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Studien iiber die progressive Paralyse. 
Von 

Dr. Franz Jahnel. 

(Hierzu Tafeln VIII und IX.) 

11I. 

Vielfaeh gei~usserten Wiinschen entsprechend~ will ieh sehon jetzt 
die Teehnik des Spirochiitennaehweises in paralytisehen Gehirnen genau 
darlegen. Ieh sehieke reran, dass die yon mir ausgearbeitete Methode 
zur Darstellung der Spiroeh~iten in Schnitten noeh einzelne Miingel und 
Unvollkommenheiten aufweist. Ieh arbeite noeh daran, die Ursaehen 
dieser zeitweise auftretenden Fehler aufzusuehen und zu beseitigen und 
behalte mir vor, spiiter noch einige Abiinderungen der Methode zu treffen. 
[mmerhin gibt diese F~trbung sehon jetzt im allgemeinen reeht befriedi- 
gende Resultate. 

Am wiehtigsten erseheint mir die Untersuehung des frisehen Gehirns. 
Die Teehnik dieser Untersuehung ist yon A. Marie, L e v a d i t i  und 
Bankowsk i  genau besehrieben worden. Mit~Hilfe der zu nennenden 
Methoden hatten sehon vorller Noguehi ,  ferner F o r s t e r  und To- 
maczewski  positive Ergebnisse erzielt. Die erw~thnten drei Pariser 
Forseher haben jedoeh zuerst mit Nachdruek aur die Bedeutung einer 
grtindliehen und systematisehen Untersuchung des ganzen Gehirns hin- 
gewiesen. Es erseheint zweekm'assig, die Sektion sobald als m~Jglieh 
naeh dem Tode vorzunehmen. J edoeh sind die Fiille, bei denen die 
Autopsie erst liingere Zeit naeh dem Tode gemaeht werden kann, keines- 
wegs unbrauehbar. Die Angabe der Pariser Untersueher, dass sie in 
einem Falle noeh 48 Stunden naeh dem Tode Treponemen fanden, zeigt, 
class diese nicht immer gleieh nach dem Tode des Wirtsorganismus zu- 
grunde gehen, was z. B, bei den Trypanosomen der Fall ist. Aueh ieh 
habe iihnliehe Beobaehtungen gemacht. Aueh ist es mir gelungen, tre- 
ponemenhaltige s Hirnmaterial eine Zeit lang aufzubewahren, ohne dass 
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die Parasitenzahl eine merkliche Abnahme erfahren h/itte. Jedoch btissen 
(lie sehr empfindlichen Mik~'oorg'anismen dabei h}tufig ihre Bewegungs- 
fiihigkeit ein. Indes ist diese auch bei frischem Material zuweilen nicht 
mehr vorhanden. Dass die Spiroclffiten nach dem Tode des Wirts- 
organismus nicht 5'leich verschwinden: ist auch yon anderen syphiliti- 
schen Krankheitsformen, naraenflich yon der Lues hereditaria her  be- 
kannt. So hat Arn ing  1) im Hamburger ~trztlichen Vereiu lebende 
Spirochateu aus der Lunge eines hereditiir luetischen Neug'eborenen 
demonstriert~ nachdem die Leiche 40 Stunden vor der Entnahme des 
Priiparates im Kiihlkelter gelegen hatte. Dasselbe geht auch aus anderen 
in der Literatur niedergelegten Beobachtunge n hervor. 

Die eigentliche Untersuchung gestaltet sich folgendermassen: Man 
entnimmt aus der Hirnrinde ein kleines Stiickchen und verreibt dieses 
mit KochsalzlSsung zu einem feinen Brei. Von diesem stellt man sich 
Pritparate fiir das Dunkelfeld her. Nattirlich eignen sich zum Nachweis 
des Treponema der Paralyse alle Dunkelfeldsysteme (die Kondensoren 
yon Zeiss, Leitz~ Reichert u.a.). Trotzdem ha]te ich die Befolgung be- 
sonderer Vorschriften bei der Untersuchung paralytischen Materials nicht 
ffir iiberfltissig: Ich setbst bediene reich des Paraboloid-Kondensors yon 
Zeiss in Verbindung mit einem starken Trockensystem (Apochromat 4 ram) 
in Verbindung mit dam Komp.-Okular 12. Ganz unerl~sslich ist die 
Verwendung eines verschiebbaren Objekttisches. Da man auch auf jede 
eiuzelne Spirochiite achten muss (eine einzige sichere Sl)iroch~te ist auch 
eiu positiver Befund), ist es zuweilen notwendig, ein eben dem Gesichts- 
kreis entschwindendes spirochatenverd}tchtiges Gebilde zu verfolgen und 
genau einzustellen, um dessert Natur festzustellen. Aus dem gleichen 
Grunde ziehe ich die Verwendung' starker Trockensysteme der eel- 
immersion vor, well durch das zwischen Deckg'las und Linse befindliche 
ZedernS1 bei jeder Verschiebung' des Prliparates leicht StrSmungen in 
dem letzteren erzeugt werden. Selbstverstiindlich muss das Mikroskoi) 
an einem vor starken Erschiitterungeu geschtitzten Platz stehen; auch 
diirfen die im Mikroskopierraum anwesenden Personen lficht stark auf 
den Fussboden auftreten, da auch diese Erschtitterung sich leicht dem 
Praparat mitteilL Man bedient sich zur Dunkelfelduntersuchung Objekt- 
triiger bestimmter Dicke (diese ist ftir jeden Kondensor verschieden und 
auf den Gebrauchsanweisungen der mikroskoi)ischen Firmen angegeben). 
Bei Anwendung eines Trockensystems (bei Immersion spielt diesel" Faktor 
keine Rolle) empfiehlt es sich, die~ses auf die Deckglasdicke vermittels~ 
der Korrekturfassung einzustellen. Um das liistige Einstellen der Kor~ 

1) Jahrb. d. Hamburg. Staatskrankenanst. 1908. Bd. 13. S. 111. 
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rekturfassung und Messen ~ der Deckglasdieke bei jedem neuen Praparate 
zu vermeiden, halte ich mir Deckglaser in gleicher Dieke vorratig, die 
man sieh aus den kauflichen Deckglfisern mit einem Deckglastaster aus- 
wahlen kann. Natiirlich miissen Objekttr~ger und Deekglaser tadellos 
sauber sein. Zwisehen Kondensor und Unterseite des Objekttragers ist 
dutch Zedernbl oder Wasser eine Immersion herzustellen. Bei Anwen- 
dung eines Immersionssystems muss eine zweite Immersion zwischen 
Deckglas und Frontlinse gebildet werden. Alle Objektive mfissen mit 
entspreehenden Einhangeblenden versehen sein. Beziiglich aller Einzel- 
heiten verweise ich auf die Kataloge fiber Dunkelfeldkondensoren der 
bereits erwahnten Firmen. Als Lichtquelle bedient man sich am zweck- 
massigsten einer Nernstlampe: die ruhiger brennt und die Augen nicht 
so sehr anstrengt, wie Bogenlicht, das ja sonst hellere Beleuehtungs- 
effekte liefert und auch zu Dunkelfeld-Momentaufnahmen unerlasslich is~. 
Die yon der Nernstlampe ausgehende Wiirmestrahlung kann man durch 
eine Wasserkammer abhalten. Man kann auf diese Weise stundenlang 
mikroskopieren; in der ersten Zeit ermiidet man leieht, sobald man sich 
aber an die Untersuchungstechnik einigermassen gewbhnt hat, ist auch 
ein 1/tngeres Arbeiten mi~ keinen Unannehmliehkeiten mehr verkniipft. 
Im allgemeinen gentigt es, die Hirnemulsion dutch Verreiben mit einem 
Glasstab auf einem Objekttrager herzustellen; den Zum Verreiben ge- 
brauchten Objekttr~ger verwendet man am besten nicht zur Unter- 
suchung, sondern bringt yon diesem einen Tropfen, der keine grbberen 
Partikelchen enthalt~ auf einen frischen Dunkelfeld-Objekttrager. 

