(Aus dem interakademischen hirnhistologischen Institut der kon. ung. Universitat
zu Budapest [Direktor: Prof. Karl Schaffer].)

Zur Pathobiologie des beschiidigten Neurons.
Von
Dr. Desiderius Miskolezy.
Assistenten des Instituts.
Mit 5 Abbildungen im Text.
( Eingegangen am 27. November 1924.)

Die Erkenntnisse von der Entwicklungsgeschichte wie der Phy-
siologie des Zentralnervensystems haben den Begriff des Neurons zu
hohem Ansehen verholfen, und vollends die pathologische Anatomic wire
ohne die Neuronenlehre heute schon iiberhaupt nicht mehr denkbar.
Betrachtet man nun die ¥rage der Regeneration des durchtrennten
peripherischen Nerven vom neuronalen Standpunkt aus, so folgt es
unbestreitbar, dal die Wiederherstellung der unterbrochenen Leitung
einzig und allein durch die Funktion der zentralen Nervenzelle bewerk-
stelligt werden kann. Die autogene Regeneration, wonach der abgetrennte
peripherische Abschnitt des Nerven durch die Fahigkeit der hier liegen-
den Schwannschen Elemente neu hervorgebracht wiirde, ist notwen-
digerweise eine schroffe Leugnung der Selbstandigkeit des Neurons.
‘Wohl ist hier zu betonen, dal3 diese letztere Lehre heute immer mehr und
mehr in den Hintergrund gedrangt wurde, und bald wird sie zur Ver-
gangenheit der Regenerationsfrage gehtren. Die Geschichte dieser hoch-
wichtigen Frage aber belehrt uns dessen, dall man auch den Vertretern
der Lehre von der autogenen Regencration gebiithrenden Dank zollen
mull. Ohne ihre Opposition hitte man das Verhalten der peripherischen
Stiitz- und Scheidenelemente gewiB nicht gentigend gewiirdigt. Unser
heutiges Wissen ist also sozusagen das Gesamtergebnis der zwei ent-
gegengesetzten Meinungen, so dall im Laufe der Zeit, hauptsichlich
infolge der Verfeinerung der histologischen Technik eine Anniherung
zu bemerken ist (Kappers), in dem Sinne, dafl die Polygenisten, an der
Spitze der unermiidiiche Bethe, die Notwendigkeit des zentralen Ein-
flusses anerkennen.

Der Uberblick des Vorganges der Wiedererzeugung bei niederen
Tierarten, bei denen verlorene Korperteile bzw. Gliedmalen im Ganzen
ersetzt werden konnen, lehrt uns folgendes: Es gibt in der Tierreihe
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immer nur zentrale Regeneration, das heilit, der Ersatz erfolgt
von dem n#chstliegendem gesundem Gebiet aus. Der , peripherische
Stumpt aber stirbt ab, wenn keine geniigende Anlage zur Erginzung
des Fehlenden tibriggeblieben ist, wie wir es bei der Coelenteratengruppe
sehen. Ks wird somit der scheinbar peripherische Stumpf zur einer
»zentralen * Anlage fiir die Hervorbringung eines neuen ganzen Indi-
viduoums., —

Genau so, wie bei dem einzelligen Wesen das kernlose Protoplasma-
stiick, der peripherische Stumpf, zugrunde geht, so liegen eben die Ver-
haltnisse im hochstorganisierten Lebewesen beim Neuron, wo der ab-
getrennte Fortsatz des Neurons, da er inmitten eines lebenden, reak-
tionsfahigen Gewebes eingebettet verlauft, anstatt der Nekrose, einem
vitalen Abrdumungsprozefd, der sekundiren Degeneration, anheimfallt.
Bei hochentwickelten Tieren wird aber der lange peripherische Fortsatz
der Nervenzelle in seinem Verlaufe von einer langen Reihe der Stiitz-
elemente und Scheidenzellen begleitet, erndhrt und voneinander
isoliert, und diese Zellen werden notwendigerweise bei diesem Prozefli
auch beteiligt. Sie besorgen den Abbau und Abraumung des zerfallenden
Axons und Scheidenmaterials und ordnen sich neuerdings langs der alten
Nervenstrecke an. —

Bei dieser Phase der Reparation gehen nun die Meinungen auseinan-
der. Vermogen diese Biingnerschen Zellbéinder die unterbrochene Leitung
aktiv wiederherzustellen, indem sie die Achsenzylinder ohne jeden
zentralen Einflull hervorbringen, oder verhalten sie sich passiv und
geben nur ,,adéquates Scheidenmaterial® (Bielschowsky), cine geeignete
,,Gleitbahn  (Spielmeyer) fir die vom Zentrum her vordringenden
Achsenzylinder ab? So kam die aufogene und zentrogene Auffassung
zustande.

