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Ueber progressive Verinderungen der Ganglien-
zellen bei Entziindungen, nebst einem Anhang
iiber active Veriinderungen der Axencylinder.
Von
Dr. M. Friedmann

in Mannheim*).

(Hierzu Taf. IIL.)

Auf der letzten Versammlung siidwestdeuntscher Neurologen habe ich
eine kurze Mittheilung meiner Versuche iber traumatische Encepha-
litis gegeben®*), dabei aber mich {iber die Frage der Betheiligung
der Ganglienzellen an der entzlindlichen Neubildung nur zuriickhal-
tend dussern kénnen. Nachdem ich inzwischen bei Fortfihrung der
Versuche zu positiveren Ergebnissen gelangt bin, habe ich mich ent-
schlossen, dieselben hier gesondert von den fibrigen Entziindungs-
erscheinungen abzuhandeln, trotz mancher Unzukdmmlichkeiten, die
damit verkniipft sind.

Der Frage der activen Veréinderungen der Ganglienzellen kommt
in praktischer wie theoretischer Hinsicht Bedeutung zu. Bei der
Aufstellung und Unterscheidung besonderer parenchymatéser Entziin-
dungsformen, bei der Untersuchung auf feinere morphologische Ver-
#nderungen der Ganglienzellen, z. B. bei Psychosen muss die Kenntniss
dieser Zustinde mit zur Grundlage dienen. Weiter finden die modernen
Bestrebungen, die feineren Verinderungen der Structur der Zellen

*) Nach einem aufder 12. Versammlung sidwestdeutscher Neurologen ete.

zu Strassburg 1887 gehaltenen Vortrage,
®% 8, Bericht der Vers. in diesem Archiv Bd, XVIIL Heft 1.
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bei der Proliferation zu ermitteln, gerade in der eigenthiimlichen
Zeichnung der Zellensubstanz der Ganglienzellen ein willkommenes
Untersuchungsobject. Endlich ist es Gberhaupt von besonderem In-
teresse zu erfaliren, ob und wie weit die Zellen, welchen man die
specifischste aller Funetionen zuschreibt, in einen activen indifferenten
Zustand zurtickkehren konnen.

1.

Eipe hinreichende Klirung der Frage war als ich meine Unter-
suchungen begann, noch nicht erreicht. Bestand doch noch  vor
wenigen Jahren der von autoritativer Seite ausgegangene Ruf zu
Recht, demzufolge sich die Forschung iherhaupt von derartigen
difficileren Fragen dev pathologischen Histologie der nervisen Central-
organe wieder abwenden solle, nachdem auf dieselben, namentlich
seit den sechziger Jahren so viel grossentheils vergebliche Arbeit
verwendet war, nachdem die zu Gebote stehenden Untersuchungs-
methoden, also namentlich das Clarke’sche Verfahren der Hirtung
in Chromsalzen und nachfolgender Ammoniakcarminfirbung sich da-
zu als ungeniigend erwiesen hatten. Inzwischen sind wir aber in
den letzten Jahren mit einer ganzen Reihe neuer weittragender Un-
tersuchungsmethoden fiir die Centralorgane beschenkt worden, und
namentlich ist auch auf pathologischem Gebiet die Lehre von der
Proliferation der fixen Gewebszellen in ein neues Stadium getreten
durch die Forsehungen und Entdeckungen Flemming’s*) und seiner
Nachfolger iiber feinere Zellenstructur und karyokinetische Zell-
theilung,

Dass auch hiernach noch Schwierigkeiten bestehen, wird sich
bald zeigen. Jedenfalls diirfen aber die frilheren Bemithungen, ac-
tivemorphologische Charaktere der Ganglienzellen zu ermitteln,
als grossentheils durch den Fortschritt der Forschung iiberholt gelten,
so schitzbares Material die Untersuchungen auch im Einzelnen ent-
balten. Ieh darf mich daher auneh anf eine kiirzere nnd mehr sum-
marische Uebersicht derselben beschrinken. Eigentlich hitten noch
zwei andere Wege zur Entscheidung der Frage offen gestanden: der
eine, 'der Versuch eine Brut junger Zellen direkt nach Lagerungs-
beziehungen und dergl. als Abkémmlinge von Ganglienzellen anzu-
sprechen, ist mit Recht bisher kaum oder nur mehr unabsichtlich
betreten worden. Man konnte aber zweitens iiberlebende und aus

*) Das Fundamentalwerk dafiir ist das Buch Flemming’s: Zellsub-
stanz, Kern und Zelltheilung. Leipzig, Vogel. 1882,
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dem Organismus losgeldste Ganglienzellen der Beobachtung unter-
werfen, um an ihnen direkt amdboide Bewegungen oder andere active
Phinomene wabrzunehmen. Thatsichlich sind an Kérnchenzellen bei
Encephalitis solche von Leidesdorf und Stricker*®) sowie von
Jolly*) gesehen worden; doch war nicht auszumachen, ob dieselben
grade von Ganglienzellen herstammten,

Popoff***) hat in seiner bekannten Typhusarbeit zwar angegeben,
dass Ganglienzellen Tuschekdrnchen verschlucken kénnen, aber es
ist das picht weiter bestitigt worden und es ist auch wohl sehr
zweifelhaft, ob eine amoboide Zelle noch die Merkmale einer Ganglien-
zelle an sich trigt.

Ich selbst habe nach einem anderen Plan eine ganze Reihe
von Versuchen mit tiberlebenden kleinen Stiickchen Rindengewebes
angestellt, die ich dem lebenden Thier entnommen und sofort in ver-
schniirten Sickchen thierischer Membran eingehiillt in die Banchhohle
anderer Thiere versenkt habe, entweder mit oder ohne vorherige
chemische Reizung. Etwaige entziindliche Produkte hitten nur von
den priexistenten Gewebszellen ausgehen kénnen. Zu verschiedenen
Zeiten, zwischen 6 Stunden und 6 Tagen, wieder hervorgeholt, zeig-
ten sie bei Untersuchung in frischem und gehirtetem Zustand ledig-
lich Zerfall oder hyaline Umwandlung, und ich verzichte daher anf
eine eingehendere Beschreibung dieser Versuche.

Die morphologischen Verdnderungen der Zellen nun miissen,
um fiir unseren Zweck beweiskriftiz zu sein, zwei Bedingungen er-
filllen: sie miissen erstens als active Zustinde zu erweisen sein und
zweitens muss die Ganglienzellennatur der Gebilde, an welchen sie
sich finden, bhinreichend sicher gestellt werden kénnen.

Erwihpen wir zunichst die vielbesprochenen Befunde mehr-
kerniger Ganglienzellen, so erscheinen dieselben npach beiden
Bezichungen mangelhaft. Sie wurden in relativ grosser Zahl bei den
Processen der acuten Encephalitis und progressiven Paralyse erhoben ¥)
und als Produkte der Kerntheilung oder endogener Zellbildung ge-
deutet. In einem grossen Theil der Fille wurden dabei die Zellen

* Sitzungsber. d. k. Academie d. Wiss. Wien 1865.
*#) Usber {raumat. Encephalitis in Stricker’s Studien etc. Wien 1870.
*%) Virchow’s Archiv Bd. 63. 1875. S. 4391
+) So, um nur einige anzufiihren: Tigges Allg. Zeitschr. fiir Psych.
Bd. XX. 1863, Meynert, Medic. Jahrb. Wien 1866 und Vierteljahrschrift
f. Psych. 1868. H. IIL., Hoffmann ebenda 1869, Jolly a. a. 0., Popoff
a. a O., Lubimoff, Virchow’s Archiv Bd. 67.
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als sonst wenig veriindert beschrieben, so dass wir z. B. in Meynert’s
Studien schine pyramidenformige Zellen mit allen Ausldufern und
zugleich sechs Kernen abgebildet sehen. Abgesehen davon, dass dies
nach unseren jetzigen Kenntnissen sebr verdichtig ist, wurden in der
Regel die Exemplare nur vereipzelt und nach lingerem Suchen anf-
gefunden, und es sind daher die bekaunten Einwinde, dass es sich
um invaginirte oder auch nur anliegende Rundzellen handle, nicht
wohl zu widerlegen, wozu noch die von Poupoff betonte Moglichkeit
kommt, dass solche Elemente sogar ins Innere der Ganglienzelle ein-
dringen. Direkt als irrthiimlich gelten heute mindestens in ihrer
Deutung die friiheren Bilder von direkter Kerntheilung (Kerne mit
Scheidewinden und Einschniirungen); sehr unsicher und heute noch
unbewiesen ist die Erklirung gewisser Zeichnungen im Innern der
Zellen als Beginn von endogener Zellenueubildung,.

