
die klinischen Erscheinungen: Reizsymptome und Ausbildung der
totalen Paraplegie in 36 Stunden dadurch am besten erkliren. Sie ent-
sprechen in ihrer Zeitdauer genau der von Hoche angegebenen Zeit fiir
das Entstehen von Nekrosen, die durch Embolien erzeugt sind. Nun
darf aber etwa nicht angenommen werden, die Blutversorgung des
Riickenmarks vor Eintritt der Blutung sei ungeniigend gewesen; denn
1. haben wir klinisch keinerlei Anhaltspunkte, daf} die Patientin vor dem
plotzlichen Eintritt der Reizsymptome Erscheinungen seitens des Zentral-
nervensystems dargeboten hat und 2. ist die Blutversorgung im Riicken-
mark durch Anastomosen im epiduralen Raum geniigend gewahrleistet,
auch bei Verstopfung eines Teiles der Arterien auflerhalb des Riicken-
markquerschnittes. Dringen aber Geschwulstkeime in die kleinen
Arterien des Querschnittes ein, so erfolgt durch Obliteration der End-
arterie — die andmische Infarktbildung — oder bei geniigender Blut-
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versorgung von den anderen freien Arterien und den Venen, ein Blut-
austritt in das geschidigte Gewebe — der hiamorrhagische Infarkt. Fiir
die Ausbreitung des Infarktes und der nachfolgenden Erweichung
spielen mechanische, im Bau des Riickenmarks selbst gelegene Ur-
sachen die Hauptrolle. Goldscheider und Flatau haben durch ihre ex-
perimentellen Untersuchungen nachgewiesen, dafl Blutungen sich im
Riickenmark nach ganz bestimmten Regeln ausbreiten; Regeln, die auch
hier bei der Blutung und der Erweichung gelten.

Nach der — durch eine gewisse Summationswirkung verschiedener
Ursachen bedingten Blutung — ist im Verlauf der 3 Wochen der Proze83
nicht zum Stillstand gekommen. Gerade dies 148t sich an den Priparaten
des unteren Dorsalmarkes schén sehen — im Bereiche des Tumors ist
es nicht moglich, Nervenzellen irgendwelcher Art festzustellen, das
histologische Bild bietet nur pyknotische Kerntriimmer, deren Herkunft
nicht mehr festzustellen ist. Hingegen finden wir in den unteren Ab-
schnitten vereinzelte Kerne, die als Ganglienzellkerne anzusprechen
sind, und deren Zelleib im H&matoxylin-Eosinpriparat noch tingiert
erscheint. Daraus 148t sich der Schlufl ziehen, daB der Zerstérungs-
prozel nicht iiberall gleichzeitig eingesetzt hat, daB vielmehr erst nach
und nach weitere Riickenmarksquerschnitte von der Blutzirkulation
abgeschnitten worden und der Nekrose anheimgefallen sind. Urspriing-
lich betrifft die Nekrose und Blutung das obere Dorsal- und untere
Cervicalmark, spiter - erst erfolgt die Zerstorung der unteren Dorsal-
und oberen Lumbalquerschnitte.

Fiir diese auBlerordentlich starke Zerstérung der unteren Abschnitte
kommt aber noch ein zweiter Umstand pathogenetisch in Frage, die
Aussaat des Lymphogranuloms in die subpialen Riume. Nicht genug,
daf die Gefalle hochgradig affiziert sind, wie ein Mantel umwuchert das
Granulationsgewebe auflerdem das Zwischengewebe, erfiillt alle Liicken
und Spalten und zerfallt rasch wieder. Die Ausbreitung dieses Granu-
lationsgewebes mufl sehr rasch vor sich gegangen sein und vielleicht
durch den kachektischen Zustand der Patientin geradezu begiinstigt
worden sein. Im Zusammenhang mit der Aussaat in diesem Fall ist es
interessant, den Fall Askanazy zu vergleichen. Er hat bei der Gehirn-
sektion feststellen konnen, daB Zellen endothelialen Aussehens in den
subarachnoidalen Maschen vermehrt waren, verbunden mit méiBiger
Ansammlung von Lymphocyten und spirlichen Leukocyten. ,,Schmale,
aber dichte lymphocytire Méntel von nicht sehr groBer Ausdehnung
umbhiillten einzelne kleinere GefaBe, besonders Arterien an der Basis®* —
er bezeichnet diesen Befund als ,,Auftakt zu einer lymphogranulésen
Entziindung*“.