Im Praparate treten haufig Str5mungen auf, derart, dass die Flfiss~g- 
keit bach einer bestimmten Richtung hin fliesst. Es empfiehlt sich dann, 
namentlieh den Rand des Deckglases abzusuchen, da sich hier haufig 
einzelne Spiroeh~ten anstauen. Bei der Untersttchung gehe man in der 
Weise vor, dass man einzelne Praparate gr[indlich durehsieht; wichtiger 
abet ist es; mbgliehst viele Praparate aus den verschiedensten Stellen 
zn durchmustern. Dann ist es natiirlich unmbglich, auf die Untersuehung 
aller einzelnen Praparate viel Zeit zu verwenden. Die Aussicht, Spiro- 
eh~ten in einem paralytischen Gehirn aufzufinden, ist grbsser, wenn man 
mOglichst viele Stetlen raseh durehsieht, als bei sehr grtindlicher Unter- 
suchung nur weniger Stellen. Die Dunkelfelduntersnehung des frischen 
Gehirns ,ist von grosset Wichtigkeit, da sie allen andern Methoden der 
Spiroeh~tenuntersnchung welt tiberlegen is~ und ohne zu grosse Mfihe 
viele Stellen der tIirnoberfl~ehe rasch nacheinander zu untersuchen ge- 

~stattet. Ausserdem bietet sie den Vorteil, dass man unter gttnstigen 
Umst~nden die Spiroehi~ten in lebendem Zustande beobaehten kann. 
Allerdings liegen im paralytisehen Gehirn die Verh~ltnisse anders Ms 

Archiv f. Psyr Bd. 57. Heft 3. 55 
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z. B. in Prim~raffekten oder Papeln; die Spirochaten aus dem Gehim 
sind hi~uiig unbeweglich. Aber auch die nnbeweglichen und toten Spiro- 
ch~tten zeigen bei der Dunkelfelduntersuchung eine so charakteristische 
Gestalt, dass man sie unmSglich mit anderen Gebi]den verwechseln 
kann. Gewisse Sehwierigkeiten bereitet die Untersuchung nur dann~ 
wenn das Untersuchungsmaterial sehr blutreich ist. tiler sieht man 
niimlich haufig sehr zarte Faden, die lebhaft flottieren, sogenannte Fi- 
brinfliden, die zur Verwechslung mit Spirochaten Veranlassung geben 
kSnnen, niemals aber die eharakteristisehe Sehraubenform der Pallida 
aufweisen. Wenn man es sieh zur Regel macht, nur eharakteristisch 
schraubenf0rmige Gebilde, die man im Dunkelfe]d sieht, als Pal]idae 
anzusprechen, wird man nie einem Irrtume verfallen. Manchmal sieht 
man auch Reihen yon Kokken, die den Ungetibten vielleieht dazu ver- 
]eiten kSnnten, in diesen verschlungene Spirochaten zu sehen; auch 
dieser Irrtum ist leicht zu vermeiden~ wenn man sieh an die typische 
Morphologie der Pallida halt. 

Selbstverstandlich kann man die Dunkelfelduntersuchung nut durch 
Uebung erlernen und ich rate Jedem, der sich mit Spirochatenunter- 
suehungen bei Paralyse beschaftigen will, die Untersuehungstechnik 
erst an einem spirochatenreieheren Material (bei Lues) grtindlich zu 
erlernen. Ich babe es vermieden auf die Einzelheiten der Dunkelfeld- 
untersuchung, die fiir unsere spezielle Untersuchungsteehnik nicht be- 
sonders wichtig sind, und auf die Theorie der Dunke]feldbeleuchtung 
niiher einzugehen. Dariiber finder man das Wissenswerte in allen 
einschlagigen Monographien (Hoffmann,  S o b e r n h e i m ,  Mtihlens u.a.), 
namentlich auch in dem Biichlein ,,Anleitung zur Syphilisdiagnose '~ 
yon Mulzer .  

Die zwar sehr einfache und billige Methode der Dunkelfeldunter- 
suchung dureh Einschaltung einer Zentralblende in den gewShnlichen 
Kondensor kann ich namentlieh ftir Paralyseuntersuchungen nicht 

empfehlen. 
Wer glaubt, auf das Dunkelfeld verziehten zu k5nnen und dasse]be 

dureh Farbung yon Trockenausstrichen zu erreichen, wird keine Freude 
erleben. Man findet namlich Spirochaten in gefarbten Praparaten nur 
dann, wenn die Parasiten im Dunkelfeld in grSsserer Zahl zu sehen 
waren. Ausserdem hat jede Farbetechnik des Treponema pa]lidum ihre 
Tticken und versagt gelegentlich auch dem Geiibteren aus unbekanaten 
Griinden. Immerhin wird es manchmal wtinschenswert erscheinen, das 
im Dunkelfeld Gesehene in einem Priiparate festzuhalten, um es anderen 
demonstrieren zu kSnnen. Dann bediene man sieh namentlich der 
teehnisch einfaehen Methoden. Mar ie ,  L e v a d i t i  und B a n k o w s k t  
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empfehlen hierzu das Tuscheverfahren, die LSffler 'sehe Geisself~rbung 
nnd die Farbung naeh F o n t a n a - T r i b o n d e a u .  Mir hat sieh besonders 
die einfache Nitzsche'sche Kollargolf~trbung bewahrt. Aueh die Giemsa- 
f~rbung gibt sehr hfibsche Bilder. 

Die Vorschriften f~ir diese F~rbungen sind folgende: 

I. Tusch .eve r fah ren  nach Burr i :  

Ein Tropfen Hirnbrei wird mit einem Tropfen Tusche vermischt 
und anf einen Objekttrager rein aufgestrichen. Nach dem Trocknen 
kann man das Praparat direkt mit Oelimmersion besichtigen. Die 
Spirochaten erscheinen weiss, auf dunklem Grunde. Man bezieht am 
besten fertige Spirochatentusehe yon Grfibler-Leipzig; die Tusche muss 
in dem Verhaltnisse 1:10 mit Wasser verdfinnt un~d sterilisiert werden, 
sofern man die Tusche nicht gleich in dieser Verdtinnung bezieht. Die 
Tusche muss vollkommen keimfrei sein; wenn in derselben Bakterien 
gewuchert sind, kSnnen diese die Untersuchung empfindlieh stSren. Aus 
diesem Grunde empfiehlt es sich, bei ]eder Untersuehung ein frisches 
Glasehen zu benutzen. Hech t  und Wi lenko ,  sowie Sehmor] ,  Zabel  
haben angegeben, dass sich durch das Tuscheverfahren selbst in langere 
Zeit in Formalin aufbewahrten Organen Spirochaten nachweisen ]assen. 
Bei der Untersuchung yon in Formol fixierten paralytischen Gehirnen 
hat sieh mir jedoeh dieses Verfahren nicht bewahrt. 

Start der Tusche kann man aueh eine KollargolISstmg benutzen 
(Harrison).  Am zweckmassigsten erseheint mir jedoch die Anwendung 
des Kollargols nach der Nitzsche'schen Vorschrift. Ein luf~trockener 
Ausstrich des Hirnbreis wird mit einer 5 proz. Kollargol]Ssung iiber- 
gossen. Naeh 5 Minuten lasst man durch Schragstellen des Objekt- 
tragers das Kollargol abfliessen. Sobald das Praparat trocken ist, kann 
man es sofort, ohne eine Deckglas aufzulegen, mit Oelimmersion unter- 
suchen. Die Umrisse der Spiroehaten erseheinen noch scharfer wie in 
Tuschepraparateu. Man kann, naeh Saph ie r ,  abgeblasste Kollargol- 
pr~parate dadureh wieder brauchbar maehen, dass man das eingetrock-. 
nete ZedernS1 durch Xylol entfernt und den Ausstrieh nochmals mit 
Kollargol behandelt; die Haltbarkeit dieser Pr~parate kann man da- 
durch erhShen~ dass man sie nach dem Troekenwerdeu 2--3 Tage mit 
2 proz. FixiernatronlSsung behandelt~ im Wasser abspfilt und dann 
trocknet. Die KollargollSsung wird am besten jedesmal friseh bereitet. 
Das Kollargol ist in Ampullen yon 1 g im Handel. 