In einer zweiten Reihe von Beobachtungen — wund ich rechne
dazu eine eigene frithere Mittheilung®) — ist die Verwechslung mit
einem weit hiufiger als man gewdhnlich annimmt und bei den ver-
schiedensten Entziindungszustinden der Centralorgane vorkommenden
Entziindungsprodukt, einer grossen, vielfach mehrkernigen Entziin-
dungszelle, nicht sicher ausgeschlossen worden. Ich habe auf diese
Zelle, welche auch anderen Autoren**) wiederholt aufgestossen ist,
jedoch jedes Mal Schwierigkeiten der Deutung gemacht hat, spiter
zurtickzukommen. Wo man ibr in der grauen Substanz in mehr ver-
einzelten Exemplaren begegnet, wo zugleich der Fett- und Mark-
gehalt, welcher sie sonst auszeichnet, nur gering ist, und dagegen
ein mehr homogenes Aussehen obwaltet, kann sie sehr leicht fiir eine
Ganglienzelle gehaltén werden. Obwohl ich aber jetzt annehmen
darf, dass ein geringerer Theil von ihnen thatsdchlich von solchen
abstammt, so ist das doch bisher nicht bewiesen worden, und jeden-
falls habe ich keine darunter getroffen, welche noch die fiiv die
Ganglienzellen charakteristischen Formverhiltnisse nnd Ausliufer-
bewahrt hat. Hat eine specifisch nervdse Zelle, so glaube
ieh daher schliessen zu diirfen, bereits mehrfache Kerne er-

*y Friedmann, Ueber multipl. chron. Encephalit. Jahrb. fir Psych.
1883 (zweiter Fall).

**) So Meyer und Beyer, Usber parench. Entz. d. Centralnervs. Dieses
Archiv Bd. XIL. 8. 392; Messrer, Beitr, zur patholog. Anatomie der Cen-
tralnervs., Strassburger Dissert. 1881 ; im Riickenmark: Leyden, Klinik der
Riickenmarkskrankh. II. Bd. S. 454; Dieses Archiv Bd.VL S. 278 u. Bd. IX.
8. 321.
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halten, so hat sie sich zugleich zu einer Zelle von indiffe-
rentem Aussehen umgewandelt.

Thatsdchlich sind auch die Befunde mehrkerniger Ganglienzellen;
obwohl gedeckt durch die Namen berufener Autoren, immer mit
Zweifel aufgenommen worden; thatsidchlich sind die Zeugnisse dafiir
gerade seit der Verbesserung unserer Untersuchungsmethoden, speciell
seit Einfiihrong specifischer Kernfirbungsmittel mehr und mehr ver-
stummt, Wenn Rindfleisch®) eindeutige Befunde der Art nicht
gesehen zu haben angiebt, so wagt es ein Auntor von der Erfahrung
Schultze’s**) nur, solche mit Misstrauen und Vorbehalt mitzutheilen.

Seitdem wir durch Flemming gelernt haben, die Kerne und
Zellen im Stadium der Theilung zu fixiren und fir die Untersuchung
am Leichenpriparat herzurichten, war es natiirlich, dass man auf
diesem Wege eine #huliche Losung der Frage erhoffte, wie sie an
zahlreichen anderen parenchymattsen Organen leicht gelungen war.
Mondino ***) und in neuester Zeit Coen{) haben solche Untersu-
chungen angestellt. Von den Arbeiten des ersteren sind mir leider
nur kurze Referate zuginglich, der letztere berichtet uns in seiner
iibrigens interessanten Abhandlung, dass er sehr leicht und reichlich,
ebenso wie Mondino, Theilungsfiguren an Ganglienzellen nachweisen
konnte. Von Schwierigkeiten, die dabei entgegenstehen konnen, ist
nicht weiter die Rede.

Mir selbst aber, der ich schon seit mehreren Jahren mit den
gleichen Untersuchungen beschiftigt bin, sind dieselben nicht erspart
geblieben. Die zahlreichen Mitosen, die ich an den fixen Zellen des
Gehirns zu Gesicht bekam, zeigten sich jeweils nur sei es an evident
bindegewebigen Zeilen, sei es an Elementen von rundlichem indiffe-
ventem Aussenen. Ich habe daher nur die obep ausgedriickie Amn-
schauung dahin erweitern konnen, dass eine Ganglienzelle,
aunch wenn sie in das der Kerntheilung vorausgehende
Kniuel- oder Tonnenstadium der Karyokinese gelangt
ist, gleichfalls bereits zu einer Zelle von indifferentem
Aussehen umgewandelt sein miisse. In diesem Falle begegnet
aber die Wiedererkennung der specifisch functionirenden Zellen inner-

*) Lehrb. d. pathol. Gewebelehre. 5. Aufl. S. 597.
**) Dieses Archiv. Bd. XL S. 216.
#+4y Gazett. d. Ospedali Milano 1885 No. 14 und Arch. di Scienz. Penal,
ot Anthrop. Torino 1886,
%) Ueber Heilung von Stichwunden des Gehirns in d. Beitr. z. pathol.
Anatom, etc. von Ziegler und Nauwerck Bd. I 1887.
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halb der Centralorgane grosseren Schwierigkeiten als an anderen,
z. B. driisigen Organen, und dies durch einen zweifachen Umstand:
einmal dadurch, dass die specifischen Zellen nicht wie sonst in
grosseren Complexen vereinigt sind, sondern dass sich nervises Pa-
renchym und Bindesubstanz gegenseitig durchdringen; dazu kommt
eine gewisse Mangelhaftigkeit der Methodik, insofern das Mittel,
welches am Besten geeignet ist, die Kernbilder zu fixiren, das Flem-
ming’sche Chromosmiumessigsiuregemisch, gerade im Gehirn die
Zeichnung der Substanz der Ganglienzellen nicht hinreichend darzu-
stellen erlaubt. '

Unserer Erfahrung widerspricht auch, soviel ich sehe, nicht die
Arbeit Coen’s. Bei Durchsicht der recht schonen Abbildungen zeigt
sich nimlich, dass die zahlreichen von ihm als in Karyokinese befind-
liche Ganglienzellen bezeichneten Exemplare jeweils nur solche runde
Zellen von indifferentem Aussehen darstellen; nur eine einzige da-
runter (Fig. 2b) besitzt mehr die Formen einer Pyramidenzelle, doch
geniigt auch sie nicht strengeren Anspriichen und iiberdies befindet
sich jhr Kern noch nicht in einem weiteren Stadium der Karyokinese.
Es ist erklirlich, dass dieser Einwand Coen entgehen konnte, weil
er selbst kein Gewicht auf das Verhalten der Zellsubstanz legt und
auch bei der ausschliesslich angewendeten Flemming’schen Methode
nicht legen konnte.

Auch die Ergebnisse der embryologischen (Studien stehen
ferner im Einklang mit unserer Erfahrung. Ich habe an Batrachier-
und Hiihnereiembryonen gleich allen anderen Autoren sehr leicht
zahllose indirekte Kerntheilungen in der embryonalen Anlage der
grauen Substanz, und zwar auch ausserhalb der Ventrikelauskleidung
constatiren kdpnen. Dagegen hat glaube ich auch sonst Niemand
gesehen, dass bereits wohl ausgebildete und etwa schon gestreifte
Ganglienzellen in sich Mitosen ausbildeten.

Das Studium des Verhaltens der Kerne geniigt hiernach nicht
vollig, die Frage der activen Verinderungen der Ganglienzellen zu
erledigen. Man hat aber schon frither den Verinderungen der
Zellsubstanz Beachtung geschenkt. Namentlich sind es zwei Zu-
stinde, welche als active gedeutet wurden, die homogene Schwel-
lung und die feingranuldése Umwandlung. Die erstere, die in
einer Vergrésserung der Zelle unter Gewinnung weicher Contouren
und intensiver homogener Firbung bei Anwendung von Ammoniak-
carmin besteht, kann ausser an Miiller-Priparaten auch im frischen
Zustand und nach den verschiedensten anderen Hirtungen nachge-
wiesen werden. Sie ist, vielleicht mit Recht, wiederholt der Vir-
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chow’schen parenchymatdsen Schwellung an die Seite gestellt wor-
den; doch habe ich sie, im Gegensatz zu anderen Autoren, gerade in
Begleitung acut fiecberhafter krankbeiten noeh nicht gesehen, und
jedenfalls wird sich weiter unten zeigen, dass die active Natur der
Veridnderung sehr zweifelbhaft ist.

Vielleicht gehort hierber eine sonst isolirt stehende Mittheilung
Danillo’s®) aus neuerer Zeit tber entziindliche ,Hypertrophic© der
Ganglienzellen; ich unterdriicke aber eine Besprechung derselben,
weil mir der Befund nicht hinreichend klar gestellt zu sein scheint.