Es besteht also eine Ubereinstimmung in diesen beiden Fallen darin,
daBl sowohl eine Ausbreitung — per continuitatem — in den Maschen des

Z. 1. d. g. Neur. u. Psych. XCVIL 2
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Subarachnoidalraumes (Fall Askanazy), als auch die Ausbreitung in
den subpialen Raumen um das Riickenmark herum nachgewiesen wurde.
Diese Umschniirung des Riickenmarkes mit dem Eindringen in alle
Lymphspalten und in die Blutbahnen und der dadurch bedingten
Lymph- und Blutzirkulationsbehinderung erklart zwanglos den Unter-
gang der nervosen Substanz, auch in einer Hohe, wo von einer Kom-
pression durch den ,,Tumor‘ im extraduralen spinalen Raum nicht mehr
die Rede sein kann.

SchlieBlich mochte ich kurz auf den auffallenden Befund der ver-
zogerten sekundédren aufsteigenden Degeneration der Kleinhirnseiten-
und Hinterstringe hinweisen. Trotzdem 3 Wochen seit dem Auftreten
der Paraplegie und der sie verursachenden Querlision vergangen sind,
finden sich im Markscheiden- und im Fettpriparat keine Anzeichen
einer sekundéren Degeneration. Nur im Marchibild finden sich ver-
einzelte Brocken und Klumpen, die mit Osmium sich schwérzen; aber
von einer totalen Degeneration ist keine Rede. Es steht dieser Befund
im Gegensatz zu demjenigen von Knick, der wohl im Tierexperiment,
wenn die Lésion unter aseptischen Kautelen gesetzt wurde, erst nach
3 Wochen Degenerationen im Marchipriparat nachweisen konnte, aber
ausdriicklich betont, dafl beim Menschen besonders in Zustinden schwer-
ster Kachexie, bei Sepsis (Cystitis, Pyelonephritis und Fieber) der Zerfall
der Markscheiden viel rascher und stiirmischer erfolgt.

Eine beweisende Erkliarung fiir die hier vorliegende Verzoégerung des
Abbaues zu geben, ist schwer, aber ich glaube, da man nicht fehl gehen
wird, wenn man die schwerste allgemeine Kachexie und die dadurch
verminderte Reaktionsfihigkeit auch fiir den verlangsamten Abbau
verantwortlich macht.

Das klinische Bild liel am ehesten die Diagnose Hamatomyelie
stellen; eine Myelitis konnte durch das Fehlen des Fiebers ausgeschlossen
werden, eine Infektion war damals nicht festzustellen. Von vornherein
war klar, daB8 ein Trauma als Ursache nicht in Betracht fallen konnte;
auch konnte die Anstrengung der Bergtour oder die Durchnéssung als
atiologisches Moment nicht herangezogen werden, weil die Patientin
als geiibte Bergsteigerin schon mehrfach sich in gleicher Lage befunden
hatte, ohne irgend welchen Schaden zu nehmen. Die Plotzlichkeit und
Heftigkeit, mit der die Erscheinungen auftraten, lieen auch den Ge-
danken an einen raumbeengenden Tumor nicht aufkommen; es konnte
sich nur um einen im Riickenmarksquerschnitt selbst abspielenden, akut
einsetzenden Proze$ handeln, und als solcher kam nur, mangels anderer
Anhaltspunkte, die Riickenmarksblutung in Frage. Die Sektion des
Riickenmarks hat diese klinische Diagnose in gewissem Grade bestiitigt,
aber sie hat auch die Ursache der Blutung, das Lymphogranulom im
extraduralen spinalen Raum aufgedeckt. Klinisch fehlten jegliche An-
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haltspunkte und Hinweise auf diese Erkrankung. Die Patientin hat nie
an Driisenschwellungen oder an Darmstérungen (7'erplan) gelitten, die
den Verdacht auf ein Lymphogranulom h#tten hinlenken konnen.
Dieser Fall sowie der von Nonne (bei Luce zitierte Fall) und der 3.,
oben kurz erwiahnte, aus dem Schwabinger Krankenhause mitgeteilte,
beweisen meines Erachtens zur Geniige, daB das Lymphogranulom nicht
ganz selten im epiduralen spinalen Raum lokalisiert ist und von dort
auf das Riickenmark einwirken kann, ohne daf} es sich vorher irgendwie
manifestiert hatte. Es drangt sich nun hier die Frage auf, ob eine klin-
nische Diagnose des Lymphogranuloms auch ohne vorherige anatomische
Driisenuntersuchung moglich ist, wie sie in den anderen von Luce u. a.
mitgeteilten Fallen vorgenommen werden konnte, ganz besonders unter
Beriicksichtigung der glinzenden Erfolge der Roéntgenbestrahlung und
der Arsenkur, besonders bei dem letzten Fall von Luce. Unser Fall
scheidet hier aus; denn eine derartige Zerstérung des Riickenmarks ist
nicht reversibel, auch wenn schliefilich durch Réntgen und Arsen das
ursdchliche Moment — das Lymphogranulom — zerstort werden kann;
aber die beiden anderen Félle, bei denen es lediglich zu Kompressionen
des Riickenmarkes gekommen ist, waren vielleicht durch geeignete thera-
peutische MaBregeln zu retten gewesen. Aber leider 143t uns das klinische
Bild, um eine #tiologische Diagnose zu stellen, im Stich; so ist auch das
Blutbild nicht charakteristisch. Die klinische Diagnose des Lympho-
granuloms ist heutzutage noch nicht sichergestellt, nur das histologische
Bild kann sicheren AufschluB} geben. Deshalb scheint es mir wichtig,
darauf hinzuweisen, damit im gegebenen Falle das Lymphogranulom in den
Bereich der Wahrscheinlichkeitsdiagnosen hineingezogen werden kann.
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Versuche zu einer Verfeinerung der Goldsolreaktion {GR.)
durch Verwendung hoher konzentrierter Goldlosungen ?).