Auf den gleiehen Grunds~tzen beruht die Kalb ' sche  F~rbung mit 
Eosin und Triacid und die ,,Relieff~rbung" yon Ben ians  mit Kong'orot. 
Ueber diese beiden F~rbungen habe ich jedoch keine Erfahrung. 

55* 
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II. L S f f l e r ' s c h e  Ge isse l fa rbung .  

Nach der yon Hof fmann  gegcbenen Vorschrift werden die Aus- 
'striche, die sehr dtinn sein miissen, mit Alkohol oder Osmium fixiert7 
mit LSfflerbeize iibergossen und '3 mal vorsichtig bis zum Aufsteigen 
yon Ditmpfen erhitzt. Hierauf wird mit desti]liertem Wasser abgespiilt 
und dann unter vorsichtigem Erwiirmen mit Ziehl%chem Karbolfuchsiu 
nachgefiirbt. Dann folgt wiederum Absptilen mit Wasser; nach dem 
Trocknen sind die Pri~para~e fertig. Es empfiehlt sich, die Priiparate 
in Kanadabalsam einzuschliessen und mit einem Deckglas zu bedecken. 

Die Zusammensetzung der LSfflerbeize ist fo]gende: 

20 proz. TanninlSsung 10,0 
Kaltges~ttigte FerrosulfatlSsung 5,0 
Gesiittigte alkoholische FuchsinlSsung 1,0. 

Man kann auch start des Karbolfuchsins nach der urspriinglichen 
LSffler'schen Vorschrift eine AnilinwasserfuchsinlSsung, die jedesmal 
frisch bereitet sein muss, anwendcn, der so viel ein 1/1 o proz. Natron- 
lauge hinzugefiigt wird, bis eine Schwebefallung entsteht, derart, dass 
die FarblSsung eben noch durchsichtig ist. 

III. F a r b u n g  nach  F o n t a n a - T r i b o n d e a u .  

Ein Ausstrich wird fixiert, indem man ihn mit tolgender LOsung 
iibergiesst: 

Acid. acet. 1,0 
Formol. 2,0 
Aq. dest. 100,0. 

Nach Abspiilen in destilliertem Wasser 30 Sekunden langes Beizen 
in TanninlSsung unter Erw~rmen (bis D~mpfe aufsteigen), hierauf wie- 
derum Absptilen in destilliertem Wasser. Die TanninlSsung hat folgende 
Zusammensetzung: 

Tannin 5,0 
Acid. carbol, liquef. 170 
Aq. dest. 100,0. 

Der Karbolzusatz verfolgt den Zweck die Zersetzung der LSsung 
durch Bakterien zu verhindern. 

Hierauf werden die Praparate versilbert, indem man tolgende LS- 
sung aufgiesst und 30 Sekunden unter Erwiirmen (bis ]eichte Dampf- 
bildung auftritt) einwirken liisst. SilberlSsung: 

Arg. nitric. 0725 
Aq. dest. 100,0. 
Tropfenweise Ammoniak, bis sich der sich 

bildende Niederschlag wieder gelSst hat. 
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Hierauf Abspiilen in destilliertem Wasser, nach dem Trocknen sind 
die Prliparate fertig. Die Spirochiiten sind sehwarzbraun gefiirbt. Mari 
kann auch Dunkelfeldpriiparate, nachdem man das Deckglas yore Ob- 
jekttriiger getrennt hat, Deckglas und Objekttr~tger glcichzeitig nach 
dieser Methode fiirben, um die darin enthaltenen Spiroch~tten in einem 
Dauerpriiparate festzuhalten. 

IV. Giemsa-F i i rbung  des T r e p o n e m a  pa l l idum.  

Von der Giemsa-F~rbung existieren eine Unzahl Vorschriften und 
Modifikationen. Die einfachsten Vorschrifteu dfirften wohl die folgen. 
den sein: 

Von der bei Grtibler kiiuflichen GiemsalSsung wird folgende Ver- 
dtinnung hergestellt: 

10 Tropfen Farbstoff auf 10 ccm Wasser 
(das vollkommen si~urefrei sein muss). 

In dieser werden die alkoholfixierten Praparate 1 2 Sttmden lang 
gefiirbt. Manchmal erscheint auch eine liingere Einwirkung der Farb- 
fltissigkeit (bis 24 Stunden oder l~inger) vorteilhaft (Hoffmann). Ftir 
genauere morphologische Studien ist die Osmiumfixierung der Ausstriche 
nach Hof fmann  und Ha l l e  notwendig. Am sichers~en gelingt die 
Giemsafarbung nach der neuesten yon E. Hof fmann  angegebenen 
Technik: 

,,Nach Herstellung eines dfinnen Ausstrichs auf gut gereinigtem 
Objekttrager mittels Deckglaskante wird das noch feuchte Pr~tparat 
schnel] ftir 1 2 1 Minute in eine Osminmkammer (gut verschlosscner 
Glasyzylinder mit eingeschliffenem Deckel, in dem sich ein geSffnetes 
GlasrShrchen mit 1/2 1 g Osmiumsiiurekristallen befindet) hineinge- 
bracht. Alsdann kommt das Priiparat auf 24--36 Stunden in die Farb- 
15sung, die auf 40 ccm destillierten Wassers 8 10 Tropfen lproz, wass- 
riger Kalinm carbonicum-LSsung und 50 60 Tropfen GiemsalSsung 
enth~tlt. Das stark gefrtrbte Pr~tparat, welches in eine Ktivette so ge- 
stellt wird, dass die Niederschliige auf die vom Ausstrich freie Glas- 
fliiche fallen, wird dann kurz mit Wasser abgespiilt, eine oder einige 
Minuten in 25 proz. wiissriger TanninlSsung differenziert, dana unter der 
Wasserleitung grtindlich abgesptilt, mit Fliesspapier getrocknet und mi~ 
reinem ZedernS1 (ImmersionsS1) eingedeckt." 

Auch die Spirochliten der progressivcn Paralyse fiirben sich nach 
Giemsa, wie dies im Gegensatz zu F o r s t e r  und Tomaczewsk i  betont 
werden muss. Keinesfalls also unterseheiden sich die Spirochaten der 
Paralyse yon denen der gewShnlichen Lues durch das Fehlen der Giemsa- 
fiirbbarkeit. 
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Bezfiglich aller anderen Farbemethoden zur Darstellung des Syphi- 
liserregers, die selbstversti~ndlich auch bei der Paralyse anwendbar sind, 
sei auf die einschliigigen Bficher verwiesen. 

Im Allgemeinen pflege ich nicht zu viel Zeit auf die Fiirbung des 
Treponema pallidum in Ausstrichen zu verwenden nnd reich in der 
Regel mit der Dunkelfeldmltersuchung zu begnfigen, da durch die An- 
wendung der verschiedenen Farbemethoden zu vie1 Zeit verloren geht 
nnd ich vorziehe, die Lokalisation tier Krankheitserreger durch Unter- 
suchung mSglichst vieler Stellen im Dunkelfelde zu studieren. Ich will 
an dieser Stelle noch bemerken, dass man se]bstverstandlich immer, 
wenn es auf eine genaue Lokalisation der Parasiten ankommt, nach der 
Untersuchung einer jeden Stelle, die benutzten Instrumente reinigeu 
muss. Bei Ausserachtlassung dieser Vorsichtsmassregel kann es leicht 
vorkommen, dass Spirochiiten aus einer vorher nntersuchten spiro- 
chatenhaltigen Stelle in ein Priiparat gelangen, das einem parasiten- 
freien Orte entstammt. 