Es sind aber auch bei den zentrogenen Auffassung noch Fragen,
welche der weiteren Klarung bediirfen. Im zentralen Abschnitt der
Nerven spielen sich nidmlich eine Reihe der Reparationsvorginge ab,
und zwar seitens der Schwannschen und interneurialen Elemente,
sowie seitens der Achsenzylinder. Die Schwannschen Elemente und
die peri- und interneurialen Bindegewebszellen vermehren sich und
bilden ein sgaftreiches Gewebe, welches notwendigerweise gegen die
Stelle der Unterbrechung vorwichst und somit die Liicke zwischen
dem zentralen und peripherischen Stumpf auszufiillen strebt (Bethe,
Bielschowsly, Edinger. Spielmeyer). Ein shnlicher Vorgang wird auch
seitens des peripherischen Stumpfes beobachtet.

Andererseits aber setzt eine rege Knospen- und Sprossenbildung
an den Achsenzylinderstimmen des verletzten Nerven ein; bei diesem
Punkt gehen nun die Meinungen wieder auseinander. Es herrscht
namlich iiber folgende Fragen die volle Einstimmigkeit noch nicht.
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Ordnen sich die zerstreut liegenden Schwannschen Elemente erst
unter dem Einflusse des vordringenden Achsenzylinders in regelméfBige
Zellreihen, oder erwarten sie die Ankunft der neuen Nervenfiserchen
schon in langsgerichteten Zellketten geordnet, um fiir sie eine geeignete
Gleitbahn abzugeben?

Es ist ja klar, dafl nach der letzteren Fassung des Problemes den
Schwannschen Elementen eine primére ausschlaggebende Rolle zukéme,
und so ergab sich die Notwendigkeit, uns in das Studium des Verhaltens
so des Achsenzylinders, wie der Schwannschen Elemente in einigen
speziellen Fallen niher einzulassen.

Der grolie Krieg lieferte doch haufig genug AnlaBl und Material zum
Studium der durchtrennten Nerven, so dal man zum Vergleich der
Daten der Tierexperimente mit den Ergebnissen der menschlichen Patho-
logie reichlich Gelegenheit fand. Unsere diesbeziiglichen Befunde wurden
in einer Arbeit, welche in den Cajalschen ,, Travaux, Madrid 1924, er-
schien, ausfithrlich beschrieben?). An dicser Stelle méchton wir diesc
Ergebnisse nur mit einigen Worten und in den wesentlichsten Ziigen
beriibren.

Im zentralen Stumpf koénnen die Erscheinungen bekanntlich in
zwel Gruppen geteilt werden. Es sind namlich Axonbilder zu beobachten,
welche die unverkennbaren Zeichen einer regressiven Metamorphose
an sich tragen; neben diesen sind aber die massenhaften Produkte der
progressiven Reparationstatigkeit: die mneugebildeten Axone ver-
schiedensten Kalibers zu sehen.

Die regressiven, Veranderungen sind entfernter von der Durch-
schneidungsstelle, manchmal mehre Millimeter zentralwirts, an solchen
Achsgenzylindern aufzufinden, deren Markscheide an umschriebenen Stel-
len gedunsen erscheint. Der Vorgang spielt sich folgenderweise ab:
Anfanglich zeigt der Axon in seinem Verlauf an gewissen Stellen knotige
Anschwellungen oder corticale Ausbuchtungen des Axoplasmas, welche
auch eine retikulierte Zeichnung der aufgelockerten Fibrillen aufweisen
kénnen. Zuerst lockert sich die Rinde nur miaBig auf, es kommen aber
groflere Vorbuckelungen in reichlicher Zahl auch vor, welche mit der
Zeit sich abzuschniiren beginnen, um schliefflich nach der Abschniirung
einer kornigen Degeneration anheimzufallen. Alle diese Veranderungen
zeigen sich an solchen Stellen, wo die Markscheide selbst geblaht und
in Degeneration begriffen ist, wie uns Vergleiche mit Spielmeyers Mark-
scheidenfarbung iiberzeugt haben.

Neben diesen zu regressiven Zeichen zu zéhlenden Axonveréanderungen
treten die progressiven, im Dienste der Wiederherstellung stehenden Er-
scheinungen in den Vordergrund. Diese sind die zarten neugebildeten

1) Vgl.: Miskolezy, D.: Contributions a I'histopathologie de la régénérescence

du neurone. — Cajul: Travaux. Bd. XXII. Madrid 1924.
/%
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Fibrillen, welche, wie wir es feststellen konnten, vermoge der Seiten-
astbildungen wihrend der ganzen Dauer der Durchirennung erzeugt werden.