Von
Dr. Hans GroBmann.

'Aus der deutschen Forschungsanstalt fiir Psychiatric [Kaiscr-Wilhelm-Institut]
in Miinchen.)

Mit 8 Textabbildungen.

(Eingegangen am 20. Februar 1925.)

Nach dem Urteil der meisten Autoren ist die GR. eine besonders
empfindliche Liquorreaktion. Bereits Lange bezeichnet sie als solche
und als ,,der WaR. im Liquor wenigstens quantitativ tiberlegen®.
Die ausgedehnten spéteren von verschiedener Seite angestellten Unter-
suchungen konnten diese Auffassung weitgehend stiitzen (Eicke, Es-
kuchen, Weigeldt, Bonsmann, Gritz, Stern und Pdnsgen, Brandt und
Mras u. a. m.). Nach Eicke stellt die GR. das Bindeglied zwischen der
spezifischen WaR. und der unspezifischen Phase 1 dar; sie vermoge
dadurch die Frage, ob luetisch oder nicht luetisch, unter Umstinden
als einzige aller Liquorreaktionen mit Sicherheit zu entscheiden. Doch
rechtfertigen nicht selten auftretende Versager die von verschiedener
Seite ausgesprochene Warnung, die Leistungsfihigkeit der GR. allzu
hoch einzuschitzen, besonders, was die Moglichkeit betrifft, sichere
Schliisse auf die Art einer Erkrankung aus dem Kurvencharakter
zu ziehen (Wezgeldt, Eskuchen, Flesch). Viel ist auch die Frage besprochen
worden, ob ein positiver Ausfall der GR. unter allen Umstéinden einen
pathologischen Befund darstellt, zumal in Fillen, wo sonstige Liquor-
verinderungen nicht bestehen, die das Vorliegen eines organischen
Prozesses wahrscheinlich machen. Allerdings handelt es sich da, wo eine
positive GR. als einzige Liquorverdnderung beobachtet wurde, fast
durchweg um Farbverinderungen geringeren Grades. Es muB daher
vor allem dariiber Klarheit und Einigkeit herrschen, was bei einer GR.
als schon pathologisch und was als noch nicht pathologisch angesehen
werden kann. Die nach dieser Seite sich widersprechenden Angaben
erkléren sich wohl zum Teil aus der vielfach nicht tibereinstimmenden