In viel weitergehender Weise als alle iibrigen Autoren hat die
Schule Stricker’s™) progressive Verdnderungen der Ganglienzellen
bei acuten Entziindungen statuirt, indem sie. sich dabei wesentlich
auf den Befund der feingranulésen Umwandlung der Zellsubstanz
stiitzt. Die Ganglienzellen sollen nach Aetzung des Gehirns ausser-
dem durchgingig zarte Contouren und ¥ormen, iberhaupt das Aus-
seben jugendlicher protoplasmatischer Gebilde gewinnen und dadurch
ganz #hnlich werden den schon in der Norm vorhandenen , Ueber-
gangsformen®, den sonst sog. Kérmern, sie sollen dann endogen in
sich Zellen, Eiterkdrper entwickeln und allgemein gesagt sehr bald,
so lautet die Lehre neuerdings, zu einer mit den Zellen bindegewe-
biger Function gleichwerthigen Proliferation sich anschicken. Die
sichtliche Vermehrung solcher jugendlicher Elemente oder Uebergangs-
formen bei der acuten Entzéindung, dann auch die Beobachtung von
Formen mit erst theilweiser feingranuléser Umwandlung der Zell-
substanz wurde als Beweis angefiibrt. Leider sind aber diese Resul-
tate, welche sich weit von den gewdhnlichen Anschauungen entfernen,
nur jeweils ziemlich summarisch begriindet worden, man kann nicht
zweifeln, dass Vieles nur auf einer dogmatischen Erweiterung des
thatsiichlich Beobachteten beruht und endlich sind die Untersuchungen
noch mit den dlteren Methoden, namentlich an Chromsfurepriparaten
angestellt worden, noch vor Kenntniss der feineren Structuren der
Zeilsubstanz und der indirecten Kerntheilung,

Erinnere ich noch kurz, dass schon wiederholt der Uebergang
von Ganglienzellen bei necrobiotischen Erweichungen in gewdhnliche
Kérnchenzellen angenommen wurde, jedoch ohne dass man den letz-
teren lebhaftere active Eigenschaften zuschrieb; dass in den zahl-

*) Bulletin de la Société de Biolog. 1883. p. 238.

** Robinson, Wiener medic. Jahrb. 1873 S. 438; Cecherelli ebenda
1874 S. 343; Unger, Sitzungsber. der k. Acad. der Wiss. Bd, 81, 1880;
Stricker, Vorlesungen fiber ailg. Pathol. 1880. S. 588.
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reichen Untersuchungen ferner iiber Regeneration des Gewebes der
Centralorgane bei den hioheren Thieren eindeutige positive Resultate
nicht erreicht werden konnten, so habe ich das iiber unseren Gegen-
stand vorliegende Material so ziemlich aufgezahlt. Versiumt habe
ich es dabei, gewisse Erfahrungen an Geschwiilsten mit heran zu
ziehen, namentlich den bekaonten Fall von Fleischl®), in welchem
zahlreiche Theilungen von Ganglienzellen sich dargeboten haben
sollen. Ein Urtheil, wie weit die Ganglienzellennatur der wuchernden
Zellen in diesem und dhnlichen Fillen nachweisbar war, ist schwer
zu gewinnen, und jedenfalls wiren in einem kiinftigen Fall die Structur-
bilder der Zellen mit zu verwerthen. In mehreren Fillen von Gliomen
und Gliosarcomen des Gehirns, die ich untersuchen konnte, habe ich
nichts Aehnliches gesehen.

Absichtlich habe ich in die vorangehende historische Darstellung
meine ecigenen Erfahrungen, soweit sie negativer Art sind, mitverfloch-
ten, um mich im Nachfolgenden auf die Mittheilung positiver Ergeb-
nisse beschrinken zu kénnen. Wenn wir gesehen haben, aus welchen
Griinden vollgiiltige Beweise fiir die Proliferation der Ganglienzellen
bisher picht geliefert werden konnten, so hat sich dabei anch gezeigt,
welches die Ziele einer kiinftigen Untersuchung sein mussten: man
musste streben, so frithzeitige, aber bereits evident active
Verdnderungen der Ganglienzellen zu ermitteln, dass zu-
nichst noch wichtige, ihre Erkennung erméglichende
Charaktere erhalten bleiben, und in dieser Hinsicht erwies es
sich speciell dankbar, die Umwandlungen der feineren Struc-
tur der Zellensubstanz zu verfolgen, wihrend natiirlich auch
gleichzeitig das Verhalten des Kerns zu beachten war.

II.

Die Ausfithrung der eben bezeichneten, immerhin difficilen Auf-
gabe war ermdglicht durch eine neuerdings von Nissl*) mitgetheilte
sehr schone Methode zur Darstellung der feineren Structur der Gan-
glienzellen des Gehirns. Leider sind mit derselben einige Missstinde
verkniipft: die Fiarbung (Magentaroth oder Dahlia nach Spiritushir-
tung) misslingt nicht selten an simmtlichen Schnitten eines Pripa-
rates, ofter wird sie ungleich, dann erblasst gerade die Structurzeich-
nung oft sehr rasch und drittens stellt sie die Structur des Kerns

*) Medicin.. Jahrbiicher. Wien 1872. S. 207.
**) Tageblatt der 58. Versammlung deutscher Naturforscher und Aerzte.
Strassburg 1885. S. 506.
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ihrerseits nicht gentigend dar. Zu letzterem Zweck ist die Behand-
lung mit dem Chromosmiumessigsiuregemisch kaum zu entbehren,
wenn auch namentlich einzelne Karyokinesen an-Spirituspriparaten
sich erhalten. Leidlich gute Resultate erhidlt man auch durch vor-
heriges kurzes Einlegen in Sublimatlosung. Fir die Behandlung der
Priparate war hiernach die wichtige Folgerung zu ziehen, dass dieselben
jeweils in der Mitte des Entziindungsherdes halbirt und der eine
Theil in Spiritus, der andere in das obige Sduregemisch (darin 1 Tag,
Nachhartung in Spiritus 2—4 Tage) eingelegt werden musste. Da
auch diese Combination noch keine erschdpfende Uebersicht der Ent-
ziimdungsbilder gestattet, so wurde ausserdem in einer Reihe von
Fallen die zweite Hilfte des Priparates in Miiller’scher Losung
oder Chromsiure (*/,pCt.) gehirtet und nach den iblichen Methoden
gefirbt.

Die zu berichtenden Erfahrungen beziehen sich aunf Experimente
an der Hirnrinde von Kaninchen und Végeln (Sperlingen), deren
ich einschliesslich der frilheren Versuche gegen fiinfzig, darunter
neuerdings fiir den vorliegenden Zweek ein Dutzend angestellt habe.
Unter den verschiedenen traumatischen Entziindungsformen hatte sich
herausgestellt, dass bei. der Aetzentziindung die entschiedenste
Betheiligung des priexistenten Gewebes an der entziindiichen Wuche-
rung stattfindet, demnichst erst bei der Vereiterung und nach ein-
fach mechanischer Verletzung. ‘Wesentlich auf die erstere Dbasiren
daher meine Angaben.

Dem Verstindniss des folgenden wird es dienlich sein, wenn ich
eine kurze Uebersicht des Entwicklungsgangs der entziindlichen Neu-
bildung bei der Aetzencephalitis vorausschicke, wie sich derselbe
pach meinen Untersuchungen darstellt. Ieh bemerke zugleich, dass
fir alle feineren Details der Gebrauch von homogener Immersion
(mit Abbé’scher Beleuchtung) unentbehrlich ist; benutzt wurde das
System Leitz /.

Allgemein ausgedriickt ist die um die centrale Necrose entstehende
Wucherung eine grosszellige; gewdhnliche Rundzellen treten dabei
zuriick und konnen sebr spirlich sein. Man kann nun etwas sche-
matisch vier Entziindungsperioden unterscheiden: in der ersten, der
Latenzperiode, die bis zur Mitte des zweiten Tages nach Appli-
cation des Entziindungsreizes reicht, wird hauptsichlich nur Anschop-
pung der Gefisse und Bildung kleinerer Blut- und anch Rundzellen-
extravasate beobachtet, an den fixen Zellen dagegen nur rickgangige
Verinderungen. Von da bis gegen Ende des dritten Tages stellen
. sich active Zustinde der letzteren ein, die sich aber zun#chst nur in
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ihrem Innern abspielen und mit welchen wir uns bald nachher zu
beschiftigen haben. Fiir geringe Vergrosserungen tritt am Meisten
die Schwellung der Bindegewebszellen hervor, daher das Stadium
als Schwellungsstadium zu bezeichnen. In der Weiterentwick-
lung dieser Zustinde kommt es bald zu lebhaften karyokinetischen
Kern- und Zellentheilungen und Auswachsen der fixen Zellen; dadurch
einerseits, durch Untergang des gliosen Zwischengewebes, der Mark-
fasern und eines Theiles der nervisen Zellen andererseits werden sehr
rasch die normalen Structurbeziehungen umgewandelt, ein dichter Zellen-
haufe geschaffen, der sich wesentlich aus grossen runden Elementen
und stern- und spindelférmigen Bindegewebszellen aufbaut: Stadium
des Zellenhaufens oder der Proliferation, das bis zum fiinften
Tag dauvert. Die zellige Wucherung nimmt darnach wieder ab und
hanptsichlich tritt nur eine Verdichtung der Bindegewebszellen zu-
gleich mit Gefissneubildung ein, viertes oder Organisations-
stadium (vergl. Fig. 2), wihrend die grossen runden Zellen zwar
ibre Kerne noch vermehren, aber sich selten mehr theilen und dann
rickgingige Verinderungen durchmachen. Auf solche Weise wird
bereits mit dem zehnten, zwdlften Tag ein gewisser Abschluss der
entziindlichen Erscheinungen erreicht; in gewissen Partien und in
einzelnen Fillen sogar allgemein wandelt sich aber Alles in die
grossen und runden Zellen um, so dass ein loser Zellenhaufe , auch
wohl eine Erweichung zu Stande kommt und die primire binde-
gewebige Organisation ausbleibt. Im Ganzen sind die Verinderungen
ziemlich typische und einfache und, wie man sieht, den bekannteren
Zustinden bei der acuten Myelitis ziemlich &hnlich.