Am wichtigsten ist tier Spirochi~tennachweis in Schnittprltparaten, 
da diese allein uns fiber die Lagerung der  Treponemen im Gewebe 
Auskunft geben kSnnen und ein genaueres mikroskopisches Studium 
dieser Verhi~ltnisse ermSglichen. 

Zur Schnittfiirbung der Treponemen haben sich allein die Silber- 
impriignationsmethoden als brauchbar erwiesen. Die erste Methode 
stammt yon V o l p i n o - B e r t a r e l l i  (alte Vorschrift): 

Von alkoholgeh~trteten Stricken werden drinne Paraffinschnitte her- 
gestellt. Diese werden 1--2 Tare lang in 0~2--0,5 proz. Silbernitrat- 
15sung gelegt, dann gewaschen und in der van Ermengen'schen Beize 
eine Viertelstunde lang reduziert; dann kommen sie noch einmal in die 
SilberlSsung, his sie einen braunen Farbenton angenommen hubert, und 
werden dann entwgssert und in Kanadabalsam eingeschlossen. Diese 
Methode der Schnittfarbung hat sich nicht sehr bewiihrt, so dass man 
sich jetzt ganz allgemein der Fiirbung ganzer B15cke bedient. Das 
Gleiche gilt yon einer neuerdings angegebenen Schnittfiirbung yon 
Gyenes  und S t e r n b e r g ;  am gebrauchlichsten ist die Levadi t i -Me-  
thode (alte Methode), die aus einer yon Ramon y Caja l  angegebenen 
Fibrillenfi~rbung hervorgegangen ist. 

Die Technik der Levadit i -Methode ist folgende: 

Al te  Vorsch r i f t :  

1. Fixieren drinner Gewebsscheiben in 10proz. Formalin 24 Stunden 
oder liinger. 

2. Uebertragen in 96proz. Alkohol auf 24 Stunden. 
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3. Einlegen in destilliertes Wasser bis Sttieke untersinken. 
4. Einlegen auf 3--6  Tage in eine 1,5--3 proz. wasserige LSsung 

yon Silbernitrat bei 37 o in dunkler Flasche. 
5. Kurz abwaschen in destilliertem Wasser. 
6. Reduzieren 24--48 Stunden bei Zimmertemperatur in einer 

gisehung von 5 ecru (40proz.) Formalin, 100 eem destilliertem 
Wasser, in der 2 - -4  g Pyrogallussaure ge15st ist, in dunkler 
Flasehe. 

7. Auswaschen in Wasser, Einbetten in Paraffin, Schneiden. 

( auch  

1. 
2. 
3. 
4. 

5. 

6. 

7. 

Neue V o r s c h r i f t  

P y r i d i n m e t h o d e  yon L e v a d i t i - M a n o u ~ l i a n  genann t ) :  

Fixieren in 10 proz. Formalin 24 Stunden. 
Naehh/irten in 90proz. Alkohol 12--16 Stunden. 
Uebertragen in destitliertes Wasser his Stiicke nntersinken. 
Einlegen bzw. Einhiingen an dtinnen Fiiden in 90 ccm einer 
1,5proz. SilbernitratlSsung, der nnmittelbar vet dem Gebraueh 
10 cem reinstes Pyridin zugesetzt werden (dunkle Flasche!), 
zuers~ 2--3 Stunden bei Zimmer~emperatur , nachher 4- -6  
bei 50 o 
Rasch abwaschen in reinem Pyridin. 
Reduzieren I2 Stnnden in folgender LSsnng: Man mische un- 
raittelbar vor dem Gebrauch 90 ccm (4proz.) Pyrogallussaure- 
10sung mit 10 ecru Pyridin (dunkle Flasche). 
Uebertragen in Alkohol und rasch Einbetten in Paraffin. 
Schneiden. 

Die ~tltere Methode gibt im Allgemeinen sicherere Resultate und 
wird daher, wenn es sich nicht gerade um eine rasche Darstellung tier 
Spirochiiten handelt, meistens der neueren vorgezogen. Eine sehr gute 
Methode, die oft Spiroch~ten zur Darstellung bringt, wo die Levad i t i -  
Methode versagt, ist das neue yon B e r t a r e l l i  nnd V o l p i n o  ange- 
gebene Verfahren: 

1. Dfinne Gewebsstficke werden in 96proz. Alkohol geh/irtet. 
2. 4 Tage lang in einer LSsung yon Arg. nitr. 1,5 g, Aq. desk. 

50 cem, 96 proz. AlkohoI 50 ecm, 4--5  Tropfen reiner Essig- 
slinre. Die Fliissigkeit muss erneuert werden, sobald Nieder- 
sehl/~ge anftreten. 

3. Waschen in destilliertem Wasser. 
4. Reduktion in v a n  Ermengen 'scher  Beize 24 Stunden bei 

Zimmertemperatur. 
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Die van Ermengen 'sche Beize hat folgende Zusammensetzung: 

Tannin 3 g, Gallussiture 5 g, essigs. Natron 10,0 g; 
Aq. desk. 350,O g. 

5. @riind]iches Auswaschen. Paraffineinbettung. 

Alle die angegebenen Methoden eignen sich nicht ftir das Nerven- 
system, da sich hier auch Bestandteile des nervSsen Gewebes mitfarben 
und die Spirochaten verdecken kSnnen. Dies gilt nach meinen Er- 
fahrungen auch yon der Yamamoto-Hethode,  die in andern Organen 
die Spiroehi~ten elektiv zur Darstellung bringt. Die Teehnik dieser 
Methode ist fo]gende: 

Das Material kann in Formalin oder Alkohol fixiert sein. 
1. Man ]egt dtinne Scheiben auf 24 Stunden in fliessendes Wasser 

ein und noehmals auf eine Stunde in destilliertes Wasser. 
2. Versilberung in einer 5 proz. LSsung yon Silbernitrat 48 Stunden 

bet 37 o in dunkler Flasehe. 
3. Reduktion in einem Gemisch yon 

Acid. tannic. 1,0 A 
Acid. pyrogallic. 2,0 I 24 Stunden bet 37 o 
Aq. dest. 100,0 

Wechseln der Fltissigkeit nach Verlauf der ersten Stunde, well 
sie sich triibt. 

4. Auswaschen in Wasser 1 Stunde. 
5. Zelloidineinbettung, da bet Paraffineinbettung die Fiirbung 

etwas abblasst. 

Ich habe diese Methoden hier angeftihrt, weil man sich dieser zur 
Untersuchung anderer Organe mit Vorteil bedienen kann. 

Zum Spirochatennachweis im N e r v e n g e w e b e  hat Noguch i  eine 
Methode angegeben. Noguchi  halt fo]gende Punkte ftir den Spiro- 
chatennachweis im Nervengewebe fiir wichtig. Zunachst empfiehlt er 
die BlScke dicker als bet andercn Organen zu nehmen, namlich 5--7 mm 
dicke Scheiben, da man im Innern solcher B15cke immer einen 
weniger tier impri~gnierten Bezirk finden kann, innerhalb dessen die 
Pallida sich yon den weniger tier impragnierten Neurogliafibrillen auf 
das Seh~rfste abhebt. Ferner betont Nogueh i ,  dass man die Stticke 
nach grtindlicher Formalinflxierung ebenso grtindlich in Alkohol nach- 
fixieren ~ miisse, u m  die Farbung der Spirochi~ten zu erzielen. Endlieh 
weist Noguch i  auf die Tatsache hin, dass langes Verweilen des Ma- 
terials in Formalin die Impriignationsfahigkeit der Neurogliafasern herab- 
setze, die der Pallida abet erhShe. Die Aussichten, die Pallida im 
Gehirn nachzuweisen, seien umso gfinstigeri je liinger alas Material in  
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Formalin gelegen habe, doch bekomme man zuweilen auch bei nicht so 
lange in Formalin fiixiertem Material brauchbare Praparate. Die Einzel-: 
heiten der Technik sind folgende: 

1. Ein 5--7  mm dickes Stfick aus formalinfixiertem Material 
wird in folgende Flfissigkeit: 

Formalin . . . . . . . .  1 0  ccm 
Pyridin . . . . . . .  10 ,, 
Aceton . . . . . . .  25 ,, 
Alcohol abs . . . . .  25 ,, 
Aq. dest . . . . . . .  30 

5 Tage lang bei Zimmertemperatur eingelegt. 

2. Hierauf folgt grfindliches Auswaschen in h~ufig gewechseltem 
destillier?;em Wasser 24 Stunden tang. 

3. Dann kommen die Stiicke 3 Tage lang in 96 proz. A]kohol 
(sehr wichtig). 

4. Gr~ndliches 24sttindiges Auswaschen in mehrmals zu wechseln- 
dem destilliertem Wasser. 

5. Einlegen in 1,5 proz. SilbernitratlSsung in dunkler Flasche 
entweder 5 Tage bei  Zimmertemperatar oder 3 Tage bei 37 o. 

