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2. Encephalitis herpetiea. 
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a) Verdiehtung des Gliaplexus, Sttir 
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Seitdem im Jahre  1919 die erste Mitteilung yon  Del .Rio-Hortega 
fiber die yon  ihm als Mikroglia benannten  Elemente  des Zentralnerven- 
systems erschienen ist, ist seine Methode samt  den Ergebnissen seiner 
Arbei ten nunmehr  Gemeingut  der Wissensehaft  geworden, so dag 
heute die histologisehe Verarbei tung eines jeden Falles als unvollst~ndig 
zu betraehten ist, wenn der betreffende Verfasser neben den bisher ge- 
br~uchliehen Methoden kein Verfahren in Ansprftch nimmt,  das zur 
Darstel lung der Miln'oglia dient. Es manget t  aueh nieht  an unbed ing t  
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naeh~hmungswerten Bestrebungen, die im spezifischen Pr~p~r~t er- 
kannte  Mikrogli~ in nicht spezifisehen, insbesondere in Nisslpri~paraten 
zu erken~en bzw. zu identifizieren. Auf diesem Gebiete zeichnet sich 
besonders die Mi~nchener Schule aus, deren diesbezfigliche Bestrebung 
vollst~ndig bereehtigt, sogar unerl~glich ist, sobald die Herstellung 
spezifischer Pr~parate infolge ung0nstiger Umst~nde nicht erfolgen 
kann oder aus irgendeinem Grunde nieht gelingt. Diese Identifizierung 
gelingt in extremen F~tlen mit  der gr6Bten Wahrseheinlichkeit, doeh - -  
es sei hervorgehoben - -  nur in extremen 7Fallen. Dieser Umstand mug 
um so eher betont werden, als in der Mlerletzten Zeit in kurzer Zeit- 
folge Arbeiten erschienen sind, in denen die Verfasser fiber die Ver- 
~nderungen der Mikroglia bloS auf Grund yon Ni881sehen und Van 
Giesonsehen Bildern beriehten, obwohl bereits Spielmeyer in seiner Histo- 
pathologie darauf hinweist, dab in l?athologisehen Fallen auf Grand 
von Nisslprgparaten zuweilen sogar die Differenzierung der Ganglien- 
und Gliazellen Sehwierigkeiten bereitet. Diese Sehwierigkeiten stei- 
gem sich noch in der Differenzierung einzelner Gliaarten, welehe Son- 
derung gerade in den wiehtigsten f~gllen - -  wie z. B. bei Neuronophagie. 
Umklammerung u s w . -  unmOglieh wird. DemgemgS ware das haupt- 
sgehliehste MitteI zur Differenzierung in den Nisslbildern die genau 
dargestellte Morphologie der Gliakerne sowie in erster Reihe ihr dutch 
die Nisslsehe Methode dargestelltes Verhgltnis zum Plasma. Indes 
weist gerade der Kern der Mikroglia - -  wie w i r e s  sehen werden - -  
unter pathologisehen Umst, gnden, so insbesondere bei Schwellung, eine 
so hoehgradige Variabilitgt auf, und zwar nieht nur in ihrer Gestalt, 
sondern aueh in ihrer GrOBe, dag unter solehen Umstgnden die Basis 
der lfiekenlosen Erkennung im Nisslbilde so ziemlieh sehwankend wird. 
Aueh wenn das Verhalten d er Mikroglia in spezifisehen Prgparaten 
unter pathologisehen Umstgnden untersueht wird, mug die Entsehei- 
dung dessen, ob die eine oder die andere Zellform ein Derivat yon Mikro- 
oder M.~kroglia darstellt, manehmal  yon Erwggungen subjektiver Natnr  
abhgngig gemaeht werden. Die Tragweite dieses Umstandes ffihlten 
wit in einer unserer frtiheren Arbeiten, and wir entsehlossen uns haupt-  
siiehlieh infolgedessen dazu, das Verhalten der Mikroglia an experimen- 
tellem Material zu untersuchen. 

Seit der ersten Besehreibung der Mikroglia yon Hortega - -  der vor- 
wiegend mi t  tierisehem 3/[aterial gearbeitet hat te  - -  berichten sgmt- 
liehe seitdem ersehienenen Mitteilungen fiber Erfahrungen an menseh- 
liehem Untersuehungsmaterial,  und somit ist es vollst~tndig bereehtigt, 
sowohl die Ergebnisse yon Hortegas experimentellem Material als aueh 
die des menschliehen pathologisehen Materials der sl0~teren Forseher 
anzuffihren und miteinander in Einklang zu bringen. An dieses Ma- 
terial sind noeh unter den ~lteren Arbeiten besonders die entspreehen- 
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den Kapitel  der vorztiglichen experimentellen T~tigkeit der Nissl-Alz- 
heimersehen Schule anzuschliel~en, welche die Wechselbeziehung zwi- 
schen den Veriinderungen der Ganglienzellen und den gli6sen t~eak- 
tionen kl/~ren wollten und welche T/~tigkeit - -  trotz der beschrgnkten 
Brauchbarkeit  der Nisslsehen Technik - -  gerade in den die Glia be- 
treffenden Fragen - -  erstaunliehe gesul ta te  aufweisen konnte. Es ist 
gewil3 yon Interesse, diese ~iteren und sozusagen bis zum heutigen Tage 
in vollem MaBe stiehhaltigen l%esultate mit  Hilfe der heutigen moder- 
neren Technik zu iiberpriifen, um zu ersehen, inwiefern und in welcher 
Weise die bisherigen Feststellungen auf die Mikroglia angewendet 
werden k6rmen. 

Der gesteigerte Eifer, mit  dem die Verfasser die Vorteile der Her- 
tecjaschen Methode auszuntitzen trachteten,  ergab in kurzer Zeit gesul-  
tare in reiehliehem Mal~e, so dab im Laufe einiger Jahre  fast  die ganze 
Morlohologie der Mikroglia erforscht wurde. Dies ist zum grol3en Teil 
auch das Verdienst yon Hortega, der yon 1919 angefangen in seinen rasch 
nacheinander folgenden Arbeiten die Morphologie der normalenMikro-  
glia ziemlieh ersch6pfend behandelte, zu ihrer Architektonik wertvolle 
Daten beitrug, auf das Verhgltnis zwisehen der Mikroglia und den glio- 
genen KSrnehenzellen hinwies und sehliel31ich in einer seiner Arbeiten 
,die Wechselbeziehung zwischen den embryonalen KSrnchenzellen und 
der Mikroglia zu klgren versuehte und die embryonale Mikroglia unter 
der Bezeiehnung ,,Mieroglia globulosa" beschrieb. Ws seiner 
Ietztgenannten Untersuehungen gelangte er zur Feststellung, dab die 
Mikroglia ein Element mesodermalen Ursprungs des Gehirnparenehyms 
darstellt. Diese Feststellung versuehte er  auch durch fiberzeugende 
Bilder zu unterstiitzen. Die nach Hortega arbeitenden Verfasser be- 
krgf t ig ten  seine Daten - -  mit  Ausnahme des mesodermalen Ursprungs 
- -  in jeder~]3eziehung, auBerdem unterstfitzten sie unser Wissen durch 
wertvolle Daten, besonders hinsiehtlieh der Pathologic der Mikroglia. 
Die Verfasser befagten sich ngmlich fast ausnahmslos Bur mit  der Pa- 
thologie der Mikroglia. Ni t  der normalen Mikroglia hat  sich seit Hortega 
nur ein einziger Verfasser (K. SchaHer) besch~ftigt. K. Scha/fer hebt 
hervor, dal~ zur L6sung der Frage des" Gliasyncytiums aueh Hortegas 
Methode nicht beigetragen hat, da auch diese - -  gleich s~mtliehen Im- 
pr~gnationsmethoden - -  in den einzelnen Zellen die freien Endigungen 
der letzten Auslgufer zur Darstellung bringt. Er lenkt die Aufmerk- 
sa~akeit auf den (zwar besehrgnkten) determinierenden Charakter des 
Zellkernes bezfiglieh Zahl und l%iehtung der Fortsgtze. K. Scha][er 
stei[lt die Wanderungsfghigkeit der Mikroglia in Abrede, denn dieser 
widersprieht einesteils die Gestalt tier normalen Mikroglia mit  ihren 
sich ungemein rasch verzweigenden ]~orts~tzen, andernteils, wenn aueh 
die Mikroglia unter pathologisehen Umstgnden infolge ihrer vergnderten 
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Gestalt dazu f~hig w~re, ,,handelt es sich in solchem Fall um schwer 
ver~nderte bzw. vollkommen dekomponierte Elemente, welehen man 
eine Wanderfghigkeit nicht zumuten kann':. Die Mikroglia hat naeh 
SchaJJer eine zwiefache Funktion:  einesteils eine unterstiitzende, indem 
sie den Makrogliaplexus verdiehtet, ,,zweitens seheint die Mikroglia im 
Ausgausch von Stoffweehselprodukgen t&tig zu sein". 