1) Mit Unterstiitzung einer Fortbildungsbeihilfe des Ausschusses zur ¥or-
derung des wissenschaftlichen medizinischen Nachwuchses (Hilfsausschufl der
Rockefeller-Foundation).
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Auffassung iiber die Einordnung der Farbténe beim Ablesen der Re-
aktion, vor allem aber aus der wechselnden Empfindlichkeit der Goldsol-
lésungen, die infolge der Herstellungsschwierigkeit der Losungen nicht
zu vermeiden ist. Von einer absolut scharfen Grenze zwischen patho-
logisch und nicht pathologisch wird man daher nicht sprechen kénnen,
solange die Empfindlichkeit der Goldlésungen nicht absolut konstant ist.
Wahrend ein Teil der Autoren (Kafka, Biberfeld) grundsitzlich nur solche
Reaktionen als normal gelten lassen, bei denen in simtlichen Glischen
das Goldsol unveréndert bleibt, méchten andere (Weigeldt, Brandt und
Mras) eine Ausfallung bis violett nicht unbedingt als pathologisch be-
zeichnen. Der Xochsalzversuch Kafkas bezweckt die verschieden
starke Empfindlichkeit bis zu einem gewissen Grad auszugleichen.
Wir haben den Kochsalzvorversuch nochmals einer ausgedehnten
Priifung unterzogen und uns davon tiberzeugt, daf die Kochsalzkorrektur
nicht die Garantie zur Verwendung gleichméfig reagierender Goldsol-
16sungen bietet. Wir miissen Brandt und Mras sowie Mayer und Griitz
darin beipflichten, daBl verschieden starke Kochsalzlosungen ein un-
gleichmaBiges Arbeiten unserer Goldsollosungen im Sinne einer Beein-
flussung der Kurvenqualitit zur Folge hat. HEs ist ohne weiteres klar,
daB mit gewissen nicht zu umgehenden Verschiedenheiten in der je-
weiligen Beschaffenheit der einzelnen Losungen gerechnet werden muB,
es ist ferner nicht zu vermeiden, daBl jeder Autor seine Losungen unter
anderen Bedingungen herstellt. Eine Methode die Empfindlichkeit
der Losungen absolut einheitlich zu gestalten, existiert bis jetzt nicht
(vergl. Griitz). Wir haben versucht, fiir unsere Losungen diese Unter-
schiede auszugleichen, so weit es iiberhaupt im Bereiche des Moglichen
liegt.

Schon Lange erwahnt in seiner ersten ausfithrlichen Veroffentlichung
iber die GR., daBl es wohl mdglich sei, auch stirker konzentrierte
Goldsollsungen als urspriinglich von Zsigmondy angegeben herzustellen.
Es ist von vornherein anzunehmen, daf sich erhéhter Goldgehalt irgend-
wie in der Kurve bemerkbar machen wird. Plaut hat die Beobachtung
gemacht, daBl es durch Erhohung der Goldkonzentration gelingt, manche
Einzelheiten besser herauszubringen, was von Blum bereits erértert
wurde. Wir sind nun der Frage nachgegangen, ob es vielleicht moglich
sei, durch eine Verstirkung der Goldsollésungen Liquorverédnderungen
zu ermitteln, die bei der iiblichen 1proz. nicht in Erscheinung treten
und insbesondere die Bedeutung zweifelhafter Ausschlige durch Ver-
stirkungen des Goldsols nach der positiven oder negativen Seite hin
aufzukléren.