Die neugebildeten Fiserchen zeigen, wie bekannt, ein typisches
Verhalten: sie laufen der Mutterfaser entlang und in ihrer Begleitung
sind immer linglich ovale Schwannsche Kerne zu finden. In ihrem
weiteren Verlaufe konnen diese Spréfllinge von neuem Nebeniste ent-
senden. Stofen nun diese frisch entstandenen Zweige in ihrem Vor-
dringen auf Hindernisse, so beginnen sie sich spiralenférmig aufzurollen,
wodurch die bekannten Perroncitoschen Faserkniuel entstehen. Neben
der Kollateralsprossung sehen wir auch noch cchte Bifurkationen, mit
dem typischen schwimmhautéhnlichen plasmatischen Dreieck an der
Aufgabelungsstelle.

Das genane Studium der Perroncitoschen Apparate belehrte uns,
daB in den frithen Stadien der spiraligen Aufroliungen die Schwann-
schen Elemente vollkommen fehlen kénnen. Die Knauvel liegen ge-
wohnlich in einem plasmatischen Tubus. In dem Moment, wo zu den
spiralen Windungen sich die Schwannschen Elemente eng anzuschmie-
gen beginnen, sind auch schon die ersten Anzeichen der beginnenden
Markscheidenbildung fetzustellen.

Man fand des weiteren inmitten bindegewebiger Lamellen anch
frische, sich durch Ramifikation und Bifurkation aufteilende Achsen-
zylinder, welche iiberhaupt keinerlei Bezichungen zu den in der Um-
gebung liegenden Kernen aufzuweisen schienen.

Die Erwigung dieser Tatsachen fithrte uns zu folgenden Ergebnissen :

1. Jenen Befund, wonach junge Achsenzylinder so in den plasma-
reichen Bandern der Schwannschen Zellen wie in den bindegewebigen
Lamellen des Perineuriums aufgefunden werden, konnten wir uns nur
damit erklaren, daB3 die Fasern — vom Zentrum her vorwachsend —
aus dem Plasma der Schwannschen Zellen zwischen die bindegewebigen
Elemente dringen, denn sonst wiirde man im Sinne der autogenen
Auffassung zur Annahme gezwungen sein, dafl die Schwannschen Ele-
mernte wie die Bindegewebszcllen die Fahigkeit zur Hervorbringung von
Nervenfasern besiBen. Hiernach wohnte also den Abkémmlingen so
des Ektoderms (Schwannsche Zellen) wie des Mesoderms (Binde-
gewebrzellen) eine gleiche ,,axoplastische Tatigkeit inne. Ein solcher
Schluff widerspricht aber unsern Kenntnissen.

Der Mechanismus der spiraligen Bildungen ist — gem#lB unsercr
Deutung—von drei Faktoren abhiingig: a) vom Vorhandensein eines ,.vis
a tergo” (Held ), kraft dessen die Nervenfager zum Fortdringen gezwungen
wird, b) vom Vorhandensein eines anhaltenden Hindernisses, wodurch
die spiralen Gewinde sich anzulegen beginnen, und ¢) vom Vorhanden-
sein eines Tubus, welcher die Breite der Windungen bestimmt. Diese
drei Bedingungen erkliren cinerseits das Zustandekommen dieser hochst
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interessanten Gebilde hinlanglich, andererseits aber beweisen sie am
klarsten die zentrale Genese der neugebildeten Fasern.

2. Es taucht aber sogleich eine andere hochwichtige Frage auf: Wo-
durch wird nun der vorgewachsene Achsenzylinder zu einer vollwertigen
funktionstiichtigen Leitung? Unsere Antwort wird lauten: Erhalten
und weitergebaut werden nur solche Nervenfasern, welche im Proto-
plasma der Schwannschen Zellketten liegen, wahrend jene Fasern,
welche thren Weg zufillig durch die bindegewebigen Elemente nahmen,
die sog. ,,wilde Fasern'* Bielschowskys, eincr kérnigen Degeneration bzw.
einer Resorption entgegensteuern, wie wir es aus den Arbeiten Cejals,
Bielschowsl:ys und Berblingers wissen. So sind also die Schwannschen
Elemente firr die Erhaltung des jungen Axons unbedingt notwendig,
ihr Protoplasma ist fiir das Gedeihen der vorprieBenden Fasern der am
meisten geeignete Nihrboden und ist zugleich das ,,adidquate Scheiden-
material® (Bielschowsky).