Bei der specielleren Betrachtung der Betheiligung der Ganglien-
zellen an diesen Zustinden scheint es passend, von einem weiteren
Umwandlungsprodukt auszugehen. Wir kommen damit etwas
niher auf die bereits in der Einleitung genannten ,,grossen runden
Zellen“ zuriick, welche schon Hayem®) reichlich bei der Aetzence-
phalitis nachweisen konnte. Sie unterscheiden sich, wiewohl sie viel-
fach Fett und Mark enthalten, von der gewdhnlichen Kérnchenzelle
ausser durch ihre ansehnliche Grosse durch ein entschieden actives
Verhalten: es etabliren sich in ihnen sehr reichlich Karyokinesen
(z. B. Fig. 4), Nissl'sche Fiarbung lasst in ihrer Zellsubstanz ein
sehr schones, charakteristisch weitmaschiges, chromatisches Geriist-

*) Btudes sur les divers. formes d'Encéphalile. Paris 1868.
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werk leicht zur Darstellung bringen (vergl. Fig. 3 u. 4), wihrend
die Kornchenzellen der necrobiotischen Erweichung (und der Myelitis)
in der Regel nur zusammenhanglose Chromatinkérnchen oder ein im
Zerfall begriffenes Gertistwerk in Kern und Zellsubstanz besitzen.
Nun fithrt zundchst eine Vergleichung der Entziindungsbilder verschie-
dener Stadien zu dem Wahrscheinlichkeitsschluss, dass ein Theil jener
Zellen. seine Herkunft den lebenskriftiz gebliebenen Ganglienzellen
resp. Kornern verdankt. In der Norm befinden sich die nervésen
Zellen bekanntlich in den sogenannten pericelluliren Riumen;
ich glaube zuerst durch meine Entziindungsversuche bindig nach-
gewiesen zu haben, dass dieselben, woritber ja noch gestritten wird,
priformirt sind. Im Schwellungsstadium der Entziindung tritt, be-
sonders deutlich an Miiller-Priparaten, eine gerade und genau den
Rand des Hohlraums um die Ganglienzelle umsiumende Zelle auf,
von der sonst nur der Kern, nun aber auch der anschwellende und
sich mit homogener Substanz imprignirende Zellkdrper kenntlich ist.
Diese halbmond- cder kragenfésrmige ,Randzelle®, wie ich sie zu
nennen vorschlage, ist ganz #hnlich den Capillarendothelien und
wohl auch analog als Lymphendothelium aufzufassen. Kennt man
sie erst einmal, so findet man sie auch an anders gehirteten Pripa-
raten wiedér, z. B. Fig. 1 ¢ und d.

In den pericelluliren Riumen pun nehmen schon vom 3., 4. Tag
an die grossen runden Zellen allmilig die Stelle der Ganglienzellen
und Korner ein und erfilllen jene ganz an den spiteren Entziindungs-
tagen, wo sich die nmrandeten Réume vielfach (z. B. Fig. 2 bei a)
noch erhalten, wihrend die zwischenliegende Gliasubstanz zn Grunde
gegangen ist. Da gleichzeitig regressive Umwandlungsformen der
nervosen Zellen in vielen pericelluliren Réinmen dauernd ver-
misst worden, erscheint der oben gemachte Schluss plausibel. Coen
und wohl auch Mondino, die offenbar dhnliche Umwandlungsformen
vor sich gehabt haben, haben denselben anch ohne Weiteres adoptirt.
Dass aber dabei eine wichtige, aus der Structur des Gehirns sich
ergebende Fehlerquelle nicht beriicksichtigt wurde, kann ich jetzt noch
etwas niher begriinden.

Die grossen runden Zellen besitzen nimlich noch andere und
wohl viel kraftiger fliessende Quellen als die priexistenten Zellen
im Innern der pericelluliren Riume. In der weissen Substanz zu-
niichst gehen sie in Massen aus den bindegewebigen Elementen her-
vor, aber auch innerhalb der pericelluliren Riume treten schon
sehr friith andere, nicht nervose Zellen auf, welche ihnen zum Ur-
sprung dienen. Zum Beweis dafiir theile ich die Figur 1 mit, in
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welcher ein Gesichtsfeld von Hartnack Obj. 7 aus einem Entziindungs-
herd vom dritten Tag, nur etwas zusammengedringt durch Weg-
lassung einiger Riume mit unverindertem Inhalt, wiedergegeben ist.
Die gewohnliche Rundzellen (bei e) betrichtlich an Grosse iber-
treffenden, in Karyokinese begriffenen Elemente (bei a und b) finden
sich da neben noch kaum verinderten, ja sogar (bei ¢) neben dem
Untergang entgegengehenden Ganglienzellen und Kérnern. Dass die
Beobachtung an sick keine neue ist, daftir ist mir ein erwiinschter
Beleg die Fig. 3 in. Unger’s Abhandlung®), wo gleichfalls eine
jugendliche Zelle neben einer untergehenden Ganglienzelle innerhalb
eines pericellularen Raumes abgebildet ist. Die fraglichen, alle
Schlisse aus den Lagerungsbeziehungen der jungen Zellen anfechtbar
machenden Elemente gehen vielleicht ans Wanderzellen, wahrschein-
licher aber von der nachweisbar proliferirenden (Fig. 1 ¢ und d)
Randzelle hervor.

Ein wirklicher Beweis dafiir, dass aunch die Ganglienzellen in
diese runde Proliferationsform ibergehen kénnen, wird aber durch
Zuhilfenahme der Beobachtung der ersten activen Verinderungen an
denselben geliefert, wozu ich mich jetzt wende.

111.

Allgemein bestehen die ersten activen Veridnderungen an
den fixen Zellen in Umwandlungen der chromatischen Substanz
nicht nur des Kerns, sondern auch des Zellleibs, des Protoplasmas.
Am Kern wird, was schon oft beschrieben wurde, ganz dhnlich wie
im Laufe der physiologischen Entwicklung, Vermehrung und Compli-
cation des chromatischen Gerfists, sodann Auftreten erst weniger,
darauf immer reichlicherer hantel- und schlingenformiger Figuren
beobachtet, bis es am dritten Entzindungstag zum Knoiuelstadinm
der Karyokinese kommt. In der meist weniger beachteten Zell-
substanz findet sich entweder zunichst die Imprignation mit einer
homogenen Substanz gleichzeitig mit Anschwellung der Zelle oder
und allgemeiner es tritt sogleich ein schénes durch seine Weit-
maschigkeit charakteristisches chromatisches Netzwerk
bhervor, das man in dieser evidenten Weise nicht an den normalen
Zellen des Gehirns zu beobachten pflegt. An den Ganglienzellen
speciell nimmt es die Stelle der streifigen Zeichnung ein. Der Angel-
punkt fiir die dahin gehende Beweisfihrung liegt in dem Umstand,
dass eine kurze Zeit wahrend des Ablaufs dieser Vervin-

*) a. a. 0., Taf. 1. des Sep.-Abdr.
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derung die Ganglienzelle ihre Form und Auslionfer noch
bewahren kann, dass sie also als solche noch kenntlich
bleibt. Dennoch bestehen einige Schwierigkeiten durch die schon
beriihrten Mingel des Nissl’schen Verfahrens, speciell auch dadurch,
dass das Verhalten des Kerns und der Zellsubstanz an verschieden
gehdrteten Priaparaten zu untersuchen ist, dann auch, dass schoun
geringe Grade der Formumwandlung die Erkennung der Ganglienzelle
zu einer unsicheren machen. Dagegen ist die Structurverinderung
selbst bei Zuhilfenahme homogener Immersion und bei guter Farbung
leicht zn constatiren.