6. Zweisttindiges Auswaschen in destilliertem Wasser. 
7. Reduktion in 4proz. Pyrogalluss~urelSsnng, der  man 5 pCt. 

Formalin zugesetzt hat, 2r Stunden bei Zimmertemperatur. 
8. Grtindliches Auswaschen in destilliertem Wasser. 
9. Uebertragen in 80 proz. Alkohol auf 24 Stunden. 

10. Einlegen in mehrmals zu wechselndem Alkoh01 yon 96 pCt. 
auf 3 Tags. 

11. Absohter Alkohol 2 Tage. 
12: Einbetten in Paraffin mittels Xylol. 

Noguch i  rat, die Schnitte aus verschiedenen Tiefen der B15cke~ 
zu entnehmen, um so die Zone zu finden, wo die Spiroch~ten am bestea 
impr~Lgniert sind. Ich bin dabei meist so vorgegangen, dass ich den 
ganzen Block halbierte and yon der Mitte aus diesen aufzuschneiden: 
begann. Noguch i  schneidet 3--5tL dicke Schnitte. Die Spirochaten. 
sind in den Noguchi ' schen Praparaten tiefschwarz gefarbt, wahrend 
das Gewebe des Nervensystems einen gelbliehen oder gelb]ichbraunen 
Farbenton zeigt. Noguch i  gibt se!bst zu ,  dass zuweilen auch die: 
Nervenfasern schwarz gefarbt seien und dass solche Schnitte zum Auf- 
suchen der Pallida sich nicht eignen. 

Noguch i  hat nachtraglich noch folgende Abanderung der Methode 
angegeben, die aber den meisten entgangen sein dfirfte, dennsie finder 
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sich in keinem der Bticher, welche die Noguchi ' sche  Technik auf- 
genommen haben. Noguch i  schreibtl): ,,Falls die einfaehe Silber- 
15sung nut unvollkommen impragniert, so setzt man mit Vorteil 10 pCt. 
Pyridin zu." 

Dann sehreibt er, dass man zu der Pyrogallussaure ,,start des For- 
malins, aueh naeh L e v a d i t i - M a n o u ~ l i a n  15 pCt. Pyridin und 10 pCt. 
Aeeton zusetzen" kSnne. Es handelt sieh hier nut um unwesentliehe 
Modifikationen, die die Mangel der Methode in keiner Weise zu ver- 
bessern vermSgen. 

Die Angabe Nogueh i ' s ,  dass die Imprlignationsfi~higkeit der 
Fibrillen bei langerem Anfbewahren des Materials in Formol abnehme~ 
wahrend die der Spirochaten nieht verloren geht, ist durehaus riehtig. 
Hingegen mSehte ich der Empfehlung N o g u e h i ' s ,  dieke B15cke zu ver- 
wenden, nieht ohne Weiteres zustimmen. Bei allen Bloekfiirbungen dring~ 
die SilberlSsung nur wenig in die Tiefe ein. Ca ja l  und L e v a d i t i  haben 
daher betont, immer nur kleine, 2 mm dieke Stfieke zu den Bloekfar- 
bungen zu verwenden. Man kann wohl im Innern grSsserer BiScke 
vollkommen fibrillenfreie Stellen finden, abet hier sind wahrseheinlich 
auch die Spiroehaten nieht gefarbt, wahrend die Parasiten, welehe in 
dem diehten Fasergewirr der peripheren Schiehten des Blockes liegen. 
natfirlieh nieht als solche zu erkennen sind. Uebrigens gelingt es nieht 
in allen Fallen, selbst dutch langeres Lagern in Formalin, die Fibrillen- 
f~trbung auszusehalten. Ieh habe in einzelnen Fallen, aueh naeh 
10 jahrigem Aufenthalt des Materials in Formol, noeh gut erhaltene Farb- 
barkeit der Fibrillen gefunden. Andere Vorsehriften der Methode, wie 
die Vorbehandlung in dem Formalin-Pyridin-Aeeton-Alkoholgemiseh halte 
ich ffir nnwesentlieh. Hingegen erseheint mir die Angabe Nogueh i ' s ,  
dass die Spirochatenfarbung nur naeh grfindlicher Naehfixierung in A1- 
kohol gelinge, als sehr wesentlieh. Nogueh i  betont selbst, dass sich die 
alte Levadi t i -Methode aueh zur Auffindung der Pallida im Gehirn eigne 
namentlieh wenn man diekere B15cke einlege. Moore,  der Mitarbeiter, 
Noguehi ' s~  sehreibt fiber die Teehnik: ,Es gentigt zu sagen, dass die 
L e v a di ti-Silbermethode angewendet wurde mit einigen Modifikationen, 
die mSglicherweise yon Wiehtigkeit waren~ miiglieherweise auch nieht." 
A. Marie ,  L e v a d i t i  und B a n k o w s k i  haben sich tier alten L e v a d i t i -  
Methode mit Erfolg zum Naehweis der Spiroehiiten im Paralytikergehirn 
bedient. Sie dehnten dabei den Aufenthalt der B15cke in Alkohol auf 
3 Tage aus. 

1) Mfinchener med. Wochenschr. 1913. S. 737. 
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Mar inesco  und Minea arbeiteten mit der Cajal 'schen Methode. 
Der unwesentliche Unterschied zwisehen dieser und der L e v a d i t i -  
Methode beruht in dem Ammoniakzusatz zu dem Alkohol. 

Alle diese Methoden haben den Nachteil, dass man sehr vom Zu- 
falle abhiingig ist, indem die Fibrillenimprlignation in jedem einzelnen 
Falle eine sehr verschiedene ist. Ich bin fiberzeugt, dass die Spiro- 
chi~ten sehr hi~ufig deshalb nicht gefunden werden, weft sie gerade in 
der fibrillenhaltigen Zone gut gefiirbt sind und sich bier natfirlich yon 
den Fibrillen nicht differenzieren lassen. 

Es besteht also ein Bedfirfnis nach einer elektiven Fiirbung der 
Pallida im Zentralnervensystem, der diese Mangel nicht anhaften. 

Mar inesco  und Minea schreiben hierfiber: ,sEine gute Teehnik 
mfisste bezwecken, einerseits die Impr~igntaion der Nervenfasern zu ver- 
hindern, andererseits die Spirillen zu beizen. Das liisst sich nicht ganz 
leicht realisieren." 

A. Marie, L e v a d i t i  und Bankowsk i  ~iussern sich fiber denselben 
Punkt folgendermassen: ,,Es handelt sich darum, einVerfahren der Fixation 
oder Silberimpr~gnation zu finden, das, so viel als mSglich die Affinit'~t 
der nervSsen Fibrillen ffir das Silber reduziert, ohne die der Treponemen 
zu verhindern. Wir sind gegenw~trtig im Begriffe, danach zu suchen." 