Metz und Sioatz, die nach der Pathologie der Mikrogtia geforseht 
haben, arbeiteten vorwiegend mit parMy~ischem Material und traeh- 
teten danach, die I~olle der Mikrogha beziiglich des Eisentransports zu 
klgren, wobei sie Ms die ersgen feststellen konnten, dab das Eisen bei 
Paralyse bloB dutch die ~ikroglia aufgespeiehert wird, wodurch sich 
die Mikroglia yon den iibrigen Gliaarten nieht nut  morphologiseh, 
sondern auch funktionell unterscheidet. Metz und S:patz beschreiben 
die Verwandlung der MikrogIia in Gitterzellen, doch nehmen daran 
nach ihrer in der ersten Mitteilung verOffengliehten Meinung auBer der 
Mikroglia auch sonstige Gliaarten sowie die Zellen der Gef~Bwgnde, 
Mso auch mesodermale Elemente teil. Die Verfasser glauben nicht an 
die Wanderungsf/~higkeit der Glia, sondern sind der Ansicht, dab die 
in das Syneytium eingebettete Mikroglia infolge der Lgsion hypertro- 
phiert, anschwillt und dM~ diese Sehwellung in dem MaBe fortgesehritte- 
net ist, in welehem man sieh dem Zentrum der L~sion nghert, bis 
schheBlieh die vollstgndig angesehwollene Mikroglia im Zentrum der 
Lgsion sieh aus dem Syncytium loslOst. Dieses Bild soll den Eindruck 
vortguschen, als ob die Mikroglia wandern wiirde. So viel ist sicher, 
daG die l~ekonstruktion einer vorausgegangenen Bewegung auf Grund 
der fixen, starren mikroskopischen Bilder mit gr6Bter Vorsieht vor- 
genommen werden mug, doeh btiBt die Stellungnahme yon Metz und 
Sfatz gerade in ihrer eigenen Abfassung an Uberzeugungskraft ein. 
Sie sehreiben ngmlich u. a. : ,,Die Wanderzellen, die wir ~us der all- 
gemeinen Biologie kennen, sind fund oder haben am6benargige kurze 
Forts&tze; wit besitzen abet zurzeit keinen Beweis dafiir, dab Zellen 
mit so zarten und langen, reich vergstelten Forgsgtzen sich in diesem 
Zustand auf der Wanderung befinden kOnnen." tIier mug eben der 
Ausdruck ,,in diesem Zustand" hervorgehoben werden. Es ist tatsi~ch- 
lieh undenkbar, dab die ungemein vergstelte, mit Fortsgtzen drit ten 
und viergen l~anges sowie mit I-Igrehen versehene Mikroglia Bewegungs- 
f~higkeit h~tte, welchen Umstand auch Schctf[er gerade bei der Unter- 
suchung der Morphologie der normMen Mikroglia hervorhebt. Doeh 
betraehten sowohl Hortega als auch Metz und Sioatz die Mikroglia als 
eine potentielle K6rnehenzelle, da sie sieh gegebenenfMls tatsgchlieh 
in eine solche verwandelt;  die Bewegungsfghigkeit der angebliehen 
mikrogliogenen K6rnchenzelle kann mit Berufung auf ihre Morpho- 
logie nicht in Abrede gestellt werden, d~ ihre Gestalt sowohl zur pas- 
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siven als auch zur aktiven Bewegung geeignet ist. Auf diese Frage 
miissen wir iibrigens noch zurfickkommen, und wir heben die erwahnte 
Kontradiktion nur aus dem Grunde hervor, um die Aufmerksamkeit" 
schon im voraus darauf zu lenken, daB, wenn man bei der Mikroglia 
eine gewisse, die gewohnte bedeutend tibersteigende Plastizitat postu- 
liert, in einer anderen, unbedeutenderen Frage der Plastizitat sich auf 
die Steifheit der Mikroglia nicht berufen kaim. ttinsichtlieh der Frage 
der Genese der Mikroglia sind die Verfasser gerade entgegengesetzter 
Meinung wie Hortega, insofern sie f/lr den ektodermalen Ursprung der 
Mikroglia eintreten, obwohl hauptsaehlieh auf Grund theoretischer Er- 
wagungen, da sie kein embryonales Material - -  das doch zur Ent- 
scheidung dieser Frage allein geeignet ware - -  untersucht haben. 

Ramon y Ca]al nimmt fiir die Migrationsfahigkeit der Mikroglia 
Stellung. Er verwendet zur Darstellung der Mikroglia seine eigene 
Methode, die yon der Hortegas abweicht. Ca]al gelangte bei der Unter- 
suchung paralytischen Materials zur Erkennung der Wanderungsfahig- 
keit der Mikroglia, und zwar insbesondere beztiglich der stabehenf6r- 
migen Mikroglia. Er  schreibt dartiber: ,,Die in der normalen Rinde 
verhaltnismafiig seltene Stabehengestalt stellt eine Adaptationsform 
der Mikroglia dar, welche sich nicht nur den Nervenstrukturen, son- 
dern auch ihrer am6boiden Kondition anpassen kann (Achucarro, Rio- 
Hortega). Die kraftigen polaren Expansionen dienen in ihrer Bewegungs- 
tatigkeit sozusagen als ,,Mauerbreeher" mit maximaler Impulsivkon- 
zentrierung und minimalem Widerstand gegen die Progression." Spater 
sehreibt er folgendermaBen: ,,Die Tatsache, dal] die Mikroglia weder 
iim GefaBinnern, noch in den adventitiellen Kn6tehen aufgefunden 
werden kann, veranlaBt zur Annahme, wonach die Stabchenzellen so- 
vale die sternf6rmigen Zellen in ihrer ilberwiegenden Majoritat praexi- 
stierende Aufbauelemente reprasentieren, welche mit Wanderungs- 
fahigkeit ausgestattet sind und welche auf der Suche nach Abbau- 
produkten ihren Weg naeh den Neuronen nehmen." Um f/ir oder 
gegen diese Auffassung Stellung zu nehmen, sind zahlreiche Unter- 
suchungen erforderlich, bei denen die morphologischen Veranderungen 
der Mikroglia besonders zu beriicksichtigen sind, denn diese angebliche 
Bewegungsfahigkeit setzt eine so hoehgradige Plastizitat des Leibes der 
Mikroglia voraus, wie es bisher,nur bei der apolaren Glia sowie bei ein- 
zelnen hamatogenen Elementen beobachtet worden ist. Es ist gleich- 
falls Cajals Verdienst, die Aufmerksamkeit auf die yon ihm ,,Riesen- 
mikrog]ia" benannten perivaseularen Elemente gelenkt zu haben. Er  
halt  diese Gebilde fiir einfache hypertrophisehe Elemente, doch ver- 
sehweigt er dabei nicht, d ab  die darin fas~ stets auffindbaren Vakuolen 
und Einschliisse den Gebilden ein eigentiimliches, pathologisehes Ge- 
]!}rage verleihen. 
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Es ist auch die T~tigkeit yon Creutz[eldt und Metz zu erw~hnen, 
die sich auf chronische und ~kute Prozesse, Meningoencephalitis, Para- 