Im Beginon des dritten Entzéindungstages sehen wir zunfchst um
die Verletzungsstelle einen Haufen mehr zerstreut liegender, meist
kleinerer Kornchenzellen liegen, welche die vorbesprochene Structur
aufweisen. Eiwas weiter davon findet man dann ecinige dbnlich be-
schaffene und zwar gréssere Zellen von Pyramiden- oder Birnform
mit Fortsitzen; in noch grdsserer Distanz von dem Bluterguss an
der Reizstelle ist man in der Lage, Ueberginge von der gewidhnlichen
Structur der Nervenzelle zu der grobuetzformigen aufzufinden. Die
Zeichnung einer griosseren Rindenpyramidenzelle (vergl. Fig. 5), die
man erst neuerdings niher kennen gelernt hat, und die nicht genau
‘dem Max Schulze’schen Schema entspricht, besteht im meist diffe-
renzirten Zustand aus einer relativ dichten Kérnelung aus chromo-
philer Substanz und es ordnen sich die Kérnchen an der Basis der
Zelle mehr in Gruppen oder Haufchen, zwisclien welchen gewdhnlich
eine netzformige Verbindung nicht kenntlich ist, nach den Fortsitzen
in eine auf den Schnitten unterbrochene, zum Theil schlank kolben-
formige Streifung. Gleichzeitig hat die Zelle, namentlich bei etwas
starker Tinetion, eine diffuse Grundfarbung, die bestehen bleibt, wenn
auneh alles Zwischengewebe vollig entfirbt ist. Als nichste Verin-
derung zeigt sich nun ein Lichterwerden der Zelle, dadurch ent-
stehend, dass die Koérnchen auseinanderriicken, sich mehr gleich-
méssig fiber die Zelle hin verbreiten, und dass die Grundtonung
mehr und mehr erlischt. In einem weiteren Stadium erkennt man
dann eine deutlich netzfdrmige Verbindung der Kdruchen und
in einem letzten rilckt das Netzwerk auseinander, es wird sehr grob-
maschig, einem grob carrirten Kleiderstoff nicht unihnlich und da-
durch wird schliesslich die ganze Zelle sehr licht und hell (vergl
Fig. 6 und 7). Der Zustand erstreekt sich evident auf die Auslaufer,
deren Streifung also ebenfalls verschwindet. Leider sind dieselben
mit diesen Farbungen nur auf kiirzere Strecken kenntlich, und es
gelingt namentlich nicht festzustellen, wie sich dabei deren weitere
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Veriistelung verhalt. Mit Chromssure und ahnlich behandelte Pra-
parate geben dariber keineswegs weiteren Aufschluss, dagegen wiire
ein solcher wohl mit der neuen Golgi’schen Methode zu erlangen.

Wir konnen gleichzeitiz damit auch schon Verdnderungen
des Kerngeriistes constatiren, wenn auch dieselben, wie z. B. die
Figur 1 zeigt, entschieden langsamer eintreten als an den nicht ner-
vosen Zellen. Am Auffilligsten ist die Sache noch an Vogelgehirnen,
deren Zellkerne allgemein eine sehr gleichmissige und einfache An-
ordnung der chromatischen Substanz zeigen: ein einziges grosses centra-
les Kernkorperchen, von dem radspeichenartig einige wenig verzweigte
Netzbilkchen abgehen. Das Erscheinén wehrerer, 2—6 oder 8 glin-
zender Kerpkorperchen, die Verdichtung des Geriistwerks ist eine
leicht und sicher festzustellende Verdnderung, die sich auch wohl von
regressiven Vorgiangen unterscheiden lisst.

Sind erst diese Verfinderungen vor sich gegangen, so geht anch
sehr bald die Pyramidenform der Ganglienzellen verloren, und wir
verlieren dann deren Abkdmmlinge aus dem Gesicht; schon am
vierten Entziindungstag trifft man in dem zellenreicher gewordenen
Entziindungsherd meist nur noch Untergangsformen von jener charak-
teristischen Gestalt. Speciell das Kniuelstadinm der Karyokinese
habe ich, wie schon friiher betont, nur an bereits abgerundeten Zellen
walirgenommen, wihrend ich dasselbe an Bindegewebszellen iiberaus
reichlich gesehen habe, so lange dieselben noch ihre bezeichnenden
Stern- und Spindelformen beibehielten. Nachdem wir aber ‘nunmehr
die charakteristischen Anfinge der activen Verdnderungen kennen
gelernt haben, konnen wir nicht mehr zweifeln, dass die so umge-
wandelten Ganglienzellen mit in die identisch structurirten runden
proliferirenden Zellen iibergehen. Wahrscheinlich machen sie vorher
ein Stadium durch, wo die vielleicht amdboide Zelle eine melr un-
regelmdissig zackige Form und zarte Contouren besitzt; wenigstens
sicht man gerade solche Zellen auch innerhalb - pericellilldrer Riume
wihrend des 3. und 4. Entziindungstages.

Damit ist das Thatsichliche unserer Beo’bachtungen», was hier
mitzutheilen war, so ziemlich erschépft. Der Umstand jedoch, dass
iiber active Verdnderungen der Zellsubstanz iiberhaupt noch wenig
neuere Erfahrungen vorliegen, nothigt uns, bei der hier besprochenen
etwas zu verweilen. Erwidhnen wir zunichst zwei Moglichkeiten der
Téauschung oder Verwechslung: einmal, die Form anlangend, konnen
wieder die schon erwihnten parasitisch neben den nervisen Zellen

in den Hobhlriumen befindlichen Elemente irrefiihrend wirken, indem
Archiv f, Psychiatrie. XIX. 1. Heft. 17
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sie picht allein ein sehr schdnes chromatisches Geriist des Zellen-
leibs entwickeln, sondern auch lénglich-ovale, selbst kolbenformige
Gestalt gewinnen konnen. Muss man daher allen weniger aus-
gesprochenen Pyramidenformen gegeniiber auf der Hut sein, so glaube
ich doch nicht, dass von jenen Zellen Formen, wie die hier Tigur 6
und 7 abgebildeten, entstammen konnen. Eine gewisse Aehnlichkeit
mit der activen Verinderung kann ferner der Beginn eines regressiven
Zustandes, der kornigen Auflosung (,moleculiren Zerfalls«) erreichen;
dabei verschwindet gleichfalls die etwa vorhandene Streifung, und es
stellt sich eine mehr gleichmissig vertheilte Kornelung ein. Das
grobe Korn der Zeichnung und das Fehlen der Netzfignren, das meist
glinzende Kernkorperchen (vergl. Fig. 8) dienen zu der bei Anwen-
dung starker Systeme hinreichend sicheren Unterscheidung.

Ist aber die Verinderung, das Auf- oder Hervortreten einer grob-
netzformig angeordneten chromatischen Substanz eine zuverlissig
active, bedeutet sie nicht vielleicht nur eine Rarefaction des Chro-
matins oder etwas Aehnliches? Wir konnen an der Richtigkeit der
ersteren Deutung nicht zweifeln angesichts der Thatsache, dass diese
Structur bestehen bleibt bei den verschiedenen weiteren activen Ver-
anderungen der Zellen, sogar ganz gewdhnlich in Zellen mit aus-
gebildeten Karyokinesen (wie Fig. 4), dass sie weiterhin in den
Bindegewebszellen, welche sich spindelfsrmig ausziehend, sich zur
Organisation anschicken, in den Zellen mit zarten, unregelmissig be-
grenztem Protoplasma auch bei anderen Entziindungsformen getroffen
wird, dass iiberhaupt, wie wir neuerdings erfahren haben, eine dhn-
liche, wenn aunch engere Netzstructur dem lebensfihigen jugendlichen
Protoplasma der Eizelle, der Driisenzelle u. s. f. eigenthiimlich ist.
Uebereinstimmend lehrt uns aber auch das Studium der Histogenese,
dass im Lauf der physiologischen Entwicklung die Ganglienzellen zu-
niichst eine netzformige Structur besitzen, welche sich erst spiter (oft nur
theilweise) streifenformig umwandelt. Schon Vignal®) hatte in neuerer
Zeit an den Vorderhornzellen des Riickenmarks bei Schafembryonen
gezeigt, dass lingere Zeit dem streifigen Stadium ein feingranulirtes
vorangeht. Bei eigenen, speciell auf die feinere Structur gerich-
teten Untersuchungen, welche ich im Hinblick anf die Wichtigkeit
des Gegenstandes angestellt babe, konnte ich die Zeichnung am
Besten an den Spinalganglien von Batrachier- und Salamander-

*) Sur le dévéloppement des élements de la moelle epiniére des mammi-
fores. Archiv. de Physiolog. III. 8ér. Tom, 1V. p. 177 und 1884 XVI.
ann. p. 364.
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larven nachweisen. Man sieht an — in Flemming’scher Lésung
behandelten — etwas idlteren Larven die grésseren Ausliufer gewin-
nenden Zellen sich in der Peripherie des Ganglions ansammeln und
gewahrt, wie dieselben mit dem zunehmenden Alter der Larven dunkler
werden und eine in der Peripherie der Zelle sich einstellende con-
centrische Streifung erhalten, wihrend dieselben Zellen jingerer oder
die mehr nach innen gelegenen gleichaltriger Larven hell erscheinen
und eine gleichmissige netzformige Zeichnung besitzen. Neben der
Umwandlung der feineren Structur ergibt sich also auch hier als

zweite Zustandsinderung das Auftreten einer sich diffus — speciell
auch mit Osmium — firbenden Grundsubstanz oder achromatischen

Einlagerung in die Zelle, auf welche ich die Aufmerksamkeit lenken
mochte. Die in umgekehrter Ordnung verlaufenden Aen-
derungen bei der Entziindung kdnnen wir daher im Sinne
Stricker’s als eine ,Verjiingung“ bezeichnen.