Bei der Herstellung der Goldsollésungen bedienten wir uns der von
Custer auf unserer Abteilung ausgearbeiteten Technik. Die erforder-
liche Alkalimenge wurde nach Custer mittels Phenolphtalein als Reagens
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vor Herstellung jeder Versuchsserie erneut austitriert, abwechselnd
wurde verschiedenes Goldchlorid verwandt. Der Titer blieb im wesent-
lichen derselbe, die Goldchloridlésungen unterschieden sich nur unbe-
deutend in ihrer H-Ionenkonzentrierung; der erforderliche Kalium-
carbonatzusatz differierte bei altem und neuem Goldchlorid héchstens
um 0,1 ccm. Um die Losungen moglichst oft zu wechseln, verwandten
wir jeweils nur 100 ccm aqu. bidest. Es wurden drei verschiedene Lo-
sungen hergestellt (I, IT, III); I enthielt 1,0 ccm 1proz. Goldchlorid-
16sung, II 1,5 cem, IIT 2,0 cem. (Zur Kennzeichnung des verschiedenen
Goldchloridgehaltes bezeichnen wir die Losungen kurz als 1proz.,
1,5proz. und 2 proz.) Der Alkalizusatz wurde entsprechend erhéht, durch-
schnittlich betrug er 0,5 cem, 0,75 ccm und 1,0 cem, ebenso die Trauben-
zuckermenge 0,3 ccm, 0,45 ccm und 0,6 cem. Die zunehmende Gold-
konzentration zeigte sich bei Klarheit und Durchsichtigkeit der Losungen
an einer von der Losung I nach ITI zunehmenden Verstirkung der purpur-
roten Farbe mit zunehmender Vertiefung des Farbtones, einer Er-
scheinung, die bei genauer Einhaltung der Methode regelméflig auftrat.
Beim Vergleich verschiedener Losungen entsprachen sich die Konzentra-
tionen in ihren Farbtoénen mit geringen Schwankungen. Bei Herstellung
der Losung III trat leicht ein Goldniederschlag an der Glaswand auf. Dies
war meist dadurch zu vermeiden, daf3 das Goldkaligemisch bei gleich-
méfigem Rithren mit einem Glasstab langsam bis zum Kochen erhitzt
wurde tiber anfinglich kleiner und allméhlich zu vergréernder Flamme.
Doch scheint dieser Fehler keinen wesentlichen EinfluB auf die Reak-
tionsfahigkeit des Sols auszuiiben. Auf diese Weise sind uns bei exaktem
Arbeiten nur selten Losungen mifllungen. Im allgemeinen stimmen wir
mit Weigeldt darin iiberein, dal das wesentlichste Moment zur Her-
stellung einer einwandfreien Goldsollésung in der Menge des neutrali-
sierenden Alkalis zu suchen ist. Bei Bestimmung der Alkalimenge
glauben wir in Custers Titrierung mit Phenolphtalein eine zuverlissige
und die wichtigste Bedingung am sichersten erfiillende Methode zu
besitzen, was sich in diesen systematisch durchgefiihrten Versuchen
erneut gezeigt hat. Es diirfte geniigen, die Titrierung bei frischem Gold-
chlorid auszufithren und von Zeit zu Zeit den Titer zu kontrollieren.
Wir erheben damit nicht den Anspruch, Goldsollésungen hergestellt
zu haben, die in ihrer Reaktionsfihigkeit vollkommen identisch sind,
ein Postulat, das wohl unerfiillbar ist.

Die Reaktion wurde zugleich mit den drei Losungen nach dei von
Plaut angegebenen Tropfmethode angestellt. Wir verwandten grund-
satzlich 0,49, NaCl. Die frischen Liquores wurden méoglichst bald nach
der Entnahme, zum Teil mehrmals in zeitlichen Abstinden mit ver-
schiedenen Losungen, untersucht. Dabei trat keine gesetzmifBige Be-
einflussung der Kurve durch zunehmendes Alter des Liquors in
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Erscheinung, wenngleich das Kurvenbild hiufig Anderungen innerhalb
des ihm zukommenden Charakters unterworfen war. Wir méochten
diese UnregelmalBigkeit weniger dem Alter des Liquors als der ver-
schiedenen Reaktionsfiahigkeit der Lésungen zuschreiben. Wenn irgend-
moglich wurden alle Farbveréinderungen, auch Zwischenstufen der
Farbtone, in der Kurve festgehalten. Vor allem hat sich gezeigt, daB
bei Losung IT und III die Farbverinderungen wesentlich intensiver
auftreten und leichter abzulesen sind als bei Losung I; selbst Zwischen-
stufen der Farbtone sind, am schénsten bei 111, so ausgeprigt, dall die
Ablesung keinerlei Schwierigkeiten macht und die Subjektivitiat des
Beobachters sehr wenig in die Wagschale fallt, ein Vorteil, der bei
Losung I bei unseren Losungen vielfach vermifit worden ist. Im ganzen
wurden ca. 60 verschiedene Goldsollosungen hergestellt, also ungefahr
20 Serien.

Es gelangten die Liquores von 80 Féllen zur Verwendung. Die Fille
verteilen sich auf die einzelnen Krankheitsbilder, wie folgt:

Schizophrenie 3, Psychopathie 7, Debilitat 1, luetische Erkrankungen
des Nervensystems 29 (Paralyse 8, Tabes 7, Tabesparalyse 1, Lues
cerebrospinalis 7, nicht exakt einzuordnende Fille 6), Lues latens im
Spatstadium 5, Lues congenita 4, Lues II mit unbestimmten nervésen
Symptomen 3, latente Spétlues, bzw. ausgeheilte Lues mit Pupillen-
storungen 2, Lues Il latens 1, Meningitis 4 (2 otogene, 1 epidemica,
1 fraglicher Atiologie), multiple Sklerose 5, Chorea Sydenham 2, post-
encephalitische Zustinde 3, Tumor cerebri 3, Arteriosklerose 2, chorei-
forme Bewegungsstorungen unklarer Atiologie 1, HirnschuBverletzung 1,
unklare nichtluetische organische Erkrankungen des Nervensystems 3,
Epilepsie 1.