l y s e  und ZirkulationsstSrungen erstreckte. Die Veffasser beschrieben 
die Rolle der Mikrogli~ in gewissen herdfSrmigen Gliareaktionen - -  
wie Gliarosette und Gliastrauchwerk - - ,  lenkten die Aufmerksamkeit  
auf das Verh~ltnis zwischen der Mikroglia und der Ganglienzelle unter 
pathologischen Umst~nden, f~nden die Mikrogli~ in der Erscheinung 
der Gli~umlugerung und Gliaumklammerung und beschrieben Neurono- 
phagie, die angeblich yon der Mikroglia ausgefiihrt wird. Die Ver- 
wandlung in eine KSrnchenzelle sahen sie in einem Falle, bei einer 
Blutung, w~hrend sie bei einer Blutung nach Salvarsanintoxikation 
gewissermal~en das Gegenteil dieses Prozesses beobachteten, wobei 
n~mlich ursprfinglich runde Gitterzellen pseudopodiumartige Fort-  
s~tze herausstreckten. Durch Gegenfberstellung dieser beiden Erschei- 
nungen kSnnen wir bereits ~uf die Schwierigkeiten hinweisen, die ent- 
stehen, wenn es sich um die typische Mikroglia und die daraus ableit- 
baren Gebilde handelt. Aul~erdem haben obengenannte Verfasser auch 
sehr eigentiimliche Herderscheinungen beschrieben: ,Sel ten waren im 
Ammonshorn kleine Herdchen, in denen bei der Sodasilbermethode 
ein br~unlich angef~rbtes amorphes Zentrum vorhauden war, von dessen 
~ul~erem Umfang Hortegazellen strahlig nach allen Seiten abgingen, 
ihre Kerne lagen dabei dem Zentrum an."  Diese Gewebstriimmer waren 
in Alkohol- und Formalinpr~paraten nicht aufzufinden, und somit 
konnten die Verfasser nicht entscheiden, ob ihr Verdacht begriindet 
sei, wonach diese Erscheinungen mit  eventuellen Spiroeh~tenvermeh- 
rungen in Verbindung gebracht werden kSrmen. Solche Herdchen 
kSnnen - -  wie w i r e s  sparer sehen werden - -  auch bei der verschieden- 
sten ~tiologie auftreten, und sie bestehen im wesentlichen aus einem 
gleich dem K. Scha]]erschen Makrogliadetritus entstandenen Mikro- 
gliadetritus. Dieselbe Erscheinung beobaehtete z. B. auch v. Lehoczlcy 
bei der Untersuchung paralytischen Materials. Letztgenannter Ver- 
fasser ist der erste, der die Ver~nderungen der Mikroglia an paraly- 
tischem Material systematisch zu beschreiben traehtet  und die Auf- 
merksamkeit  auf die lokalen Aufbl~hungen der Mikroglia lenkt, fiber 
die zu gleicher Zeit - -  doch yon ibm unabh~ngig - -  aueh R. Rodri.quez- 
Somoza aus dem Cajalschen Ins t i tu t  berichtet. 

~ b e r  die angeblichen mitotisehen Teilungen der Mikroglia fiihrt 
Wilder G. Pen]ield interess~nte Bilder an. Als angebliche Erscheinung 
ist sie deswegen zu betraehten, well sie in ihren Bildern vollst~ndig 
kugelrunde, in Mitose befindliehe Zellen mit  vollkommen regelm~l]igen 
Konturen darstellt, wo doch zuerst zu beweisen w~re, dal~ Zellen yon 
dieser Erscheinungsform yon der Mikroglia stammen. Unter  den Ar- 
beiten yon C. Collado, A. Rezzo, Urechia und Elekes sowie von A. Gans 
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sind noch die beiden letztgenannten hervorzuheben. Urechia und 
Elekes versuehten in einer ihrer Mitteilungen die Rolle der Mikroglia 
in den senilen Plaques zu kl~ren, w~hrend sie in einer anderen Arbeit 
das Gliasyncytium darzustellen vermeinten. Diese Beobaehtung be- 
darf einer weiteren Bekr~ftigung. Offenbar versuchte ein jeder Ver- 
fasser, Hortegas Methode zu modifizieren, doch berichtete dariiber nur 
A.  Gans. Ihm gelang es angeblich, d ie  Mikroglia auch naeh einfaeher 
Formalinfixierung darzustellen. Seine Vorschrift ist einfach: aus dem 
urspriinglich in Formalin fixierten Block sind Gefrierschnitte zu ver- 
fertigen. Diese werden auf 2 Stunden in 37gradigem Thermostat in 
2,5proz. NatriumbromidlOsung versetzt, danach in ammpniakhaltigem 
Wasser ausgewasehen, sodann 2 Stunden lang in ttortegasilber ver- 
silbert, ausgewaschen und schliel~lich reduziert. Wir teilen diese J~ormel 
yon neuem mit, denn es wgre yon groBer Bedeutung, wenn einer der 
~berprtifer die Mikroglia auf diesem Wege darste]len kSnnte. Wir 
arbeiten mit den reinsten Merekschen Chemikalien, und doch gelang es 
uns nieht, die Mikroglia an dem ursprfinglich nieht in Bromformalin 
fixierten Material darzustellen. SchlieBlich hat  C. Collado, der  an 
Lyssa-Material gearbeitet hatte, die Vergnderungen der Mikroglia be- 
schrieben. Da auch wir u. a. mit Lyssa-Material gearbeitet haben - -  
woriiber wir im nachfolgenden ausftihrlich berichten werden --,  sei bier 
nur so viel bemerkt, dal] unsere Befunde mit denjenigen yon Collado 

grSBtenteils iibereinstimmen, obgleich beziiglich der Deutung dieser 
Befunde unsere Meinung abweicht. 

Eigene Untersuchungen. 
Unsere eigenen Untersuchungen schlugen mehrere Riehtungen ein. 

Unsere erste und wichtigste Aufgabe bestand darin, die pathologisehen 
Ver~nderungen der Mikroglia systematiseh zu beschreiben. In zweiter 
l~eihe sehien uns die Frage yon Bedeutung zu sein, ob die Mikrog]ia 
spezifisehe Ver~nderungen in dem Sinne aufweist, dal~ eine bestimmte 
und scharf eharakterisierte Nervenzellvergnderung - -  so insbesondere 
die ,,akute Schwe]lung" Nissls  und seine ,,schwere Zellerkrankung" - -  
stets yon denselben Mikrogliaver~nderungen begleitet wird. Schliei~- 
lich ~rachteten wir danaeh, tiber die Funktionen der Mikroglia Auf- 
schluft zu erhalten. Diesen Zwecken entslorechend nahmen wir unsere 
Versuche an folgendem Material vor: Wir verarbeiteten insgesa,mt 
22 Tiere, und zwar ausnahmslos Kaninchen. Diese 22 Tiere teilten sieh 
in fo]gende Gruppen : 

Mit fixem Lyssavirus geimpft . . . . . . . . . . .  6 Kaninchen 
Mit fixem Virus yon Encephalitis herpetica geimpf~ . 2 ,, 
Im Thermostat erhitzt nach Omorokow . . . . . . .  2 ,, 
B-Avitaminose hervorgerufen an . . . . . . . . . .  6 ,, 
Dutch Wasser- und Nahrungsentziehung hungern lassen 2 ,, 
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Sehlieglieh verarbeiteten wir 4 gesunde Tiere zweeks Gewinnung 
yon Kontrollprgparaten. Demselben Zweeke dienten einige Original- 
pr~parate yon Del Rio-Hortega, die das Eigentum des Herrn Professor 
K. Nchaf/er bilden und die er uns zu diesem Behufe gtitigst zur Ver- 
fiigung gestellt hatte. 

]VIethodische Bemerkungen.  