Nach dieser Darstellung unserer Krgebnisse, welche wir beim Studium
mechanisch beschiédigter Nerven gewannen, mdochten wir zur weiteren
Beleuchtung des Problems noch einige andere Beispiele aus der Nerven-
pathologie heranziehen.

Vorerst verdienen die regressiven Verénderungen der alten Achsen-
zylinder eine kurze Besprechung.

Alle die knotigen Verdickungen, Auftreibungen, polypdsen An-
hangsel der alten Axone gehdren nicht in den Prozel} des Restitutions-
vorganges hinein, sie sind Zeichen des Verfalls, der Degeneration und
sind nach lingerer Durchtrennung bei erfolglosen Regenerationen zu
suchen. Ihre Markscheiden sind auch schwer ergriffen — wie uns die
Spielmeyerschen Farbungen unterrichteten — und inmitten der sich
abbauenden Markscheidenmasse liegen diese ,,axones estériles con
ramas abortadas®, wie sie treffend von Cajal bezcichnet werden. Daf3
alle diese Vorgange als der Ausdruck einer schweren Achsenzylinder-
erkrankung aufzufassen sind, méchten wir mit mikroskopischen Be-
funden belegen, welche wir bei Neuritis sowie bei mulliplen Nerven-
tumoren erheben konnten, und zwar finden wir die stiirmischen Verin-
derungen, welche wir bei dem Fall von multiplen sarkomatosen Nerven-
tumoren an den Wurzelnerven der Cauda aquina beobachten konnten,
héchst bezeichnend?!). — In diesem Fall waren die Markscheiden an
der Stelle der ungefahr hanfkorngroBien Tumoren schwer ergriffen: ge-
schwollen, fragmentiert. in Ballen und Schollen zerfallen (Spielmeyers
Farbung). Die Silberpriparate zeigten nun in den entsprechenden Ge-
bieten, dafl auch die Achsenzylinder schwer ergriffen waren. Hier fanden
wir die buntesten Bilder, deren bezeichnendste Formen auf den Ab-

1) Den Fall verdanken wir der Liebenswiirdigkeit des Herrn Univ.-Dozenten
Dr. B. Johan, Prosektor des hies. St. Stephan-Spitals.
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bildungen 1—3 wiedergegeben wurden. Der Vorgang wird von der fusi-
formen Schwellung des Axons eingeleitet, wobei dic Fibrillen einzeln
zum Vorschein kommen (siehe Abb.1 bei 7). Die Blghungen kénnen
sich rosenkranzartig aneinandergliedern und exzessive Grade erreichen
(Abb. 1 bei 2). Manchmal sieht man ganz diinne Achsenzylinder, welche
an einer umschriebenen Stelle eine méchtige kolbige Anschwellung
erleiden, nach welcher die Faser sich
pe noch mehr verjingt (Abb. 2, b).
Diese Bilder #hneln sehr jenen Be-
funden Berblingers, wo er am unteren
Pol der Endanschwellungen den Aus-
tritt einer jungen Faser beobachten
konnte. Unser Befund aber kann
keinesfalls auf dieser Weise gedeu-
tet werden, schon aus dem Grunde,
weil die Tumormasse, welche zwi-
schen dic Fasern hineindrang, die
vollige Durchtrennung der nervésen
Leitung noch nicht erwirkt hatte, es
konnten also kolbige Bildungen an
den Achsenzylinderenden gar nicht
zustande kommen und tatsdchlich
fanden wir in den Serienschuitten
Abb. 1. Sarcoma caudae equinac. keinc einzige Endkeule; die kolben-

Bielschowskys Impragnation amWur- ti iIduncen sind also cireum-
zelherd. — Dic entlar?g der Nervenfa- o 18€0 B g St 0 creum