Vergleichen wir nunmehr diese Umwandlung der Zellsubstanz
mit den Befunden fritherer Untersuchungen, so ergibt sich an Con-
trolpriparaten, die in Miiller’ scher Losung oder Chromsiure gehirtet
wurden, dass jene im Allgemeinen der fritheren feingranulésen
Beschaffenheit entspricht. Deren Zuriickfilhrung auf das chromatische
Netzwerk schliesst aber einen wesentlichen praktischen Vortheil in
sich. Wie von mehreren Autoren (so von Schultze und Kreissig®),
sowie Flesch**) auf Unterschiede in dem normalen Verhalten der Gan-
glienzellen des Rickenmarks und der Spinalganglien unter einander anf-
merksam gemacht worden ist, so hat mit Recht die Stricker’sche Schule
Werth darauf gelegt, dass solche auch bei den Pyramidenzellen der
Hirnrinde bestehen, also dass Zellen mit dichterer Substanz und
eckigem Kern und andere zartere, feingranulirte und ‘helle Zellen mit
schonem runden Kern sich von einander abheben, und dass von den
letzteren dann hinreichende Uebergiinge zu den von Henle®*) sog.
Kérnern existiren, welche von Unger daher besser als ,UCebergangs-
formen“ betitelt wurden. Nach Anfertigung von Structurbildern kann
man analoger Weise Ueberginge zwischen dem Typus grosserer Zellen
mit ausgesprochener Streifung und solchen mit mehr gleichmissig
vertheilter, selbst bis netzartiz verkniipfter Kornelung nachweisen.
Man kann Stricker ferner darin beistimmen, dass diese Klasse von
Abweichungen auf Unterschieden in dem Alter der Zellen beruhe,

*y Virchow’s Archiv Bd. 102. 1885. S. 286.

**) Tagebl. d. 58. Vers. deutsch. Naturf, etc. Strassburg 1885.S. 412,
##%) Nervenlehre 2. Aufl. S. 21.

17*
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und dass die Korner dabei auf der untersten Stufe der physiologischen
Entwicklung stehen. Musste aber die Strickev’sche Schule sich be-
schrinken zu statviren, dass bei der.Entziindung eine grossere Zahl fein-
granulirter Ganglienzellen und ,,Uebergangsformen® als in der Norm,
auch relativ ansehnliche Exemplare derselben hervortreten, nnd waren
daher so manchen Zweifeln an der activen Betheiligung wirklicher aus-
gebildeter Ganglienzellen Thiir und Thor gedffuet, so konnen wir
sagen, dass eine solch grobnetzférmige Anordnung der chromatischen
Substanz und eine so lichte Beschaffenheit der Zellen wie bei der
Entziindung in der Norm iiberhaupt nieht gefunden wird, duass wir
damit von voroherein eine pathologische und zwar active Verinderung
vor uns haben. Es musste aber {riher entgehen, dass die Beschaffen-
heit der entziindlich verjiingten und der normalen jugendlichen
Zelle nicht vollig identiseh ist.

Die Anfangsstadien der entziindlichen Umwandlung der Gan-
glienzellen decken sich aber wieder mit den niederen Hntwicklungs-
formen der Norm und es wird daher schwer gemacht, die sich auf-
drangende Frage zu entscheiden, welche Entwicklungsstufen der
Ganglienzellen, speciell ob etwa noch die grossen Zellen mit aus-
gebildeter Streifung, activ werden konnen.

Aus diesem Grunde habe ich es fiir nothig gehalten, noch eine
Anzahl Entziindungsversuche am Riickenmark anzustellen.
Man war dabei eines doppelten Vortheils sicher: einmal wiren die
bekanntlich durchweg sehr schdn gestreiften multipolaren Zellen des
Vorderhorns vermoge ihrer Grosse und ihrer geringeren Anzahl noch
leicht in stirker verdndertem Zustand wiederzuerkennen gewesen;
dann gelingt am Riickenmark die Darstellung einer gleichmissigen
und schonen Structurzeichuung der Zellen ohne Vergleich leichter als
im Gehirn. Drei wohlgelungene Versuche an Kaninchen — eine ja
vielleicht zu geringe Zahl — vom zweiten, vierten und siebenten
Entziindungstag und eine grossere Zahl solecher an Froschen haben
aber trotzdem nur rveichliche und charakteristische Degenerations-
formen, jedoch mit Bezug auf die in Rede stehenden activen Verin-
derungen an jenen Zellen lediglich negative Resultate zu Tage ge-
fordert. Dies stimmt iiberein mit dem, was wir durch die iibrigen
Experimentatoren erfahren haben, von denen keiner zuverldssige Pro-
liferationsvorginge sehen konnte. Es ist klar, dass dadurch die Zweifel
in die Proliferationsfihigkeit der grossen, schén gestreiften Rinden-
pyramidenzellen lebhaft bestarkt werden. ‘

Weit hiufiger als im Gehirn trat iibrigens an den Ganglienzellen
des Riickenmarks eine homogene Substanzumwandlung ein, wie
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sie ja beim Menschen sehr hiufig gesehen wird. Ich nehme daher
Anlass, an dieser Stelle mit zwei Worten auf die Beurtheilung dieses
Zustandes zuriickzukommen. Findet man die homogene Schwellung,
was recht oft begegnet, an Bindegewebszellen, so kann man zugleich
in denselben evidente Karyokinese hiufiz beobachten, die Zelle ist
also dabei activ. An der #hnlich verinderten .Ganglienzelle des Vor-
derhorns wird aber der Kern bald undeutlich, um dann ganz zu
verschwinden; wahrscheinlich bedzutet also die Verdnderung hier eine
rickgingige Metamorphose. Sieht man ferner, dass die homogene
Substanz in der Ganglienzelle Anfangs nur das Centrum einnimmt,
wihrend ein Rest der streifigen Zeichnung sich noch an einem Saume
der Peripherie erhilt, dass in anderen- Fillen die Substanz vor der
homogenen Umwandlung sogar kornigen Zerfall zeigt, wihrend an
den Bindegewebszellen gerade an spiteren Entzfindungstagen ein
chromophiles Netzwerk zum Vorschein kommt: so wird man, glaube
ich, zu der Annahme gedringt, dass die homogene Substanz bei der
letzteren Zelle nur eine Einlagerung in ein gleichzeitig vorhandenes
und nur verdecktes chromatisches Geriistwerk darstellt, wihrend sie
hingegen bei der Ganglienzelle dasselbe direkt verdringt und auflost,
resp. ersetzt. — ) —_—

Der vorangehenden Darstellung meiner Untersuchungen habe
ich nur Weniges hinzuzufiigen. Die Zweifel, ob progressive Verinde-
rungen der Ganglienzellen wirklich vorkommen, Zweifel, welche auch
nach den zahlreichen und miihevollen friheren Untersuchungen iiber
unseren Gegenstand zu Recht bestanden, sind, wie ich hoffe, wider-
legt worden. Die Verfeinerung unserer Untersuchungsmethoden und
andererseits die Thatsache, dass die Formverinderung der Ganglien-
zellen den Umwandlungen ihrer Substanz erst einige, wenn auch kurze
Zeit nachfolgt, setzen uns in den Stand, so friihzeitig active Charak-
tere an denselben zu finden, dass die Zellen im Uebrigen noch wohl
zu erkennen sind. Mit weiteren und wohl zuverlidssigeren Griinden
war - daher Wesentliches von dem zu belegen, was frithere Unter-
suchungen schon vorausgreifend hingestelit hatten: der Befund mehr-
facher Kerne, der Eintritt von Karyokinesen und von activer Um-
wandlung der Zellsubstanz an direkten Abkommlingen von Ganglien-
zellen. Dartiber hinaus gehen auch die Resultate dieser Untersuchung
nicht; es erscheint im Gegentheil danach die Tragweite der activen
Zustinde der Ganglienzellen wesentlich eingeschrinkter, als man es
wiederholt dargestellt hat.

Ich weise zundichst darauf hin, dass diese Verinderungen des
Parenchyms nur bei dep lebhafteren Reizzustinden erfolgen, welche
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eine intensiver und stiirmischer verlaufende acute Encephalitis setst.
Weder bei der necrobiotischen Erweichung, noch bei der schleichend
interstitielien Entziindung, welche nach einer leichteren mechanischen
Verletzung zu entstehen pflegt, habe ich sie bisher constatiren kénnen;
wenn dagegen Coen wabrscheinlich bei seinen Stichwunden analoge
Zustinde hervorgebracht hat, so diirfte das durch die zugleich be-
wirkte Anbrennung der Gehirnsubstanz bedingt sein. Selten sind
ferner diese activen Zustinde bei der Gehirneiterung, wo sich dagegen
die Ganglienzellen auffillig lange, anscheinend unverindert erhalten
konnen; endlich fehlen sie auch, meinen Erfabrungen zufolge, bei dem
Processe der progressiven Paralyse, wie ich gegeniiber alteren posi-
tiv lautenden Angaben betone.