Zur Darstellung der Mikroglia sind bisher drei Methoden bekannt. 
Die erste und unbekannteste derselben ist das Platinchloridverfahren 
nach Robertson. (~ber diese Methode besitzen wir keine Erfahrung 
und erw~hnen sie bloB der geschiehtliehen Vollst~ndigkeit halber. 
Gleiehzeitig mit Del Rio-Hortega, dessen Methode gleieh besprochen 
wird, teilt R. y Cajal unter dem Titel ,Una  modifieaeion del metodo 
de Bie]schowsky" etc.* seine eigene Mikrogliamethode mit, mit deren 
Hilfe er sp/~ter an paralytischem Material prachtvolle Mikrogliabilder 
erhielt. S p a r e r  (1926) verSffentlichte er die Methode auch in der Zeit- 
sehrift f. d. ges. 1N%urol. u. Psychiatrie (Bd. 100). Diese Methode be- 
steht aus der in der Cajalsehen Sehule allgemein gebr~Luchlichen, nach 
Bromformalinfixierung vorgenommenen Bielschowskyschen Piridin- 
Silberimpr~gnation. Die Impregnation erfolgt - -  eventue]l dutch Er- 
w/~rmung - -  so lange, bis die Schnitte eine etwas dunkler als strohgelbe, 
br~unlich abgetSnte Farbe erhMten; danaeh werden sie zweimal rasch 
ausgewaschen und sehlieBlich in 5proz. Formalin reduziert. Die Me- 
thode haben wir auch selbst angewendet, doch hat te  sie den Naehteil, 
dab die Schnitte unbedingt vergoldet werden miissen, um die st6rende 
gelbe Grundfarbe zum Verschwinden zu bringen. Wir beobachteten bei 
der Verwendung tierischen Materials noch weitere Nachteile, haupt- 
s/~chlieh die stark besehr~nkte Elektivit/s es wurde n~mlich aueh 
eine ungemein groBe Menge faseriger Glia - -  sowohl an pathologischem 
als aueh an gesundem Material - -  mit der Mikroglia gleichzeitig im- 
pr~gniert, und an pathologisehem Material konn~en wit sogar eine 
weitere Verminderung der Elektivit~t beobachten. Diese Erscheinung 
hat zuweilen auch Vorziige, doch sahen wir in der allgemeinen Histo- 
pathologie der Mikroglia ihre Nachteile, da wir dadureh, dab wir die 
aus der Elektivit~t der Methode gewonnene Sicherheit verloren hatten, 
gerade in der Bestimmung der Grenzgestalten schwankend wurden. 
Als ein weiterer Iqaehteil ist tier Umstand zu erw~hnen, dab die Mikro- 
glia an tierischem Material am 4.--5. Tage der Fixierung bereits schwer, 
am 10.--12. Tag iiberhaupt nieht mehr dargestellt werden konnte. Im 
AnsehluB an die Verwendung dieser Methode gewannen wir jedoeh eine 
wichtige Impression, die durch andere Umst~nde noch unterstfitzt  und 

* Trabajos del laborat, de investig, biol. de la univ. de Madrid 18. 
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bekr~ftigt  wurde. In  Anbetracht  des Umstandes,  wie schwer derjenige 
Grad der Impr~gnationsdauer t i tr iert  werden kann,  wobei noch die 
maximale Zahl der Mikroglia und die minimale Makroglia impr~gniert  
sind, zur Z6it also, als selbst das Silber, das zuvor dutch die Mikro- 
glia gebunden wurde, - -  falls man die ]mpr~gnation nieht unter- 
brieht , durch die l~akrog!ia avid gebunden wird, miiBte man n~m- 
]ich unbedingt daran denken, dab die beiden Gliaarten fiber eine ehe- 
misehe Gruppe verfiigen, die in ihrer ehemischen Konst i tut ion vielleicht 
nur verschieden stark, doch im wesentlichen identischer Natur  ist und 
welehe Gruppe bei der Makroglia bloB beziiglieh ihrer Silberaffinit~t 
starker ist. 

In  demselben Band der ,Trabajos" teilt Del Rio-Hortega seine 
Mikrogliamethode mit, die wir an dieser Stelle nicht in G~nze mitteilen, 
da sie aueh solchen zug~nglieh ist, denen die ,,Trabajos" nieht zur Ver- 
ftigung steht. So ist sie z. B. im ,,Taschenbueh der mikroskopischen 
Teehnik" yon B. Romeis* sowie in der sparer ersehienenen ,,Technik 
der mikroskopischen Untersuchung des Nervensystems"** yon W. Spiel- 
meyer verSffen~lieht worden. Zwisehen den drei Mitteilungen bestehen 

- -  besonders hinsiehtlich der Impregnat ion  und Reduktion - -  einige 
Unterschiede; die einleitenden Prozeduren, also die Zubereitung der 
Fixierflfissigkeit, die Erw~rmung des Blockes und die Behandlung der 
Sehnitte mit  ammoniakalischem Wasser sind jedoch in den drei Vor- 
sehriften ganz gleich beschrieben. Nach Spielmeyers Vorsehrift ist bei 
der Zubereitung des Silbercarbonats 5 ccm 10proz. Silbernitrat 20 ccm 
5proz. Natr iumearbonat  zuzusetzen; der entstandene Niederschlag 
wird in Ammoniak gel5st, der LSsung ]5 ccm destilliertes Wasser zu- 
gesetzt, und in dieser LSsung impr~gniert man ]0 Minuten lang. Dem- 
gegenfiber ist nach der Vorsehrift yon Romeis, die mit  der urspriing- 
lichen Vorsehrift yon Hortega f ibereinst immt,  10 ccm 10proz. Silber- 
ni trat  30 ccm 5proz. Natr iumcarbonat  zuzusetzen und naeh L6sung 
:in Ammoniak mi~ destilliertem Wasser auf 150 ecm zu verdfinnen. 
Der Unterschied zwischen beiden Vorsehriften betrifft  also bloB die 
Konzentrat ion der beiden LSsungen. Eine gerade solche Abweichung 
ist auch in der Reduktion zu beobachten, denn w~hrend Spielmeyer in 
10proz. Formalin reduziert, empfehlen Hortega-Romeis zu diesem Be- 
]hufe ll0roz, lq'ormalin. 

Wir hielten anfangs an Hortegas Vorschrift lest  und erhielten dabei 
]?rachtvolle Bilder; im Laufe der Arbeit sind wir darauf gekommen, 
aus welchem Grunde Metz und S~oatz, welche die Methode offenbar fiir 
Deutschland adaptier t  hat ten,  konzentriertere L6sung anwenden. Wir 
fanden, als wir mit  tierisehem, also noch lebend-warm fixiertem Ma- 