sern vordringenden Geschwulstzellen Scripte itherméfBige Anhaufungen des
(9) fithren die Degeneration des Ner- erkrankten Axoplasma zu betrachten.
ven herbei. Die Markscheiden sind - nopey  diesen  Anschwellungen
geschwollen und kérnig zerfallen. Der . o
Achsenzyinder I stellt die Anfange kommen in groller Menge seitliche
des Prozesses dar. Bei 2 sind rosen-  Aughuchtungen und polypose Excros-
kranzartige machtige Anschwellungen .
des Achsenzylinders zu sehen. Bei 3 Cenzen vor, von denen die Abb. 1
ist der Axon am schwersten ergriffen. bei 3und Abb. 2 bei @ die bemerkens-
werten Exemplare vergegenwirtigen.
Hier muB allem Anschein nach das erkrankte Axoplasma schon einem
kornigen Abbau erliegen, wic das die eigenartig retikulierte Struktur
der fusiformen Anschwellung des Axons 3 auf der Abb. 1 vermuten
168t. — Alle diese Verdnderungen sind zweifelsohne der Ausdruck einer
héchstgradigen Nervenfasercrkrankung, welche zum voélligen Zugrunde-
gehen der Nervenfaser hier. wie bei den ahnlichen Prozessen der trau-
matischen Nervendurchtrennung fihrt. Hochst berraschend ist es
aber, dall neben diesen offensichtlichen Zeichen des Verfalls die zwar
sehr spédrlichen, aber doch unverkennbaren Anzeichen einer ,Regene-
rationstendenz‘‘aufzudecken war. Wir sahen nédmlich Seitenastbildungen
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inmitten der Tumormasse (s. Abb. 3 bei e, sowie spirale Aufrollungen
feiner Fiserchen um den alten Axon (Abb. 2, ¢) Fiir diese seltsame

Erscheinung werden wir
eine hinreichende Erkla-
rung in den nichstfol-
genden Zeilen zu geben
versuchen.

Unsere bisherigen Be-
schreibungen und Erwé-
gungen fullen in erster
Reihe auf Untersuchun-
gen, welche wir an trau-
matisch durchtrennten
Nerven anstellen konn-
ten. Hier konnten wir
einerseitsfeststellen, daf
die neugebildeten Axone o
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zu einer priméren Vor- Abb. 2. Caudatumor. — Beia polypose Axoplasma-

sprossung befahigt sind

ausbuchtung von retikulierter Struktur. Bei b feine,
wahrscheinlich marklose Faser mit méchtiger An-

und andrerseits, dafl die  gchwellung. Bei ¢ zeigt ein verhiltnismifBig gesun-
Schwannschen  Zellen der Axon einige Gewinde einer Spirale.

unter dem zentralen

Einflusse und kraft der engen Korre-
lation sich zu den Achsenzylindern
hinzugesellen und durch Markschei-
denbildung eine vollwertige Leitung
auszubauen vermoégen. Unsere weitere
Aufgabe ist es, teils diese letztere An-
schauung durch weiteres Tatsachen-
material zu unterstiitzen, teils eine
allgemein anwendbare Deutung fiir
die bekannten Sprossungsphanomene
seitens des angegriffenen Achsen-
zylinders zu finden. Zur allgemeinen
Betrachtung des Problems zwingen
namlich die Tatsachen, welche in an-
deren Gebieten der Neuropathologie
bekannt sind. Wir denken an die
lebhaften Achsenzylindersprossungen,
welche bei Neuritiden toxischen Ur-
sprungs beobachtet wurden. Hier
1gsen exogen toxische Bedingungen
{wie Alkohol, Blei, Beri-beri usw.)

Lk

Abb. 3. Caudatumor.
Inmitten der Geschwulstzellen liegt
ein Axon, welcher bei ¢ einen Seiten-
ast entsendet. Dieser SproBling laufs

weiter der Mutterfaser entlang.
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cinen Vorgang aus, welcher Bilder erzeugen kann, die aus dem Studium
der durchtrennten Nerven wohlbekannt sind. Aber nicht nur exogene
Ursachen, seien es physikalische (Trauma, Durchfrierung) oder chemische
(Alkohol-, Bleivergiftung) Einwirkungen kénnen solche Axonsprossungen
hervorrufen, sondern es werden auch bei endogen bedingten Nervenfaser-
erkrankungen dhnliche Phinomene beobachtet. In erster Reihe die
Neuritis familiaris hypertrophica (Morbus Bover:) und die Neurofibroma-
tosis multiplex (Recklinghausensche Krankheit), sind jene Krankheiten,
bei denen exogen einwirkende Ursachen gar keine Rolle spielen, und doch
eine Reihe von Regenerationserscheinungen zu beobachten sind. Es sind
dies Erkrankungen, deren Entstehen nur durch die Zuhilfenahme en-
dogener Ursachen und von hereditiren Momenten erklart werden kann.