Zunichst muflte festgestellt werden, wie der normale Liquor auf
hoher konzentriertes Goldsol einwirkt. Als normal im strengen Sinn
galten uns nur solche Fille, bei denen keine Lues vorlag, nichts auf
einen organischen ProzeB des Nervensystems hinwies und samtliche
Untersuchungsmethoden ein negatives Resultat ergaben, d. h. bzw. des
Blutes und Liquors: WaR. negativ bis 1,0, SGR. negativ bis 1,0,
Nonne héchstens Spur Opalescenz, Pandy hochstens +, Gesamteiweil3
nicht iiber 1/, 9/,.. Es fallen von dem Gesamtmaterial auf diese Gruppe
3 Falle von Schizophrenie, 7 von Psychopathie und 1 Fall von Debilitét.
Samtliche 11 Fille wiesen klinisch keinerlei organischen Befund auf,
bei 10 fiel die serologische Untersuchung véllig negativ aus, das Goldsol
verfarbte sich in allen drei Konzentrationen nicht iiber rotblau hinaus.
Wir miissen hervorheben, daB in den ersten Glidschen bei Konzentration I,
II und ITII meist eine leichte Verfiarbung auftrat, die bei I zwischen
rot und rotblau lag, bei IT gewohnlich rotblau nicht ganz erreichte und
bei ITI rotblau nicht iiberschritt; manchmal deckten sich die Kurven 1T
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und III, nur ganz selten zeigte sich bei Kurve I keine Spur Farbver-
dnderung. Nicht das gleiche klare Bild ergab ein Fall von Debilitat.
Klinisch lag wie bei den oben angefiihrten Fallen kein organischer Befund
vor, die WaR. im Blut und Liquor war negativ, trotzdem bestand ein
gewisser Verdacht auf Lues congenita. Das Gesamteiweill betrug 1/; %/,
Nonne zeigte Spur, Pandy schwach, die Zellen waren nicht vermehrt,
ein Befund, der somit als normal zu bezeichnen war. Kurve I reichte in
den ersten drei Glaschen bis rotblau, Kurve II und IIT wiesen dagegen
eine Zacke auf, die zwischen rotblau und violett lag, mit Maximum bei
Yoo bzw. g0

Wir haben eingangs schon betont, daf man von einer absolut scharfen
Grenze zwischen normal und pathologisch nicht sprechen kann, solange
der Empfindlichkeitsgrad der Goldsollosungen nicht auf absolut kon-
stantem Niveau gehalten werden kann. Wir mdchten daher hier keines-
wegs in der bei III aufgetretenen Ausfallung den sicheren Hinweis
auf einen krankhaften Prozel am Nervensystem erblicken. Immerhin
ist es auffallend, daf3 bei diesem Fall als einzigem von denen, die klinisch
und serologisch keinen krankhaften Befund aufwiesen, die GR. eine
iiber das gewodhnliche MalBl etwas hinausgehende Ausfillung zeigte.
Wir miissen daher bei diesem Fall die Frage offen lassen, ob man in der
Kurve II und III einen Hinweis auf eine krankhafte Liquorverinderung
erblicken darf oder nicht. Erst der weitere Verlauf konnte dariiber
Aufschluff geben. Das Verhalten der ibrigen normalen Fille spricht
jedenfalls dafiir, dafl der sicher normale Liquor hoherkonzentrierte
Goldsollssungen im allgemeinen nicht iiber rotblau zu veréindern vermag.
Die Verhiltnisse werden sich natiirlich erst auf Grund eines grofieren
Materials sicher beurteilen lassen. Zunichst werden Ausnahmen von
der vorliufig aufgestellten Regel, d. h. anscheinend normale Liquores,
die die Farbe hoher konzentrierten Goldsols verindern, als suspekt
anzusehen und katamnestisch verfolgt werden miissen.