* 9. und 10. Aufl., S. 469. 1922. 
* *  3. Anti., I924. 
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terial arbeiteten, dab die Impregnation - -  fails wit das Silber in der 
Verdiinnung naeh Hortega verwendeten - -  bloB am 2. oder 3. Tage 
seh6n gelang, ttereits yore 4. Tage der Fixation angefangen mnBte 
die Konzentration des Silbers gesteigert und dementspreehend die Im- 
pr/ignationsdauer zuerst verkiirzt, sodann verlgngert werd.en, um die 
Mikrogfia darzustellen. Am 6. oder 7. Tage hielten wit bereits bei der 
Konzentration yon Metz und Spatz, yon der wir auf Grund dessen 
festzustellen vermeinen, dab die Verfasser offenbar aus dem Grnnde 
mit Silber yon so hoher Konzentration arbeiten muBten, da mensch- 
fiches Material verm6ge der Natur der Saehe nieht so frisch fixiert 
werden kann als tierisches. Die Vervollst/~ndigung der Methode wiire 
vielleicht in der l%iehtung der noch h6heren Konzentration des Silbers 
zu suehen, denn die Mikroglia konnte in der 3.--4. Woche naeh der 
Fixierung aneh mit dem unverdtinnten ltortegasilber nieht mehr d~r- 
gestellt werden. Es sei noch erw~hnt, dab das friseh fixierte tierisehe 
Material nach zweitiigiger Fixierung in der nach Metz und Npatz kon- 
zentr~erten Silberl6sung nieht 10 Minuten, sondern bloB 1--2 Minuten 
lang impragniert werden darf, wenn man mSglichst elektive Praparate 
erhalten will. Gerade solehe Unterschiede sahen wit bei der Ver/inde- 
rung der Igionzentration des zur l~eduk~ion verwendeten Formalins. 
Die Vorschrift naeh Metz und N~patz sehreibt zur Reduktion 10proz. 
Formalin vor, w/ihrend Hortega zu demselben Zwecke 1 proz. Formalin 
verwendet. Wit stellten versehiedene Versuche an, um die giinstigste 
Konzentration der FormalinlSsung bestimmen zu k6nnen und gelangten 
hierbei zn folgendem Resultat:  An ganz friseh fixiertem Material er- 
h~lt man nach 2t~giger Fixation die klarsten und mSglichst elektivsten 
Bitder naeh der l~eduktion in schwach konzentriertem Formalin, doch 
ist es nicht ratsam, die Verdtinnung nnter 1% vorzunehmen, oder 
wenn doch, so dtirfen die Schnitte zwischen der Imprggnation und Re- 
duktion nieht ausgewaschen werden, denn sonst wird das Silber aus 
den Sehnitten vollstgndig entfernt oder man erh~lt h6chstens eine 
nuclei~re Impregnation. Steigert man die Konzentration des Formalins, 
so wird das Bild immer weniger elektiv, insofern stets mehr Makrogfia 
imi0riiginert wird, doch hat  auch dies seine oberste Grenze, denn an 
einem gewissen Punkte - -  bei frisehem Material zwischen 15 und 25% 
- - w e r d e n  die Schnitte diffus gelb, und as ist darin auBer einer ganz 
blassen Nervenzellimpr~tgnation sonst niehts zu sehen. Bei nicht ganz 
frisch fixiertem Material - -  also beim gr6gten Teil des menschlichen 
Materials - -  kann man die Impri~gnation ganz getrost mit der Silber- 
konzentration naeh Metz und Spatz und die Reduktion mit etwa 5proz. 
Formalin vornehmen. Es ist wohl iiberfliissig, darauf hinzuweisen, dab 
die Chemikalien absolut rein sein miissen. Das Formalin soil sowohl 
vor der Zubereitung des Bromformafins als aueh vor tier I~eduktion 
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sorgsam neutralisiert werden. Dies geschieht am einfachsten durch 
Ausschiitteln mit Calciumcarbonat. Anfangs stellten wir das Brom- 
formalin literweise her, damit wir wochenlang mit Material versehen 
sein sollten, doch erwies sich diese Methode sparer als falseh, da aueh 
das Bromformalin wahrend des Stehens sauer wird und das Formalin 
dutch die Neutralisierung seines Bromgehaltes beraubt wird, was den 
Erfolg der Methode vereitelt. Demzufolge haben wit in der letzten 
Zeit stets nur fiir einige Tage hinreichendes Bromformalin hergestellt. 
Beziiglich der Zubereitung der LSsungen wollen wir die Aufmerksam- 
keit auf noch einen Umstand lenken. Der anlal31ich der Vermengung 
des Silbernitrats mit Natriumcarbonat  entstehende l~iederschlag mul~ 
der Vorsehrift naeh bla6 kanariengelb sein. lXTur absolut reine Chemi- 
kalien ergeben einen Niedersclilag von dieser Farbe. Sobald die ge- 
ringste Verunreinigung vorliegt, wird der Niederschlag gelblichbraun, 
sogar ganz braun oder zuerst sch6n gelb und nach einigen Sekunden 
braun. Sogar das absolut reine Natriumcarbonat  verwandelt sich naeh 
langerem Stehen offenbar in Hydrocarbonat  und ergibt mit dem Silber 
einen braunen Niedersclilag. Die Wirksamkeit der zubereiteten LSsung 
ist der gelben Farbe proportional: ganz gelber l~iederschlag ergibt eine 
ausnehmend wirksame LSsung, wahrend der ganz braune Niederschlag 
nur zur Darstellung der Makroglia verwendet werden kann; oft gelingt 
jedoch auch dies nieht. Die entsprechend verfertigten Praparate haben 
eine graulichbraune Farbe und die Mikroglia impragniert sieh darin 
scharf schwarz. Die Hoffnung, die wir an die Elektivitat  der Methode 
kniipften, ging leider nicht in Erfiillung, denn es kann hier yon einer 
solehen Elektivitat  wie z. B. bei der Weigertsehen Markscheidenfarbung 
keine Rede sein, sogar die Goldsublimatmethode nach Ca]al ist den 
Mikrogliamethoden (natiirlich bezfiglich der Makroglia) an Elektivitat  
tiberlegen. In den gut gelungenen Praparaten besteht zwar die Mehr- 
zahl der dargestellten Zellen aus Mikroglia, doch finder sich stets - -  
und in keiner unbetr~Lchtliehen Menge - -  aueh Makroglia. Unter den 
Zellen mesodermalen Ursprungs werden die Zellen der Gefal~wande 
immer, ferner die KSrnchenzellen mesodermaler Natur  impragniert, und 
schlieBlieh bleiben auch in den komplettesten Praparaten auI~er der 
Oligodendroglia zahlreiche Gliazellen - -  so z .B.  die apolare Glia, , i l  
tercer elemento" und die daraus ableitbaren Gitterzellen tibrig. Diese 
Eigentiimliehkeiten vermehren sich noch bei der Untersuchung patho- 
logischen Materials, weleher Umstand bei der Klassifikation einiger 
ganz extremer Figuren besondere Sehwierigkeiten bereitet. Falls die 
Elektivitat  der Methode bei der Differenzierung der Grenzgestalten 
der drei Gtiaarten versagt, vermehren sich noch diese Schwierigkeiten, 
wenn Elemente ektodermalen und mesodermalen Ursprungs vonein- 
ander differenziert werden miissen, wie z .B.  bei Gehirnverletzungen, 
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wobei die verschiedenen Gitterzellen ektodermalen und mesodermalen 
Ursprungs voneinander zu unterscheiden sind. In solchen l~l len mul~ 
die eventuelle und beschr~nkte E lek t iv i t~  der Methode ganz aul~er 
acht gelassen werden, und blol~ die rigoroseste Erw~gung der morpho- 
logischen Verh~ltnisse vermag die l%ichtung unserer Feststellungen vor- 
zuschreiben. 

Die Bilder, welche die Methode ergibt, sind nicht die Resultate 
eines solchen physiko-chemischen Prozesses wie z .B.  bei der Golgi- 
schen Methode, sondern sie gleichen eher der Cajalschen Goldsublimat- 
methode. Das Silber wird n~mlich nicht an der Oberfl~che der Zellen 
- -  wie es yon Metz und Spatz angenommen wird - - ,  sondern im Zel]- 
innern ausgef~]lt. Diese Erscheinung t r i t t  besonders bei der Betrach- 
tung pathologischer Bilder schaff hervor, als das ausgef~llte Silber sehr 
feine Plasmastrukturen zur Darstellung bringt. Auf diese Erscheinung 
hat  bereits •. y Cajal hingewiesen. Unsere diesbezfigliche Behauptung 
wird iibrigens auch dutch die schSne Impregnation der Gitterze]l- 
struktur unterstfitzt. Man kann dieselbe so klar impr~gnieren, da~ 
die Gitterstruktur in der ganzen Tiefe der Zelle deutlich zu er- 
kennen ist, wovon man sich auch durch das Drehen der Mikrometer- 
schraube fiberzeugen kann. Die Sch~rfe der Bilder steht in solchen 
F~llen der der I~isslbilder in keiner Beziehung nach. Eine vollst~n- 
dig analoge Erscheinung ist bei der Impregnation der W~nde der 
w~hrend der Degeneration der Mikroglia entstehenden Vakuolen zu 
beobachten. 