Eingeschrankt ist auch an sich die Proliferationsfihigkeit der
Ganglienzellen: nur ein vielleicht kleiner Theil, die ,jiingeren« da-
runter, scheint dieselbe zu besitzen. Dann gehen sie, soweit man
nachweisen kapn, nur in die runden, kornchenzellenartigen Gebilde
itber. Die Abkémmlinge der Ganglienzellen sind daraus nicht mehr
einzeln heranszufinden; wir wissen aber im Allgemeinen von ihmnen,
dass sie nach einem vorlibergehenden activen Zustand wieder der
Riickbildung verfallen, oder aber, wie gewisse jetzt nicht weiter
zu verfolgende Erfahrungen am Menschen nahe legen, auch lingere
Zeit gleich den gewdhnlichen Kornchenzellen inactiv in wenig ver-
indertem Zustand verharren. Die weitgehenden Behauptungen der
Stricker’schen Schule, dass die Ganglienzellen in eine mit den
bindegewebigen FElementen identische Proliferation gerathen, habe
ich keineswegs bestitigen konnen: bei einer spiteren Gelegenheit
werde ich nachzuweisen haben, dass die zelligen Elemente der Binde-
substanz, soweit sie sich nicht in grosse Kdérnchenzellen umwandeln,
aus sich heraus die neue bindegewebige Organisation formiren, wo-
bei sich allenfalls nur noch sesshaft gewordene Wanderzellen be-
theiligen.

Das Thatsachliche meiner Untersuchungsergebnisse schloss nach
Ermittelung der Anfinge des activen Zustandes der Ganglienzellen
mit dem Stadium ab, wo die Zellen auch ihre Form verinderten, wo
sie dann zu indifferenten Entziindungszellen geworden, in dem sich
bildenden Zellenhaufen der entziindlichen Neubildung gleichsam wun-
tertauchen. Den zahlreichen sich hier noch aufdringenden Fragen,
die nur auf indirectem Wege zu erledigen wiren, bin ich aus dem
Wege gegangen, weil mir dazu unsere Methoden noch nicht com-
petent genug erscheinen, weil die Zahl der Fehlerquellen, welche
durch den Reichthum der Hirnrinde an verschiedenartigen Form
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elementen von #hnlicher Grosse bedingt werden, eine zu grosse ist.
Misstrauen und Vorsicht musste, pnamentlich durch das negative
Resultat der Riickenmarksversuche erweckt werden, welche um so
mehr in’s Gewicht fallen, je weniger sie von solchen Fehlerquellen
belastet werden. Doch diirfen wir andererseits zu unseren Gunsten
anfiihren, dass die acute Aetzmyelitis auch sonst nicht ganz identisch
mit der entsprechenden Encepbalitis ist. Nur das Verhalten der
Bindegewebsneubildung ist ein analoges, dagegen sind gerade die
entstehenden Kornchenzellen anderer Natur: das meist bald zerfal-
lende chromatische Geriistwerk des Kerns und der Zellensubstanz
lisst sie den gewohnlichen Formen, wie sie bei der nekrobiotischen
Erweichung bestehen, zuweisen.

Ueber das, was in dieser Untersuchung zweifelbaft und unabge-
schlossen geblieben ist, erwarte ich Aufschluss durch weitere mit
noch mehr verfeinerten Methoden angestellte Forschungen; beziiglich
der Fahigkeit an sich zn activer Umwandlungen diirfen wir aber
schon jetzt die nervidsen Zellen den Driisen und Epithelzellen an die
Seite stellen, wo jene schon frither durch den Nachweis der Karyo-
kinese sicher gestellt werden konnte.

iv.
Anhang.

Zur Frage der activen Veriinderungen der Axencylin-
der bei Entziindungen. Soweit ich iibersehe, hat allgemeiner als
fiir die Ganglienzellen die Annahme Glauben gefunden, dass an den
Axencylindern active Zustinde eintreten konnen. Fithre ich nur ganz
kurz einige Literaturbelege an, so werden sehr radicale Anschauungen
wieder von der Stricker’schen Schule vertreten. Hamilton*) hat
schon vor Jahren, jedoch auf Grund recht wenig iiberzeugender Un-
tersuchungen, lebhafte Production von Eiterzellen aus Axencylindern
des Riickenmarks behauptet. Unger will dasselbe sogar an den
markhaltigen Fasern des Gehirns (von Thieren) gesehen haben; aber
auch Meyer und Beyer**) befiirworten in einer griindlichen Arbeit
die Neubildung von Kerwen in Axencylindern; endlich hat selbst
Westphal**) eine Entziindung als parenchymatdse angesprochen,

*) Quaterly Journal of microsc. science 1875. p. 335,
**) Dieses Archiv Bd. XIL S. 392.
***) Dieses Archiv Bd. XI. 5. 243 ff.
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weil wesentlich dabei pur die Axencylinder geschwellt und hypertro-
phirt waren.

Tch mochte daber meinen Gegenstand nicht verlassen, ohne gel-
tend zu machen, wie wenig fest gerade die Annahme activer Verin-
derungen an den Axencylindern begriindet ist, viel weniger als be-
ziiglich der Ganglienzellen. '

Meine Griinde sind folgende:

1. Ungleich leichter als im Gehirn schwellen im Riickenmark die
Axencylinder an; schon bei ganz leichten Verletzungen rveprisentirt
dieser Zustand die erste und intensivste Verinderung; ich habe das
nicht nur an Experimenten bei Thieren, sondern auch in Fillen von
frischen, zum Theil sogar geringfiigigen Riickenmarksblutungen spon-
taner Art beim Menschen gesehen. Sje schwellen da an zu einer
Zeit und unter Umstinden, wo weder Kornchenzellen, noch am Binde-
gewebsapparat etwas Besonderes zu sehen ist. Der isolirte Befund
geschwellter Axencylinder im Riickenmark spricht daher nicht noth-
wendig fiir eine besondere — parenchymatdse — Form, sondern wohl
zunichst fir eine leichtere Art oder auch ein besonders friihes Sta-
dium der Entziindung,.

2. Es ist leicht erklirlich, dass die meist colossalen Schwell-
formen der Axencylinder zur Annabme gefiihrt haben, dass sie unter
activer Betheilizung lebenden Protoplasmas erzeugt seien. Nichts
spricht aber, glaube ich, so sehr dagegen, als der ausserordentlich
friithe Eintritt der Verinderung. Schon nach 12 Stunden hat sie
Charcot*) nach einer Schussverletzung des Riickenmarks beim Men-
schen, in derselben Zeit bei Froschen, nach 24 Stunden bei Kanin-
chen habe ich sie deutlich ausgebildet wahrgenommen, ob sie gleich
in den niichsten Tagen noch zunehmen. Wenn nun zu dieser Zeit
noch keinerlei active morphologische Verdinderungen an zelligen Ele-
menten nachweissbar sind, wenn speciell die homogene Schwellung
der Bindegewebszellen erst im Laufe des zweiten Tages einsetzt, wire
es da nicht sehr auffillig, vorausgesetzt, dass die Verinderung eine
active ist, dass damit gerade die nicht zelligen Axencylinder zuerst
paradiren und ist es nicht wahrscheinlicher, dass es sich bei ihnen
nur um eine passive Quellung handle?

3. Recht viel ist gegen die wiederholt kundgegebenen Beobach-
tungen kerupbaltiger Axencylinder geltend zu machen. Zunéchst
sind bei Lingsschnitten T#uschungen durch anliegende nnd invagi-
nirte Rundzellen mindestens ebenso gut wie bei den Ganglienzellen

*) Archiv. de Physiologie 1872, p. 93.
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moglich, die letzteren sind an Axencylindern von mir — in Profil-
ansichten — direet beobachtet worden. Sehr bedenklich ist dann
natiirlich die Verwerthung von Querschnittsbildern, die, wenn sie kern-
haltig wiren, auch durch den Gebrauch der Schraube kaum von ge-
wohnlichen runden Zellen zu unterscheiden wiren. Eine noch frucht-
barere Quelle der Verwechslung ist weiterhin zweifellos oft durch
das Auftreten korniger heller Anhidufungen im Innern der Axency-
linder gegeben worden, die als , Anfangsstadien der Kernbildung«
(Unger), ja sogar bei wenig gelungener Farbung, wie sie z. B. offen-
bar Hamilton zu Gebote stand, als ausgebildete Kerne imponiren
kionnen., Hayem?*) hat sie schon in einer schonen mit lehrreichen
Abbildungen ausgestatteten Untersuchung richtig als central begin-
nende Verfettungen gedeutet. Thatsichlich zeigen sich bei Spiritus-
hirtung, wobei sich das Fett am vollstindigsten auflost, statt der
rundlichen Gebilde gewdhnlich eben solche Vacuolen.

Im Weiteren zerfallen die Axencylinder sehr hiufig in mehrere
hinter einander auch wohl neben einander liegende rundliche, zum
Theil zellendhnliche Schollen, die, wenn sie kérnig werden, auch an
das Aussehen von Kérnchenzellen erinnern konnen, aber weder deren
chromatische Zellenzeichnung, noch Kerne erhalten. Solche homo-
gene Schollen trifft man auch einzeln zwischen grésseren Haufen von
Kérnchenzellen, aber leicht von ihnen unterscheidbar, wenn auch in
Grosse und Form dhnlich.