Ich daft wohl daranf verzichten, die zahlreichen, viillig ergebnis- 
losen Versuche, die ich unternommen habe, um ein derartiges Verfahren 
ausfindig zu machen, hier ausffihrlich darzulegen. Ursprfinglich suchte 
ich dutch eine Abiinderung der Formalinfixierung dieses Ziel zu er- 
reichen. In Deutschland wird ja allgemein das Scher ing 'sche For- 
malin angewendet. Ich glaubte, dass vielleicht andere Formolarten die 
Fibrillen nicht so gut fixierten, wie das Schering 'sche Formol und 
daher zum Spirochiitennachweis geeigneter sein kSnnten. Eine Bemerkung 
Schmor l ' s ,  der erwahnt, dass die Tuberkelbazillenfarbung nach l~ingerer 
Formalinfixierung versage, besti~rkte reich in dieser Annahme, nament- 
lich aber folgender Ausspruch Schmor l ' s :  ,Allerdings scheinen sich in 
dieser Hinsicht die verschiedenen Fabrikationsmarken des Formalins 
verschieden zu verhalten". Ich versuchte, die Fixierung durch ver- 
schiedene Zusatze zum Formalin abzuiindern~ habe aber dadurch nichts 
erreicht und bin allmahlich zu der Ueberzeugung gelangt, dass eine 
Abiinderung der Fixierung kein gangbarer Weg zur Abstellung dieses 
Uebelstandes ist. Ich habe daher auch keine Veranlassung gefunden, 
yon der Verwendung des S c h e r in g'schen Formalins Abstand zu nehmen, 
das sich zur Fixierung der Spirochiiten vorzfiglich eignet. 

Zur Ausschaltung der Mitfiirbung des nervSsen Gewebes hat  sich mir 
allein die Urannitrat-Vorbehandlung bewiihrt. Die Anwendung dieses 
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Kunstgriffes bietet den weiteren Vorteil, dass die Fiirbung sieh an bs- 
liebig fixiertem Material durchfiihren lasst, namentlich aber, dass jedes 
in Fsrmsl fixiertes Gehirnmaterial zu dieser Fiirbung sich eignet~ so 
dass das in den Sammlungen der Irrsnanstalten vsrhandene Fsrmsl- 
material vsn paralytischen Gehirnen sehr gu t  zu diesen Untersuchungen 
verwertet werden kann. Das Urannitrat findet schon lange in der mikrosko- 
pischen Technik Yerwendung. Bekannt ist seine Anwendung als Uran- 
karmin zur Achsenzylinderfiirbung (Schmaus,  Chi less t t i ) .  Auch ist 
es wiederhslt als Fixierungsmittel benutzt worden (Schenk  u. a.), 
Ramon y Ca]al  hat eine Gliafarbung angegeben, bei der er sich des 
Urannitrats zur Ausschaltung der nervSsen Bestandtsils des Nervenge- 
webes bediente. Aueh Do in iksw wandte das Urannitrat zur Beizung 
vsn Gefrierschnitten an, die er dann naeh der B ie l sehswsky ' schen  
Methods f~rbte, und benutzte diese }/lsdifikatisn der Bie l schswsky- i  
F~rbung neben anderen Methsden zum Studium dsr De- und Regenera- 
tionserscheinungen bei der multiplen Sklersse. Als ich zuerst den 
schSnen fibriltenfreien Untergrund Sah, den das Urannitrat in der Ca- 
j al'sehen Gliafarbung gibt, glaubte ieh das Mittel gefunden zu haben, 
um fibrillenfreie Spiroeh~tenpraparate zu erzielen. Ieh erlebts jedoch ~ 
zuerst eine grosse Entt~iuschung. Dis Priiparate, die ieh erhielt, indem 
ich vsr der Levadit]fl irbung eine ]~ingere Uranvorbehandlung ein- 
schaltete, waren zwar vsllkommen fibrillenfrei, enthielten aber aneh 
keine Spirseh~iten und in sicher sehr spiroehiitenhaltigem Material 
(Leber vsn Lues hereditaria) fand ieh bei dieser Uranvsrbehandlung 
keine Spiroch~tten, nur gelegentlich einigs braungefarbte, gewundene 
spirochiiteniihnlichs Gebilde. Ich gelangte zu der Ueberzeugung, dass 
das Urannitrat aueh die Farbbarksit der Spirschaten ebenss, wis der 
Fibrillen aufhebt. Ich hatte die Urananwendung bereits aufgegeben, als 
mir einige Zeit sp~iter der Gedanke kam, einen wichtigen Untersehied 
in der Farbbarkeit der Fibrillen und der Spirschaten nutzbar zu maehen. 
(Ich nenne hier im Anschluss an Nsgueh i  alle gewundenen Bestand- 
teile des Zentralnervensystems, die sich bei der I~evadit i-  und Ns- 
guchimethsde schwarz fgrben, Fibrillen, bin mir aber bewusst unter 
diesem Namen eine Reihe ganz heterogener Faser~ zusammenzufassen, 
welche denselben zum Tell nicht verdienen, Aehsenzylinder, Gliafasera 
und dergl.) Erfahrungsgemiiss fiirben sich die Fibrillen sehr leieht, 
die Spirsch~tten dagegen sehr schwer. Ferner gelingt die Pibrillenfi~r- 
bung an Fsrmalinmaterial shne Alkoholnachbehandlung, wghrend zur 
Spirseh~itenfiirbung Alkshslnaehfixierung notwendig ist (N o gu chi). Ich 
habe daher kleine Stiicke ganz kurz mit Urannitrat behandelt und fand 
zu meiner grsssen Ueberraschung, dass schon ein viertelsttindiges Ver,: 
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weilen der B15cke in einer 1 proz. UrannitratlSsung in vie}en F~llen 
gentigt~ um die Fibrillenf/~rbung auszuschalten. Diese kurze Uranbe- 

handlung beeintr/~chtigt die Impr~gnationsf~higkeit der Spiroch/~ten 
nicht, zumal, da ich sie stets vor dem Alkohol anwende. Es ist daher 
eine zum Gelingen der F/~rbung wichtige Voraussetzung, das Urannitrat 
nur so lange einwirken zu lassen, als zur Fibrillenausschaltung unbedingt 
notwendig ist. Die Firma E. Merck in Darmstadt hat mir in dankens- 
werter Weise auch andere Uransalze zum Versuchen tiberlassen. Von 
allen diesen habe ch aber das Urannitrat am brauehbarsten gefunden. 

Die urspziingl che Methode, deren ich reich bediente, bestand darin, 
dass ich vor der L e v a d i t i- Methode eine Uranbehan dlung yon einer halbert 
Sttmde anbrachte. Damit erzielte ich wohl t%sultate~ abet die relative 
Einfachheit dieser Technik bringt den Nachteil mit sich, dass nicht alle 
Spirochiiten zur Darstellung gelangen, h~iufig nut die dickeren Formen. 
Ich babe mich deshalb bemiiht, die Spirochatenfarbung zu verbeSsern, 
durch liingeres Verweilen der B15cke in SilberlSsnng and einige andere 
Vorschriften, die ich in Folgendem zusammengefasst wiedergebe. Haupt- 
si~chlieh haben sich mir zwei Methoden bew~hrt, Methode I (Uranme- 
thode), Methode II (Pyridin-Uranmethode). Ich wende stets beide Me- 
thoden gleichzeitig an, Methode II scheint aber bessere Resultate zu 
geben. Ich benutze formalinfixiertes Material, das mindestens 14 Tage 
in Formalin lag. 

Methode I (Uran-Methode) :  

1. Man stellt sieh eine 1 proz. LSsung yon Urannitrat (Merck) in 
destilliertem Wasser her. Diese LSsung ist jedesmal frisch zu bereiten. 
In diese LSsung kommen kleine 2--4 mm dicke Stfieke 1/2--1 Smnde 
lang im Brntofen bei 37 ~ Damit die UranlSsung yon allen Seiten gleieh- 
miissig eindringen kann, empfiehlt es sich, auf den Boden des Gef~isses 
etwas bleifl'eie GlaswoHe za bringen. Die Behandlang mit Urannitrat 
verfolgt dezl Zweck, die Mitimprtignation des nerv6sen Gewebes zu ver- 
hindern. Sie daft nicht ztt lange ausgedehnt werden, damit die Fiirb- 
barkeit der  Treponemen nicht leidet. In einzelnen besonderen Fallen, 
in denen die geschilderte Vorbehandlung nicht gentigt, um die Mit- 
fiirbung der Achsenzylinder usw. auszuschalten, kann man den Versnch 
maehen, dies mit einer 2 proz. UrannitratlSsung zn erzielen. Doch gibt 
die lproz.  Uranbehandlung mehr Aussicht auf eine gate Treponemen- 
imprttgnation. 