Die auf familidgrer Grundlage auftretende hypertrophische Neuritis
wurde zuerst von Boveri genauer untersucht und mit Hilfe der feineren
Impragnationsmethoden in neuerer Zeit von Bielschowsky eingehend
analysiert. Seine exakten Darstellungen wiesen die Zusammengehorigkeit
der feinsten Fasern, welche zwischen den hypertrophischen und hyper-
plastischen Schwannschen Elementen verlaufen. mit den Haupt-
axonen unzweideutig nach. Es besteht also iiber die regenerative
Natur dieser zarten Féserchen kein Zweifel: sie sind durch Kollateral-
sprossung entstanden. Vergleichen wir Bielschowsky Abbildung 4 mit
dem Bilde, welches ich auf Abb. 17 meiner eingangs erwahnten Arbeit
bei I wiederzugeben versuchte, so mull uns die auffallende Ahnlichkeit
der beiden iiberraschen.. Wahrend aber hier das Phinomen durch eine
traumatische Durchtrennung des Nerven hervorgerufen wurde, beim
Morbus Boveri miissen wir nach anderen auslésenden Momenten suchen.
Dieses Moment erblicken wir im Verhalten der Schwannschen Zellen.
Sie gind némlich primér erkrankt, ihre blastomatose Proliferation ist
die Ursache der progressiven Achsenzylinderalteration, welche sich in
regen Sprossenbildungen kundgibt. Die neuen Sprossen werden aber nicht
mehr mit Markscheiden bekleidet, es erliegen sogar die Markumhiillun-
gen der alten Axone einer Erkrankung, welche sich in diskontinuier-
lichem Zerfall auBlert. Wie kénnten denn diese blastomatos sich vermeh-
renden Schwannchen Zellen die zugehérigen Markscheiden erhalten,
geschweige denn neue Markscheiden erzeugen, wo sie selbst als Produkt
eines krankhaften Prozesses zur Degeneration neigen. Ihre Differenzie-
rung erreicht zwar noch den Grad, wo ihre langlichen Kerne sich den
neuen Achsenzylindern innig anschmiegt. ihr Protoplasma ist aber nicht
mehr intakt. was durch ihr pathologisches Verhalten gegeniiber sauren
Farbstoffen sich bekundet.

Auf die Rolle und Bedeutung der Schwannschen Zellen wirft des
weiteren noch das Studium der Hauttumoren bei der Recklinghausen-
schen Krankheit ein interessantes Licht. Hier sind es wieder die Schwann-
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schen Zellen, welche sich geschwulstmiiBig vermehren. Thre primire
Rolle wird durch die sehr charakteristische Lagerung der Kerne beson.
ders sinnfallig bewiesen. Die bekannte pallisadenférmige Anordnung

Abb. 4. Hauttumor aus einem Fall von
Recklinghausenscher Krankheit.— Pali-
sadenartige Anordnung der Schwann-
schen Kerne entlang des Achsenzy-
linders, welcher in der Mitte des Bildes
jah abgeschnitten aufhért. Seine Rich-
tung wird aber von der eigentiimlichen
Anordnung der Kerne weiter vorge-
zeichnet.  Bielschowskys Nilberimpra-
gnation im Block.

der Schwannschen Zellen, wie man
dies an Nervenlingsschnitten beob-
achten kann (siehe Abb. 4), sowie die
zwiehelschalendhnliche konzentrische
Lagerung an den Querschnittsbildern
(vergleiche Abb. 5) wiesen darauf hin,
dafl die Vermehrung der zelligen Ele-
mente entlang der Achsenzylinder be-
ginnt. Anfanglich modgen die lang-
lichen Kerne der proliferierenden Ele-
mente noch die Richtung des Axons
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Abb. 5. Recklinghausensche Krankbeit. —

In der Mitte ist der Querschnitt eines Achsen-

zylinders zu seben. Der helle Hof um ihn

bedeutet die Markscheide. Bezeichnend ist

die zwiebelschalenartice Anordnung der

Schwannschen Zellen um die zentral liegende
Nervenfaser.

cinhalten, bei zunehmender Vervielfachung miissen sie aber teils wegen
Rauvmmangel und teils unter dem Druck des umgebenden Geschwulst-
gewebes eine konzentrische Lagerung einnehmen, wobei die linglichen
Kerne quer auf die Langsachse der Nervenfasern zu liegen kommen,
welche Tatsache an Nervenlingsschnitten in der palisadenférmigen An-
ordnung der langlichen Kerne zum Ausdruck gelangt. Die Nervenfasern
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aber, welche durch die geschwulstmilige Proliferation dieser Zellen um
ihre zugeordneten Stiitz- und Scheidenelemente kommen, bleiben auch
nicht untitig, sie antworten in einer Weise, welche ihnen eigentiimlich
igt, und zwar mit Schwellungs- und Sprossungserscheinungen, wobei
die Schwellung sehr oft als regressives Zeichen zu bewerten ist, und in
einen endgiiltigen Zerfall des Achsenzylinders iibergeht. Es hangt ver-
stindlicherweise vom Tempo, Grad und Qualitiat der pathologischen
Zellvermehrung ab, welche Erscheinungen seitens der Achsenzylinder
uberwiegen. Wir sahen oben bei Beschreibung des Falles von multiplen
Tumoren der Caudanerven, dafi dort die regressiven Verinderungen
des angegriffenen Axons iiberwogen, was durch die stiirmische Proli-
feration der Sarkomzellen hinlanglich erklart wird, und doch konnten
wir neben den schwer erkrankten Fasern Seitenastbildungen und Perron-
citosche Spiralen beobachten, welche unbedingt als regenerative Pro-
dukte betrachtet werden miissen.