Nun wollen wir auf die Histopathologie der Mikroglia fibergehen, 
doch sei zuvor bemerkt, dal~ wit sowohl in unseren Untersuchungen 
als auoh in vorliegender Arbeit nicht die ganze I-Iistopathologie der 
Mikroglia, sondern blol~ ihre Morphologie beh~ndeln wollen; somit be- 
werten wir die zur Grundlage der morpho]ogischen Ver~nderungen 
dienenden chemischen Ver~nderungen nur in ihren morpho]ogisch er- 
sichtlichen Beziehungen. Dementsprechend zerf~llt unsere Arbeit in zwei 
Teile: in einen allgemeinen und einen speziellen Tell. Im allgemeinen 
Tefl befassen wir uns mit der Beteiligung der Mikroglia an den bisher 
bekannten,  ganz allgemeinen zellpathologischen Prozessen, d .h .  mit 
den morphologischen Vergnderungen der Mikroglia bei 1. Hypertrophie,  
2. Hyperplasie und 3. !qekrose. Es wird ferner ffir uns yon Interesse 
sein, mit welcher Reaktion der Mikrogliasatellit antwortet,  wenn ihre 
Ganglienzelle bekannte und stark charakterisierte Prozesse erleidet. 
Solche Prozesse sind die Nisslsche akute Sohwellung und Nissls schwere 
Zellerkrankung. Im speziellen Teil beschreiben wir die Vergnderungen 
der 3Iikroglia innerhalb des Rahmens gut charakterisierter patholo- 
gischer Prozesse, wie z. B. bei Lyssa, Encepha]itis herpetiea, B-Avita- 
minose, Hungern usw. 
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I. A l lgemeine  His topatholog ie  der Mikroglia.  

A. Hypertrophie. 
Bekanntlich sind hypertrophische Mikrogliazellen fast yon jedem 

Verfasser beschrieben worden. Als solche betrachtet  man haupts~eh- 
lich die groi~en, auch im Nisslbilde darstellbaren St~bchenzellen sowie 
die yon Ca]al beschriebene sog. t~iesenmikroglia. Die Gestalt der 
St~bchenzellen ist Mlgemein bekannt:  es sind Zellen mit langgezoge- 
nero, geschwollenem, saftreichem Protoplasma, die zweifelsohne yon 
der bipolaren MJkroglia stammen; es ist nur zwei_felhaft, ob die St~b- 
chenzellen durch einfache I~ypertrophie entstandene Formen der ~r 
glia darstellen. Dieser Zweifel ist vollst~ndig bereehtigt, wenn man sich 
die Gestalt der Stabchenzellen in spezifischen Praparaten vergegen- 
wartigt. Diese Stabchenze]len unterseheiden sieh yon der bipolaren 
Mikroglia nieht nur beziiglich ihrer Gr51~e, sondern auch Jn solchen 
Charakteristica, die der Stabehenzelle zweifelsohne einen pathologischen 
Charakter verleihen. So kann bereits die geschwollene, mit saftreiehem 
:Plasma versehene Stabchenzel]e selbst nieht einfaeh ffir eine fiber- 
triebene Form der normalen Mikroglia mit fadenfSrmigen Fortsatzen 
gehalten werden. Den Stabchenzellen gehen die feinen Harchen der 
normMen Mikroglia ab, ferner sind darin sehr haufig Vakuolen zu sehen, 
und schliMtlieh zeigen sie eine derartige Veranderung der fiir die Mikro- 
glia charakteristischen Kernplasmarelation (R. Hertwig), woraus es 
offensiehtlieh ist, dal~ diese keine durch einfache Hypertrophie ent- 
standenen Elemente darstellen. Ca]al aul~ert sich fiber die sog. l%iesen- 
mikrog]ia folgendermaBen: ,,In erster Linie fiberrascht uns der Umstand, 
da ]  im spongiSsen Protoplasma Vakuolen existieren, in denen Ein- 
schliisse zum Vorsehein kommen, welehe mit Silber sehwarz gefarbt 
werden, die nicht seltene, gezahnte Disposition der kraftigen Expan- 
sionen, welehe yon kurzen, dornigen Stacheln besetzt sind, die Endi- 
gung der Auslaufer in Form yon umfangreichen Knollen (Abb. 10, C), 
welche sich an die Adventitia anschmiegen kSnnen, endlich noch das 
Auftreten yon bilobularen Kernen, welehe wohl auf eine baldige Teilung 
hinweisen (Abb. 10, E, F)." Aus dieser Charakteristik ist folgendes 
hervorzuheben: das Protoplasma dieser angeblieh hypertrophisehen 
Zellen ist spongiSs, es sind darin Vakuolen entstanden und die Aus- 
lamer sind knollenartig aufgeblaht; dies sind lauter Eigensehaften, die 
dem Bride der normalen Mikroglia absolut fremd sind, deren Vorhanden- 
sein also als Anzeichen der t typertrophie nicht anzunehmen ist, deml 
- -  es sei darauf abermals hingewiesen - -  die Hypertrophie kann nur 
als eine fibertriebene Form de1 normalen Zelleigenschaften gelten. 
Ferner halt  man das Vorhandensein der Vakuolen bei allen fibrigen 
Zellarten - -  so auch bei der amSboiden G]ia - -  stets ffir Degenerations- 
zeichen; es liegt also kein Grund vor, die Gegenwart derselben bei der 
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Mikroglia auf andere Ursaehen zuriiekzuftihren. Was die Endkno!len 
der Auslaufer anbelangt, so sind diese sozusagen als die anf~ngliehsten 
Anzeiehen der Degeneration der Mikroglia aufzufassen, die ausnahms- 
los bei jeder degenerierten Mikroglia vorkommen, ganz gleieh, ob diese 
ein perivasculi~res, perineuronales oder frei herumliegendes Element 
darstellen, und somit k6nnen wir darin prinzipiell keine Einriehtung 
zur Ansehmiegung an die Gefagwand erblieken. Bezfiglieh der in diesen 
Zellen zuweilen ersiehtliehen Kernver~nderungen - -  die als Kern- 
teilungsfiguren betraehtet  werden kSnnen - -  werden wir uns in dem 
Absehnitt  fiber die gyperplas ie  der Mikroglia augern. Wenn also diese 
Zellen nieht als hypertrophiseh zu betraehten sind, so fragt es sieh, 
welehe die Kriterien der eehten I lyper t rophie  bei der Mikroglia sein 
werden. Die Antwort  ist einfaeh: Dieselben wie in der allgemeinen 
ttistologie. 