Als nichste Gruppe besprechen wir die Luetiker ohne eindeutige
Erscheinungen organischer Prozesse am Zentralnervensystem. 11 Fille
wiesen im Blut positive, ein vor kurzem behandelter latentluetischer
Fall negative WaR. auf (hier war die WaR. vor der Behandlung stark
positiv). Der Liquorbefund war bei allen im oben angegebenen Sinne
negativ mit Ausnahme von zwei noch besonders zu besprechenden Féllen
von Lues congenita. Bei 3 handelte es sich um Lues IT mit Haut- und
Schleimhauterscheinungen, 5 Fille waren als Lues latens im Spat-
stadium anzusprechen, bei 3 handelte es sich um Lues congenita. Im
Vordergrund des Krankheitsbildes standen meist nervése Erscheinungen
unbestimmter Art, wie Kopfschmerzen, allgemeine Nervositit, ohne
sichere Anhaltspunkte fiir eine organische Erkrankung, der Verdacht
auf eine beginnende Affektion des Zentralnervensystems lag immerhin
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nahe. Was die 3 Falle von Lues II betrifft, so war bei dem einen die
Infektion vor 2 Jahren erfolgt, der Patient hatte 3 Kuren durch-
gemacht, jetzt bestanden als Hauptsymptome starke Kopfschmerzen.
Die Kurve bewegte sich in allen drei Konzentrationen in normalen
Grenzen, die Verfarbung iiberschritt rotblau nicht. Bei dem zweiten
lagen auch unbestimmte nervése Symptome vor. Wihrend wir bei dem
ersten eine Verfarbung iiber rotblau nicht beobachteten, sahen wir hier
bei Konzentration II eine Verfirbung in den drei ersten Glaschen,
bei 111 in den ersten 4 Glaschen bis violett. Der 3. Fall von Lues 11, der
keinerlei mnervise Erscheinungen bot, hatte vollig normale Liquor-
reaktionen und die GR. hielt sich in allen Konzentrationen in normalen
Grenzen. Bekanntlich findet sich bei der iiblichen 1 proz. Goldsol-
I6sung nicht selten bei Lues IT eine sog. Lueszacke, eine Farbverinde-
rung, die gewdhnlich nur bis rotblau oder etwas darunter reicht, bei
Kranken, die klinisch keine Anzeichen eines syphilitisch nervésen
Prozesses darbieten, und deren Liquor auch im iibrigen gesund er-
scheint. Wir haben nur 3 Fille dieser Art bisher untersuchen koénnen,
sodaB es uns nicht moglich ist, ein Urteil dariiber abzugeben, inwieweit
man durch die hohere Konzentration des Goldsols dazu gelangen kann,
die pathologische, bzw. nichtpathologische Bedeutung solcher Lues-
zacken zu erkennen. Immerhin weist der 2. Fall darauf hin, daB Unter-
suchungen in dieser Richtung vielleicht Bedeutung erlangen kénnen.
Vorldufig miissen wir es dahingestellt sein lassen, ob ein solcher Befund
bei Lues II als pathologisch zu werten ist.

5 Fille von latenter Spatlues wiesen in allen Konzentrationen keine
Farbveréinderungen auf, die unter rotblau reichten; das Kurvenbild
war das gleiche wie bei negativen Féllen.

3 Falle von Lues congenita gelangten zur Untersuchung. 2 Falle
(Paralytikerkind mit Kopfschmerzen; Psychopath mit Morphinismus)
boten in jeder Hinsicht normale Liquorverhiltnisse und die- GR. hielt
sich auch bei konzentrierten Losungen innerhalb der Norm. FXiner
dieser Fille sei angefiihrt.

Bei Fall M. Sch. standen im Vordergrund des Befundes sehr heftige,
anhaltende Kopfschmerzen. Die Patientin hatte mehrmals erfolglos
antiluetische Kuren durchgemacht; die Goldsolkurve war in allen
Konzentrationen normal. (Schema 1.)

Der 3. Fall (Th. R.) zeigte neben sonstigen leichteren Liquorver-
anderungen bei erhthtem Goldgehalt positive GR. (Schema 2.)

Dieser<ns1:XMLFault xmlns:ns1="http://cxf.apache.org/bindings/xformat"><ns1:faultstring xmlns:ns1="http://cxf.apache.org/bindings/xformat">java.lang.OutOfMemoryError: Java heap space</ns1:faultstring></ns1:XMLFault>