2. Die Stiicke werden hierauf in desfilliertem Wasser gewaschen. 
(1 Tag lang). 

3. Uebertragen der Stticke in 96 proz. Alkohol 3--8 Tage. 
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4. Auswaschen der Stficke in destilliertem Wasser, bis die Stt~cke 
untersinken. 

5. Die BlScke kommen hierauf in eine 11/2 proz. SilbernitratlSsung 
in dunkler Flasche im Brutofen. Hierin verweilen sic 5--8  Tage. Es 
ist wichtig, immer reichlieh SilberlSsung zu verwenden und nicht zu 
viele B15cke in eine Flasche zu bringen. Man verwende stets Argentum 
nitric, cryst. Merck, hie das  in Stangen kgufliche unreine Silber der 
Scheideanstalten. Nach Abgiessen der SilberlSsung und Absptilen in 
Aq. dest. kommen die Stttcke in ein 

6. Reduktionsbad yon 4 pCt. PyrogalluslSsung, der man 5 pCt. 
l~ormalin zngesetzt hat. (1--2 Tage bei Zimmertemperatnr in dunkler 
Flasche). Ich setze die LSsung mit Acid. pyrogall. Merck stets friseh 
an. Die Stacke bleiben dabei in der gleichen Flasche~ in der sic mit 
Silber behandelt worden sind und sollen beim Wechseln der Flassig- 
keiten nieht dem Llchte ausgesetzt werden. 

7. Auswasehen in Aq. dest., steigender Alkohol~ Xylol, Paraffin- 
einbettung. Der Alkohel muss vollkommen s~urefrei sein. Man 
schneider 5--10[~ dieke Schnitte. Dfinnere oder dickere Schnitte sind 
nicht vorteilhaft. 

Me thode  II ( P y r i d i n - U r a n - M e t h o d e ) :  

Die formolfixierten kleinen Stiicke kommen auf 1--3 Tage in reines 
Pyridin, werden grfindlich in Wasser ausgewaschen und kommen noch- 
mals einige Tage in Formalin zur gr~ndliehen Entfernung des Pyridins, 
dann wieder in Wasser. Dann folgt Urannitrat und Weiterbehandlung 
wie bei Methode [. [Es ist notwendig die B15cke nach der Pyridin- 
vorbehandlung grfindlich auszuwaschen, da sonst sparer das Urannitrat 
~usgefallt wird. Arts diesem Grunde bringt man die Stficke zweck- 
m~ssig nach dem Wassern noch einmal in FormalinlSsung (5--10 pCt.)] 

hn Einzelnen habe ieh zu diesen Methoden noch fo]gendes zu be- 
merken: Es erscheint oft vorteilhaft, von vornherein kleine Stficke in 
10 proz. FormalinlSsung zu fixieren; indes bringt dies den Nachteil 
mit sich, dass man infolge der Zerlegang des Materials in kleine Stiieke 
leicht die Uebersicht verliert. Man erhfilt durchaus brauchbare Resul- 
tare, wenn das ganze Gehirn zunachst in Formalin fixiert wird. Wie 
bereits Noguch i  betont hat, erh~tlt man nach lgngerem Verweilen des 
Materials in Formol besouders gute Pallidaimpragnationeu. Dieser Satz 
gilt aueh fiir racine Methoden. Die Spiroch~ten halten sich ausser- 
ordent]ich lange im Gewebe. So konnte S c h n e i d e r  diese in Material, 
das 30 Jahre lang in Alkohol gelegen hatte, noch nachweisen. Ich 
selbst fand in einem Falle, der vor 10 Jahren in Formol eingelegt 
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worden war, das ausserdem in dieser Zeit nicht gewechselt worden war, 
sehr gut fiirbbare Spirochiiten. Der Gebrauch yon Pyridin, das ich 
neuerdings anwende, hat den Zweck, das Gewebe aufzulockern und so 
Eindringen der SalzlSsungen zu erleichtern. Zu diesem Zwecke ist es 
bereits yon B ie l s chowsky  zur Fiirbung der Neurofibrillen in B15cken 
angewendet worden. Bei der Verwendung yon Pyridin erhiilt man 
hiiufig eine Impriignation der feinsten Kapillaren; da diese niemals mit 
Spirochiiten verwechselt werden kSnnen, wirkt dies nicht stiirend. 
Ueberhaupt sieht der Untergrund in jedem Falle verschieden aus~ auch 
bei ganz gleicher Vorbehandlung des Materials. Ausnahmsweise fiirbt 
sich das Gefiissbindegewebe wie bei der Achuearro ' schen Methode. 
Es sei hier erwiihnt, dass in senilen Gehirnen die Fiidchensubstanz der 
Drusen mit dieser Methode schwarz gefiirbt wird. Die fibrigen Bestand- 
teile der Drusen bleiben jedoch ungefi~rbt. Die peripheren Zonen des 
Pr~parates sind hiiufig dunkler gefiirbt, was auf dem ungleichm~issigen 
Eindringen der SalzlSsungen in die B15cke beruht. Hiiufig sind die 
Spirochiiten in diesen Zonen (wie bei der Originalmethode Levad i t i ' s )  
etwas schwiicher impragniert. Es ist notwendig, ganz kleine B15cke zu 
verwenden, da die Salzl5sungen nicht sehr tief eindringen. Liingerer 
Aufenthal~ in Alkohol schadet nichts. Im fibrigen gelingt die Spiro- 
ch~ttenfarbung nach meinen Methoden auch an in Alkoho] fixiertem 
Material. Formolfixierung gibt jedoch bessere und klarere Bilder. Die 
Nichtbefolgung der genauen Vorschriften der Silberimpragnation, na- 
mentlich der Anwendung chemiseh reinen Silbers kann ein Versagen 
der Fiirbung herbeiftihren. 

Statt der Deckgliiser kann man die Prliparate auch in Gelatine 
nach dem Edinger 'schen Verfahren einschliessen. 

Zuweilen misslingt die Farbung auch bei genauer Befolgnng der 
Vorschriften. Es ist mir sogar vorgekommen, dass Stiicke desselben 
Materials~ die mit den gleichen LSsungen in verschiedenen Fliischchen 
behandelt worden waren, in einigen Flgschchen eine sehr gute, in den 
anderen wieder eine sehr schlechte Impragnation aufwiesen. Alle Silber- 
impragnationsmethoden~ wie die Cajal 'schen Methoden, die Levad i t i -  
Fiirbung usw. haben eben die Tticke, dass sie gelegentlich aus unbe- 
kannten Grtinden versagen. Im Allgemeinen sind jedoch vollkon~mene 
Versager selten. 