Auf Grund dieser Beobachtungen kénnen wir also sagen, daf} die
primire Erkrankung der Schwannschen Zellen solche Erscheinungen
der Achsenzylinder hervorzurufen vermag, welche je nach dem Grad
und Tempo der Erkrankung in der Produktion neuer Nervenfasern
oder in der endgiiltigen Degeneration der alten sich auflern kann.

Diese sonderbare Verquickung beider Prozesse an den peripherischen
Nervenstammen, sowie das morphologisch iibereinstimmende Verhalten
der Achsenzylinder auf exogene und endogene Ursachen, erwecken aber
die Notwendigkeit einer zusammenfassenden Erklirung der Tatsachen.

Schauen wir unsnach weiteren dhnlichen Erscheinungen des angegriffe-
nen Neurons um, so sind es in erster Linie die Zellen der intervertebralen
Ganglien, welche unsere besondere Aufmerksamkeit verdienen. Nageotte
war der erste, der sich mit den regenerativen Phanomenen der Spinal-
ganglienzellen nach Transplantation befaBte, und er betrachtete jene
tatsiichlich als kollaterale Regeneration. (). Rossi duBerte aber im
Jahre 1908 gewisse Zweifel betreffs dieser letzteren Bezeichnung. Er er-
innerte damals daran, daf} diese Regenerationsphénomene auch hei Tabes
und progressiver Paralyse aufzufinden sind, vnd deswegen darf man sie
nicht allein in Hinblick auf das iibereinstimmmende morphologische
Verhalten einfach als Resultate eines regenerativen Prozesses betrachten,
sonst wiren wir gezwungen, solche Erscheinungen als regenerative
aufzufassen, welche letzten Endes als Produkte eines degenerativen
Prozesses hervorgehen.

Im Jahre 1923, also 15Jahre spater, kam Schaffer ohne Kenntnis
Rossis Arbeit und unabhingig von ihm beim Studium der Spinalganglien-
zellen einer in erster Linie heredofamiliiren Erkrankungsform, der
Tay-Sachschen familidr-amaurotischen Idiotie zu dhnlichem Bedenken.
Er sah namlich solche kollaterale Sprossungen aus den Achsenzylindern
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der Ganglienzellen entspringen, welche mit der kollateralen Regeneration
von Nageotte bei der Spinalganglientransplantation vollkommen iiber-
einstimmten; es waren dies Seitenfistchen, welche entweder um die
urspriingliche Nervenzelle eine reiche Aufrollung zeigten, oder nach
Perforation der endothelialen Kapsel eine andere Zelle mit ihren schrau-
benartigen Gingen umwickelten. Thm fiel nun die groBe Ahnlichkeit
dieser Gebilde zu den Perroncitoschen Spiralen auf, und so suchte er
eine befriedigende Erklarung fiir die identischen Erscheinungen, welche
einmal bei degencrativen Prozessen (siehe (T'ay-Sachs) ein anderesmal
bei regenerativen Vorgingen (siehe Nervendurchtrennung) aufzufinden
sind.  Schaffer fithrt die Untersuchungsergebnisse Cajals an, welche
zeigten, daBl das Neuron im Falle einer traumatischen Lasion seitens
des zentralen, ganglionéiren Abschnittes mit einer Schwellung des Zell-
kirpers und seitens des Achsenzylinderfortsatzes mit der Erzeugung
von kollateralen Sprossen reagiert. Wenn diese Seitensstchen in ihrem
Verlauf die urspriingliche Bahn zu verlassen gezwungen sind, werden
sie riickldufig und rollen sich auf, wie bei der Tay-Sachschen Krankheit
zwischen Kapsel und Ganglienzelle oder auf der Peripherie in der
Schwannschen Scheide um die Ursprungsfasern. Auf Grund dieses
ibereinstimmenden Verhaltens ist Schaffer der Ansicht, daf} so die en-
dogen familidre Erkrankung, wie das ewogene Trauma eine Irritation,
einen Reizzustand des Neurons hervorzurufen vermogen, welcher sich
dann in Schwellung und Kollateralsprossung kundgibt. Diese AuBerungen
sind also nichts anderes als Reaktionen auf eine Schadigung des Neurons,
sei es auf endogener, sei es auf exogener Grundlage. Diese Reaktion
ruft also vitale Erscheinungen hervor, welche sich in Wiederherstellung,
genannt Regeneration, in jenem Falle verwandelt, wenn diese Kollateralen
die Biingnerschen Bander erreichen und sich die nackten Achsen-
zylinder somit in eine bemarkte Leitung auszubauen beginnen, wodurch
sie fiir die Ausiibung ibhrer physiologischen Bestimmung reif werden.
Aus alledem folgt es also, daBl die Regeneration der peripherischen Nerven
nach Schaffer nur einen speziellen Fall von der Reaktion des Neurons
bedeutet.