Auch im Uebrigen wird die Substanz der homogenen Axencylin-
der sehr oft und ziemlich friih grobkérnig; dass sie dann brockelig
werden und zerfallen, habe ich oft gesehen. Niemals aber habe ich
in den zahllosen geschwellten Hxemplaren der Entziindungspriparate,
sei es bei missiger, seies bei besonders starker Verdickung, das Auf-
treten einer chromophilen structurirten Substanz wie bei den activ
werdenden Zellen wahrgenommen oder auch nur eine Andeutung der-
selben. In den homogenen runden Zellformen, die bei Entziindungen
des Gehirns bei Menschen so hiufig auftreten, sieht man oft unter
dieser Substanz wie durch einen Schleier ein blasses chromatisches
Netzwerk; andere lichtere Exemplare zeigen es dann ausgebildet.
Davon ist hier nicht die Rede; mit Leitz Oelimmersion Y/, zeigte
sich jedes Mal (bei Hiartung in Spiritus, Chromsiure oder Flem-
ming’scher Losung und verschiedenfachen Firbungen) eine matt
homogene glasige Tinction oder eine ebensolche blasse grobkdrnige
zerfallende Masse. ‘Es ist darnach ganz unwahrscheinlich, dass das

*) Note sur deux cas de myglite aigiic. Archiv. de Phys. 1874. p. 603.
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grobkérnige Aussehen einer protoplasmatischen Umwandlung der Sub-
stanz der Axencylinder entspricht. Mitten in frischen zelligen Wuche-
rungen, z. B. auch in Abscessmembranen erblicken wir daher auch
ofter solehe dicke klumpige Balken oder Triimmer vollkommen inactiv
und vom Rande her ausgenagt liegen,

Baodlich ist im Gehirn die Mdoglichkeit einer Verwechslung, gegen
die man in jedem Fall auf der Hut sein muss, mit geschwellten
Bindegewebs- (Neuroglia-)Zellen in hohem Grade vorhanden.
Wenn diese letzteren homogen und langgestreckt wurstartig sind und
auf dem Schnitt ohne seitliche Ausliufer erscheinen, so ist die Unter-
scheidung von Axencylindern (insbesondere an Miiller-Priparaten)
sehr schwierig und kann nur bewerkstelligt werden, indem man an-
dere evidentere Formen aufsucht oder sich eben auf den Nachweis
von Kernen stiitzt. Ich besitze unter Anderem Priparate von Enece-
phalitis des Menschen, wo beinahe auf jedem Gesichtsfelde solche
zweifelhafte Exemplare aufstossen, und man kann woh!l allgemein
sagen, itberall wo im Gehirn (nicht im Riickenmark) geschwellte
Axencylinder vorhanden sind, finden sich auch geschwellte Gliazellen.
Bestehen aber solche Zweifel, so spricht doch die Prisumption mehr
fiir die Herkunft der kernhaltigen Gebilde von Zellen als von ver-
dickten Axencylindern.

4. Wie ich schon frilher betont habe, ist die behauptete beson-
dere zellige Anlage der Axencylinder der weissen Substanz im Em-
bryonalleben sehr fraglich. Nach dem Vorgange Hensen’s glaube
ich dieselben aus Ausliufern der Zellenanlage der grauen Substanz,
nicht nur bei Batrachierembryonen, sondern auch an Hiihnchen ab-
leiten zu konnen.

Nach alledem glaube ich mich dahin restimiren zu diirfen, dass
giiltige oder auch nur iiberzeugende Beweise fiir die Existenz activer
Zustinde an den Aszencylindern zur Zeit nicht erbracht sind.

Die Ergebnisse der vorangehenden Untersuchung fasse ich schliess-
lich in folgende Sitze kurz zusammen:

1. Das Vorkommen mehrkerniger Gangliehzellen von schéner
Pyramidenform ist darch die dlteren Angaben nicht hinreichend er-
wiesen. Mehrkernige grosse runde Elemente sind aber bei Entziin-
dungen der grauen Substanz des Gehirns hiufig.

9. In der Regel kann das Kniuelstadium der Karyokinese ebenso
wenig wie mehrfache Kerne an Abkémmlingen ‘von Ganglienzellen
mit Sicherheit constatirt werden, so lange dieselben ihre charakte-
ristische Structur und Form bewahrt habes.
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3. Eine wichtige Fehlerquelle fiir die Beurtheilung der Umwand-
lungen der Ganglienzellen wird geschaffen durch grosse jugendliche
Elemente, welche neben den Ganglienzellen innerhalb der pericellu-
liren Riume auftreten. ‘

4. Dagegen lassen sich friihzeitige active Veranderungen in
der feineren Structur der Pyramidenzellen der Hirnvinde erwei-
sen: dieselben erhalten statt der streifenférmigen Zeichnung ein
schones grobmaschiges Netzwerk, ausserdem wird die Zellsub-
stanz durch das Verschwinden der diffusen Grundtdnung sehr licht
und hell; endlich findet zugleich eine Complication des Geriistwerks
der Kerne statt: Alles, wihrend die Zellen ihre normale Form und
Ausldufer noch besitzen, am dritten Tage der Aetzentziindung zu
constatiren.

5. Dieser an normalen Zellen der Hirnrinde nicht vorbandene
Zustand ist anf Grund histogenetischer Erfahrungen als ,,Verjlingung«
zu bezeichnen.

6. Sehr bald treten dann auch Formveridnderungen ein, und die
Gangliepzellen gehen mit in grosse runde kornchenzellenartige Ele-
mente tiber, in welchen Kerntheilungen reichlich statthaben, welche
aber- spater wieder der Riickbildung verfallen.

7. Nicht alle Ganglienzellen sind nachweisbarer activer Veriin-
derungen fihig, am besten die sogenanuten Korner, wahrscheinlich
nicht die ,ausgebildeten® grossen Zellen der dritten Rindenschichte,
und insbesondere sind die Zustinde nicht an den grossen Vorderhorn-
zellen des Rilckenmarks bei traumatischer Myelitis zu constatiren.

8. Die homogene Umwandlung der Substanz der Ganglien-
zellen ist ein regressiver Vorgang, wihrend dieselbe Verinderung bei
Bindegewebszellen mit gleichzeitiger Proliferation einhergeht.

9. Das Vorkommen activer Verfinderungen an den Axencylindern
ist unerwiesen.

Erklirung der Abbildungen. (Taf. Ill.)

Figur 1. Hartnack Obj. VIL, Oc. 3. Vergr. 300. Flemming sche
Lésung, Spiritus, Magentaroth. Entziindete Partie der Hirarinde des Kanin-
chens vom dritten Tage. In den pericelluliren Riumen bei a. neben einem
Korn, bei b. neben einer Pyramidenzelle je eine in Karyokinese befindliche
andere Zelle, ausserdem bei e. eine gewdhnliche Rundzelle; bei ¢. eine kra-
genférmige Randzelle in Karyokinesemit eben vollendeter Theilung, beid. eine
Randzelle im Beginn der Proliferation mit Vermehrung der chromatischen
Substanz des Kerns, daneben eine untergehende, halb sklerotische Pyramiden-
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zelle. Bei f. eine Capillare. Man sieht an den Ganglienzellen und Kérnern
keine deutlichen Spuren activer Verinderung,

Figur 2. Hartnack VIL Oc. 3. Chromsiure vor Y/, pCt., Boraxcar-
min, Aetzentziindung vom 12. Tage, Hirnrinde Kaninchen. Man sieht grosse
runde Zellen. von welchen zahlreiche mehrere Kerne besitzen, in ein Fachwerk
eingelagert, das aus sich verdichtenden stern- und spindelférmigen Bindege-
webszellen gebildet wird. Bei a. ein erhaltener pericellulirer Raum, von zwei
etwas ausgezogenen, aber noch kenntlichen Randzellen umschlossen. Bei b.
junge Capillaren.

Figar 3%). Leitz, Oclimmersion '/, Vergr. 1200. Rundliche Zelle
mit weitmaschigem chromatischen Geriistwerk aus cinem Entziindungsherd
vom 3. Tage; Rinde Kaninchen. Spiritus, Magentaroth.

Figur-4. Leitz '/,4, Spiritus, Magentaroth. Rundliche Zelle mit Ge-
ristwerk und Karyokinese (Kniuelstadium) von demselben Priparat wie
Figur 3. : . ;

Figur 5. Leitz !/,,. Spirites, Magentaroth. Grosse ausgebildete Rin-
denpyramidenzelle, Mensch, normal.

Figur 6. Vergr. und Behandlung wie Fig. &; Entziindungsherd vom
dritten Tage. Kaninchen. Ganglienzelle (flaschenférmig) in activer Umwand-
lung; sehr weitmaschiges chromatisches Netzwerk, erblasste Grundfirbung.

Figur 7. Pyramidenférmige Ganglienzelle mit weitmaschigen, doch etwas
gedringterem chromatischen Geriistwerk. Das Uebrige wie Figur 6.

Figur 8. Ganglienzellen im Beginn der kérnigen Degeneration, im
Spitzenfortsatz noch Ueberreste der Streifunyg, glinzendes Kernkdrperchen.
Aus einem Entziindungsherd vom ersten Tage; das Uebrige wie in den vori-
gen Figuren.

*) Die mit Hiilfe der Abbe’schen Camera lucida bewirkte Herstellung
der folgenden Abbildungen verdanke ich der Giite des Herrn Dr. Eyrich
von hier.