In der Regel kann man in dem gleichm'iissig gelb oder braun ge- 
fi~rbten Untergrund, den man bei Anwendung dieser Methoden erhiilt, 
auch pathologische Veranderungen gut erkennen. Nachf~irbnngen der 
Schnitte, wie sie bei der Levadit i-Methode angewendet worden sind 
(mit GiemsalSsung, Thionin, Toluidinblan, Jodgrtin~ Saffranin usw.) 
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leisten in dieser Beziehung nicht viel mehr. Man erhalt einen anders 
gefarbten Untergrund, in dem man meistens die Einzelheiten auch nicht 
besser erkennen kann~ wie in dem nicht nachgefarbten Praparat. Auf 
Anregung yon Prof. R a e c k e  mache ich zurzeit u die Spiro- 
chi~tenfiirbungen mit anderen Farbemethoden des Nervensystems (Mark- 
scheiden-, Gliafiirbungen usw.) zu kombinieren. Die Hauptschwierigkeit 
liegt darin, dass die Spirochatenfiirbung nut in B15cken gelingt; da- 
durch ist es auch unmiig!ich gemacht, aufeinanderfolgende Schnitte 
einerseits nach den Spirochatenfi~rbungen, andererseits nach den Mark- 
scheiden-, Gliafarbungen usw. zu behandeln. Die Cajal-Farbung,  auf 
deren Prinzip die Spirochatenfarbung beruht, lasst sich aber nicht an 
Schnitten durchftihren; auch die Anwendung yon Sehutzkolloiden, dig 
L i e s e g a n g  zu diesem Zwecke vorgeschlagen hat und deren sich aueh 
G y e n e s und S t e r n b e r g zur Schnellfiirbung der Spiro chaten in Sehnitten 
bedient haben, hat einstweilen zu keinen brauchbaren Resultaten geffihrt. 
Ich bin mir natiirlieh bewusst, dass durch geringe Abiinderungen der 
yon mir gegebenen Vorschriften ebenso gute Resultate erzielt werden 
k5nnen, lch g]aube jedoch, dass wesentliche Verbesserungen der yon 
mir angegebeneu Technik wohl nicht gemacht werden kSnnen. Man 
kSnnte hSchstens einwenden, dass die Technik etwas kompliziert und 
zeitraubend ist. Demgegentiber muss ich betonen, dass die einfacheren 
Methodem wie die kurze Uranvorbehandlung und ansehliessende Leva -  
diti-Methode nieht gleich gute Resultate ergeben, wie ich bereits dar- 
gelegt babe. An dieser Stelle mSchte ich noch einen Punkt besonders 
hervorheben. Meine Methoden eignen sich nur ftir das Zentralnerven- 
system. Ich rate nicht, sie fiir andere Organe anzuwenden, da dig 
Einschaltung des Urans hier iiberfltissig ist und bier auch die L e v a -  
diti-Methode nach meinen Erfahrungen Besseres leistet. 

Im A]lgemeinen kann ich sagen, dass die nach meinen Methoden 
erzielten Ergebnisse mit denen der Dunkelfelduntersuehung tiberein- 
stimmen, d. h. in allen Fallen, in denen ieh bei Dunke]felduntersuchung 
Spirochiiten in grSsserer Zahl land, konnte ich sit auch in Schnitten 
nachweisen und umgekehrt, wo sit in Sehnitten feh]ten waren sie stets 
auch bei der Dunkelfelduntersuehung nicht zu linden gewesen. Die Fiille 
natiirlich, wo ich bei stundenlangem Suehen im Dunkelfeld eine Spiro- 
chiite land und die Untersuehung der Sehnitte kein Resultat hatte, so- 
wie die umgekehrten F~tll% wo ich einmal in einem Schnitte eine 
Spirochate land und im gleiehen Fall die Dunkelfelduntersuchung er- 
gebnislos verlaufen war, kann ich nicht mitzi~Men. 

Diese absolute Uebereinstimmung zwischen Dunkelfelduntersuchung 
und Schnittpr~paraten beweist, dass diese Methoden alles leisten, was 
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sie leisten kSnnen und class dutch eine weitere Verbesserung der F~irbe- 
technik ein haufigerer Spirochi~tennachweis bei Paralyse nicht mehr zu 
erwarten ist. Anders wfirde natiirlich der Fall liegen, wenn ausser den 
Spira]formen noch andere Formen des Syphiliserregers, etwa bestimmt 
charakterisierte KSrnerformen 1) existierten; dann kSnnte wohl eine neue 
'Technik~ die diese Gebilde zur Anschauung briichte, zu nngeahnten 
Fortschritten ftihren. Einstweilen haben sich ]edoch alle Annahmen 
,con anderen Formen des Syphiliserregers als fruchtlose Spekulationen 
erwiesen und wir miissen bis auf Weiteres daran festhalten, dass es 
~vohl nur Spiral~ormen des Syphiliserregers in lebendem Zustande gibt. 
Der Vorteil~ dan meine Methode bietet, besteht eigentlich nur darin, 
�9 die Silbermethode L e v a di t i 's  fiir das Zentralnerve~system brauch- 
bar gemacht wird und nun hier dasselbe leistet, was sie bei der Unter- 
suchung der nicht nervSsen Organe immer geleistet hat. 

Erkllirung der hbbildungen (Tafeln VIII und IX). 
Die hbbildungen, die ieh dem photographiscben Laboranten der Frankfurter 
Psyehiatrischen Klinik~ F. Rudo lph ,  verdank% sollen die mit dieser Tochnik 

erzielten Resultate veranschauliehen. 

Tafel  VIII. 

Figur 1 stammt yon einem Falle yon seniler Paralyse, der bei L e v a d i t i -  
und Noguchifiirbung viele Fibrillen zeigte. Hier ist es gelungen~ einen voll- 
ikommon klaren Untergrund zu erzielon. 

Figur 2 zeigt Spiroehg~ten eines Falles, bei dem des nervSse Gewebe bei 
den gewShnliehen Impriignationsmethoden stark gefiirbt war. Auch gelang eine 
vollkommene Ausschaltung der :,Fibrillen~% 

Tafel  IX. 

Figuren 3 und 4 stammen yon einem Falle, der vor zehn Jahren in 
~Formalin eingelegt worden war. Trotz dieses laagoa Verweilens in Formalin 

1) Auch die yon N o g u e h i beobaohtete KSrnerbildung stellt wohl nur einen 
Degenerationsvorgang~ nicht aber einePhase im Lebenszyklus der Spiroch~ite dar. 
~N0guehi vermoehte diese in Kulturen beobaehteten KSrner aaeh f~rberiseh 
darzustellen. Er schreibt hieriiber: ,Sie (die KSrner) f~irben sieh nieht mit 
GiemsalSsung~ wenn der Ausstrich mit Metbylalkohol fixiert ist~ aber sie nehmen 
eine rot-violetteF~irbung an, wenn derAusstrich mit Sublimatalkohol in feuchtem 
Zustande fixiert wird. Serumbestandteile bleiben bei beiden Prozeduren un- 
gef~rbt. Die gewShnlichen Anilinfarben f~irben nicht die Granularform der 
Spiroehaeta pallida." 

Mir ist es niemals (auch [nit Hilfe der genannten Fiirbeteehnik) gelungen, 
-diese Granularform einwandfrei in paralytisehem Gehirnmaterial darzustellen. 

Archly f. Psychiatric,  Bd. 57. He?~ 3. 5(~ 
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hat die F~rbbarkoit der Fibrillen nicht golitten, was Figur 3 wiedergibt. Da~ 
dioser Abbildung zugruvdo liegondo Pr~parat ist gonau nach der I~oguchi -  
schen Vorschrift hergestollt worden; hier ist es g~nzlich unmSglioh, in dem 
dichten Fasergewirr otwa vorhandeno Parasiten zu erkennen. Die L eva di t i -  
und Ber ta re l l i -Volp ino-Methode  ergab in diesem Fallo eino nooh st~rker~ 
Fibrillenimprfignation als die Noguchi-Methode. Figur 4 zeigt, dass es hier 
dutch Anwendung dor Methode I[ gelang, dio Fibrillonf~rbung zu untordrfickor~ 
und dio Spiroch~iten gut zur Darst~llung zu bringen. 

Die Pr~iparato 1, 2, 4 sind nach meiner Mothodo II (Pyridin-Uranmethode~ 
gef~rbt. 

I%ch Methodo I (Uranmethode) sind z. B. Figuren 1--4 auf Tafel V dos 
II. Tells meiner Arbeit (Dieses Archiv, Bd. 57, H. 2) gef~.rbt. 

Alle Abbildungen sind mit Zeiss-Apochromat "2 mm~ Tubusl~nge 160 mm r 
Komp. Okular 4, Balgauszug 30 cm aufgenommen. 
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Figur 1. 

Fi~ur 2. 
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Yigur 4. 