Die Erscheinungen der Schwellung und Sprossenbildung sind also
keineswegs die Resultate einer regenerativen Tendenz: sie zeigen nur
an, daB das Neuron angegritfen ist; daher handelt es sich um reine
vitale Hrscheinungen der Reaktion.

Uberblicken wir also im Besitze dieses allgemein biologischen Ge-
sichtspunktes nochmals unsere histologischen Erwagungen, so miissen
wir folgendes sagen: '

Der Achsenzylinderfortsatz und seine Scheiden- und Stiitzelemente
befinden sich in einem Korrelationsverhaltnis, in einer wechselseitigen
Zuordnung, deren Bedingung die anatomisch-physiologische Intaktheit
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und der ungestorte zentrale trophische EinfluBl der Nervenzelle ist. Wird
eine dieser Bedingungen durch irgendwelche Einwirkung gestort, seien
diese auf exogener oder endogener Grundlage entstanden, so wird in
erster Linie die Korrelation zwischen diesen zweierlei Elementen auf-
gehoben. Auf diese Storung des Gleichgewichtes reagiert nun jede der
Elemente auf der ihm eigentéimlichen Weise: Die Schwannsche Zelle mit
Proliferation, der Neurit mit Sprossenbildung. Ist das Protoplasma
der Schwannschen Zellen sonst intakt, wie bei den physikalischen
Einwirkungen (Durchschneidung, Quetschung, Abkiihlung usw.).
so wird die unterbrochene Leitung in kurzer Zeit wiederhergestellt,
das anatomisch-physiologische Gleichgewicht von neuem erlangt: wir
sprechen dann von einer Regencration, — KEs ist nun wohl begreiflich,
daB auch dieser Regenerationsprozell gewisse Stérungen erleiden kann;
diese sind aber in geradem Verhiltnis mit dem Grade des traumatischen
Eingriffes. Glatte Durchschneidung des Nerven, die ultramikrosko-
pische Kontinuititsunterbrechung bei Durchfrierung ermdglichen eine
rasche Wiederherstellung, wihrend eine Zerreilung des Nerven die
anatomischen Verhaltnisse in so hohem Grade aufzuwiihlen, die ekto-
und entodermalen Abkémmlinge so durcheinander zu werfen vermag,
daB durch die so erwachsenden Hindernisse die Restitution erheblich
verzogert, ja auch vercitelt werden kann. —

Wird aber anderseits das Protoplasma der Schwannschen Zellen
durch irgendwelche toxische Einfliisse tiefer geschidigt, so konnen
alle diese Erscheinungen im Dienste der Reparation nicht mehr verwendet
werden, es bleibt einfach bei der Produktion reaktiver Krscheinungen
ohne jede Aussicht auf eine Wiederherstellung. Das wechselseitige
Verhiltnis zwischen Schwannschen Zellen und Achsenzylinder kommb
am sinnfilligsten bei der Boverischen Krankheit und bei der Neuro-
fibromatose Recklinghausens zum Ausdruck, wo die primére Erkrankung
und blastomatdse Proliferation der Schwannschen Zellen den Reiz
fiir die progressive AuBerungen des Achselzylinders bilden. —

Wir schen also, daB mit Hilfe der Schafferschen Betraeh’cungswore
die vitalen Erscheinungen des, durch verschiedenste Ursachen alterierten
Neurons nach einem hoheren Gesichtspunkt gesichtet werden konnen,
wodurch dann die einheitliche KEinordnung der scheinbar widersprechen-
den Tatsachen befriedigend gelingt.
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