Unter  Hypertrophie  verstehen wir ein wirkliehes Waehstum der 
Zelle, das mit  dem wirkliehem Waehstum des Plasmas und des Kernes 
sowie mit  der Neubildung und VergrSBerung der spezifisehen Zell- 
s t ruktur  - -  sowohl der endoeellularen Struktur als aueh der gul3eren 
~orphologie - -  einhergeht. ,,Somit ist die wahre Hypertrophie ein 
wirkliches Wachstum der Zelle und nieht zu verwechseln mit den ein/achen 
Anschwellungen, wie sie bei Durchtri~nlcungen der Zelle mit vermehrtem 
Nahrungsmaterial oder mit sonstigen Fli~ssigkeiten des Mediums aller- 
dings auch in den ersten Stadien der Hypertrophie vorlcommen" ( R.Rdssle). 
Man darf also in der ttistologie des Gehirns nieht mit  Ireieren oder 
minder streng umsehriebenen Einteilungen arbeiten als in der allge- 
meinen Histologie. Als Hypertrophie  ist das Wachstum nur in dem 
Falle zu bezeiehnen, wenn es sich lediglieh um einen quanti tat iven 
Exzeg handelt ;  in qualitativer Hinsieht - -  also morphologiseh und 
funktionell - -  ist jedoch der Charakter der ursprfinglichen Zellart be- 
wahrt  worden. Nimmt  man diese Auffassung der t Iypertr0phie an, so 
mug es festgestellt werden, dal3 es bei der Mikroglia keine reine I typer-  
trophie gibt. Wit  sahen in unserem reichliehen Material lceine rein 
hypertrophischen Zdlen, d.h. solehe, die sieh unter vollsti~ndiger Bewah- 
rung des urspriinglichen Charal~ters vergrd[3ert hdtten, und auch lceiner 
der eingangs ange/iJzrten Verfasser teilt solche Bilder mit. Die Bilder, 
die man als hypertrophisehe Mikroglia vorfindet, weisen zum gr6gten 
Tell die verschiedensten Anzeiehen der beginnenden Degeneration atff, 
so z .B .  Vakuolen sowie lokale Ansehwellnngen, die tells als kleine 
Kn6tehen, tells als BNisehen imponieren. Die Mikrog!ia erseheint bei 
der Betraehtung ihrer Kernplasmareihen in einem eigentiimlichen 
Lieht. Stel!t man n~imlieh die vereinigte Menge sgmtlicher Fortsiitze 
und des Plasmas zum Kerne der normalen Mikroglia in Proportion, 
so wird dieses Verh~Atnis I :1 betragen. Zur Messung dieser Proportion 
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steht uns natfirlich keine exakte Methode zur Verffigung. Wir nahmen 
diese Sch~tzung bei mehreren bundert  versehiedenen uni-, bi- und 
multipolaren normalen Mikrogliazellen vor und vermeinen dieses Re- 
sulfat als die unterste wahrscheinlichste Wertgrenze feststellen zu 
k6nnen. Dieser Sch~tzung ist eine geWisse Wiehtigkeit beizumessen, 
denn obwohl sie auf GenaUigkeit keinesfalls Anspruch erheben kann, 
gibt sie uns doeh ein Bild fiber das ftir die Mikroglia eharakteristische 
M~ssenverh~ltnis des Zellkerns und des Zelleibes. Es ist notwendig, 
daft wit uns d~r- 
fiber einen Begriff 
maehen, denn ge- 
rade diese ca. 
]l: 1 proportio- 
nierte Kernplas- 
marelution (R. 
Hertwig) sichert 
der Mikroglia das 
labile Gleichge- 
wieht, das durch 
die Kontinuit~t  
der gleichzeitigen, 

entgegengesetzt 
gerichteten nnd 
reversiblen l%eak- 
tionen char~kteri- 
sierf wird, in w e t  
eher Kontinuit~t  
ein Lebenszeiehen 

d e r  Z e ] ] e  z l l  e r -  Abb. l .  Zuerst  geschwollene, sod~nn atrophier te  ~Iikroglia aus de]]J 
blicken is~. In  Ammonshorne eines B-avitaminotischen Kaninchens.  ])as Plas~m. 
c~iesen angeb]ieh ist  neck geschwollen, die Forts~tze sind dagegen bereits afrophier t .  

VergrSflerung: Zeil~ homog. Imm. Nr. 90. Kemp.  Okul. 12. 

hyper t rophischen 
Bildern verandert  sieh die so aufgefa[3te (1 : 1) Kernplasmare]ation der 
Mikroglia. Diese Veranderung fibersehreitet die physio]ogisehen Grenzen 
betraehtlich, insofern das Plasma den Kern - -  wie es z. B. aus Abb. 10 er- 
sieh~lich is~ - -  etwa 20faeh fibertrifft. Infolge dieser verhangnisvollen 
Verschiebung der Kernplasmarelat ion muft diese Zel lveranderung--sehon 
in Anbetracht  dieser einen Tatsache - -  unter die degenerativen Verande- 
rungen eingereiht werden. Und dies mit  vollem Reeht, denn der Zell- 
kern vermag seine regulierende und sonstige Einwirkung a~f das so l  
eherart  vergrSBerte Plasma nicht mehr auszufiben, wodureh die Zelle 
zugrunde geht. Die Anzeiehen ihres Zerfalls sind aus Abb. 1 ersicht- 
licho Abb. 1 stellt eine solche ,hyper~rophierte" M~krogtia unter Ira- 
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mersionsvergr61~erung dar. Hierbei ist das Verhalten der Fortsgtze 
beaehtenswert. Auch diese vergr61~ern sich und werden dick, wghrend 
sie zwei charakteristische Vergnderungen erleiden. Erstens verlieren 
sie ihre ganzen feinen Fortsgtze drit ten und vierten Ranges sowie ihre 
Hgrchen, wodurch sie gleichsam entbl6Gt erscheinen. Die zweite Ver- 
gnderung lgl~t sieh niebt seharf charakterisieren; am besten wird sic 
vielleicht in der Weise gekennzeichnet, dab die ursprtinglich fein ge- 
bogenen, sozusagen elegant geschwsiften Fortsgtze grob werden, ihrs 
Biegungen versteifen und ihrs Xste erinnern start  an das Bild des 
lebenden Mooses an die Ver~stelungen eines morschen Baumstammes.  
Bei der Imprggnat ion werden diese Xste - -  solange keine Anzeichen 
des ZerfMls vorliegen - -  dicht nnd dunkel und die kompakte  Imprggna- 
tion zerfi~llt nur an der Einmfindungsstelle ins Plasma in einzelne 
K6rnchen. Der Vergleich mit  einem morschsn B~umast  scheint sidle 
tiefere Analogie in sich zu bergen, Ms dies bei einem einfachen Vergleieh 
der Fall ist, insofern diese verdickten, entbl61~ten, starke Argentophilie 
aufweisenden Fortsgtze eine auffMlende Neigung zum Zerbr/Sckeln 
zeigen, indem sie in mehr oder minder lunge Stficke zerfMlen; oft br6k- 
keln sich auch einzelne Fortsgtze fast in Ggnze veto Zelleib ab. Dies 
ist offenbar die Folge einer seknndgren Atrophie, die die urspriinglich 
geschwollene Mikrogliu angegriffen hatte.  Sgmtliche Erscheinungs- 
formen der Mikroglia - -  die uni-, bi- und multipolaren Elemente - -  
kSimen dem beschriebenen ProzeG anheimfMlen. An dieser Stslle 
wollen wir durauf aufmerksum muchen, dM~ vide  Verfasssr die Nissl- 
schen Stgbchenzellen ffir hypertrophierte bipolure Mikroglia halten. 
Die Unrichtigkeit dieser Annahme werden wit in dem Abschnitt  fiber 
dis Degeneration der Mikroglia nachweisen. Hier wollen wir nur die 
Aufmerksamkeit  darauf lenken, daG die auf Abb. 1 ersichtliche Zelle 
eine unbestreitbare Verwandtschaft  zur Stgbehenzelle aufweist, doch 
wird diese Zells im Nisslbilde nicht in Form einer Stgbchenzelle, son- 
dern Ms sine einfache, mit  einem exzentriseh gelagerten Kern vet- 
sehene Gliazelle zum Vorschein kommen, deren geringffigiges Plasma 
versehwommene Grenzen aufweist. Die Nisslfgrbung bringt ni~mlich 
bei der nicht erkrunkten Mikroglia blol~ den Kern,  bei der kranken 
Mikroglia hingegen unf~er deXn Kern nut  diejenigen Teile zur Dar- 
stellung, die sieh im Zustande der Sehwellung befinden. Solange die 
8chwellung - -  wit  auch uuf unserer Abbildung - -  sich uuf die Fort-  
sgtze nieht erstreckt hat, lassen sich durch Nisslfgrbung keine Stgb- 
ehenzellen zur Darstellung bringen. H a t  jedoch die Sehwellung der 
Mikrogliu einen solchen Grad erreicht, daG ihre Fortsgtze im Imprg-  
gnationsbild s tar t  des gewohnten fadenf6rmigen Aussehens den Ein- 
druck eines suftreichen Plasmas erweeken, so kOnnen wir im Sinne 
unssrer strengsn Definition nieht mehr iiber Hypertrophic sprsshsn, 
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da  sich die solcherart vers Zelle v o n d e r  Mutterzelle bereits 
quali tat iv unterscheidet. Den Umstand,  wonaeh diese Schwellungen 
vom Prozel~, den man als Hypertrophie  bezeichnet, im wesentlichen 
betr~chtlieh abweichen und dab hier wahrscheinlieh ein Prozel~ sui 
generis vorliegt, werden wir im Absehnitt  fiber die Degeneration der 
Mikroglia nachweisen. Dasselbe gilt yon den von Ca]al beschriebenen 
und yon ihm als ,,l~iesenmikroglia" bezeichneten Elementen, die 
unseres Eraehtens nichts anderes darstellen als in demselben Schwel- 
lungszustand befindliehe multipolare Mikrogliaelemente, in welehem 
Zustande die St~behenzellen der deutschen Verfasser yon den bi- 
polaren Elementen gebildet werden. I m  Sinne des Vorhergehenden 
erkl~ren wir, dal~ die rein hypertrophisehen Formen der Mikroglia ~n 
unserem experimentellen Material nieht zu beobachten waren und dal~ 
die an mensehliehem, pathologischem Material arbeitenden Verfasser, 
welehe diese Formen zu sehen vermeinten, die Hypertrophie offenbar 
nieht so streng auffa~ten, wie dies unseres Erachtens in der Zellpatho- 
logie einzig riehtig ws Die yon den verschiedenen Veffassern als 
hypertrophisch bezeiehneten Bilder weisen Anzeichen yon Schwellung, 
Vakuolen, kleinen Kn6tehen, der Verminderung der Forts~tze und 
einer immens grol~en Aufbl~hung des Plasmas auf, weswegen wir diese 
Zellen - -  aueh wenn sie in ihrem Kern eine eventue]le proliferative 
Tendenz zeigen - -  nicht ffir rein hypertrophisch halten k6nnen. Diese 
Abwesenheit der reinen Hyper t rophie  der Mikroglia stellt die vermeint- 

l i e h e  Funktion der normalen Mikroglia in ein eigentfimliehes Lieht. 
Insofern man n~mlieh annimmt,  da~ die Hauptrolle der Mikroglia darin 
besteht, den Gliaplexus zu verdiehten und das Nervengewebe zu stiitzen, 
mul~ man aueh daran denken, dal] die Mikroglia fiber eine, wenn auch 
nieht seharf betonte,  doeh zumindest ausgesproehene Fi~higkeit zur 
t typertrophie  verffigt, wozu sich sodann - -  gerade infolge ihrer ver- 
diehtenden Rolle - - e i n  gewisser Grad des hyperplastisehen Verm6gens 
hinzugesellt. Beziiglieh der Hypertrophie  ist dies - -  wie wir es nach- 
gewiesen haben - -  nieht der Fall. Nun wollen wir die Ergebnisse 
unserer Untersuehungen hinsiehtlieh der Hyperplasie betrachten. 

B. Ityperplasie der Mikroglia. 
Die Hypertrophie der Mikroglia stellt - -  wie wi re s  im vorhergehen- 

den Abschnitt  dargelegt haben - -  in s~mtlichen yon uns beobaehteten 
F~llen ausnahmslos nur die erste Phase tines nekrobiotisehen Prozesses 
dar. Unsere diesbezfigliche Behauptung wird dureh die morphologische 
Anschauung der Bilder in vollem Ma~e besti~tigt. Die Unf~higkeit der 
~.[ikroglia zur Hypertrophie  kann bloi~ als ein Anzeichen geringffigiger 
Vitalit~t aufgefa~t werden. Die Anzeichen dieser geringen Vitalit~t 
sind aueh in dem Falle vorzufinden, wenn man der Hyperplasie der 

Archiv fiir Psychiatrie. Bd. 82. ] 0  
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Mikroglia Aufmerksamkeit  schenkt. Es darf i iberhaupt nicht befremden, 
dab yon der Hyperplasie einer der Hypertrophie unf~higen, also fiber 
geringe Vitalit~t verffigenden Zellart gesprochen wird. Es geht aus 
zahlreiehen Versuchen hervor, dab die unbedingt zum Zelltod ffihren- 
den Reizwirkungen die - -  jedenfalls unregelm~Bige - -  Kernteilung der 
Zelle herbeizuffihren verm6gen. Hier k6nnen wir auf die Untersuchungen 
yon Galeotti nur hinweisen, der diese Erscheinung dutch die Anwendung 
yon Jod, Chinin ,  Chroms~ure, Temperatursteigerung usw. hervorrief. 
Er  bemerkte n~mlieh nach der Einwirkung obengenannter Zellgifte, 
dab die Zelle zuerst Vorbereitungen zur Kernteilung traf  (progressive 
Phase), diese jedoeh unbeendet liel~ und zu degenerieren begann (re- 
gressive Phase). Besonders beaehtenswert ist die Wirkung einer Tem- 
peratur  yon 34--35 o auf das Epithel des Salamanders. Es t ra ten dabei 
asymmetrische Kernteilungen .auf, welche mit  der Degeneration der 
Zelle einhergingen, zum Zeichen, dab die Teilung selbst die Lebens- 
f~higkeit dieses Gewebes yon sonst starker Vitalit~t derart  erschSpft 
hatte,  dab die geteilte Zelle dem noeh welter einwirkenden Reiz nicht 
widerstehen konnte, obwohl ihre Teilung auf die ffir die Nachkommen- 
zellen gfinstigste Art - -  mittels Karyokinese - -  erfolgte*. 

Bekanntlieh gelangten namhafte  Forscher - -  wie z. B. H. E. Ziegler**, 
Flemming***, Krompecher u. a. m. - -  im Laufe ihrer geradezu zu diesem 
Behufe angestellten Versuche zu der Uberzeugung, da6 die Zellteilung 
blol~ bei ihrer mitotischen Form einen progressiven Charakter besitzt, 
w~hrend die amitotische Teilung yon regressiver Natur  ist, was meistens 
aueh durch die in ihrer Begleitung auftretenden Degenerationszeichen 
zum Ausdruck kommt.  ,,DAB die Amitose in pathologisehen Neubil- 
dungen so h~ufig ist und unter den normalen Geweben besonders die- 
jenigen yon geringer Lebensdauer und ohne eigentliche Organisation 
(Placenta, Eihiille, Exsudatzellen) auszeichnet, scheint diesem geringen 
Vertrauen in die Leistung der Amitose rechtzugeben" (Paul Ernst). 
Nach Boveri bringt es gerade das Prinzip der Chromosomaindividualit~t 
mit  sieh, da[~ gesunde, der Mutterzelle gleichwertige Nachkommen nur 
auf dem Wege mitotischer Zellteilung entstehen k6nnen. 

Nun wollen wir sehen, wie es yon diesem Gesichtspunkte betrachtet  
mit  der Hyperp las ie  der Mikroglia bestellt ist. Die Hyperplasie der 
Mikroglia l~l~t sieh nur dureh die Teilung der einzelnen Mikrogliazellen 
denken, denn  kein einziger Verfasser sah Bilder, aus denen man darauf 
schlieBen kOnnte, daI~ sich bei erwachsenen Individuen apolare Ele- 

* Ga[eotti: Zieglers Beitr. 14. 1893; ferner ebendort 20. 1896. 
** Biol. Zentralbl. 11. 1898; Zeitschr. f. wiss. Biol., Abt. D: Wilh. Roux, Arch. 

L Entwicklungsmech. d. Organismen 1898. 
*** Virchows Arch. f. pathol. Anat. u. Physiol. 77. 1897; Zellsubstanz, Kern 

und Zellteilung. Leipzig 1892. 
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mente in Mikroglia verwandelt  h~tten, geschweige, dab sich auf~erhalb 
der ersten Absehnitte des extrauterinen Lebens sich mesodermale Ele- 
mente in Mikrogliazellen umgewandelt  h~tten. Letztgenannter  Urn- 
stand wird yon Del Rio-Hortega allein angenommen, dessen Ansichten 
wit in einer sp~teren Arbeit fiber die embryonale Mikroglia er6rtern 
werden. An dieser Stelle sehlie•en wit uns in unserer Meinung auf 
Grund der an tierisehem Material angestellten Versuche an s~mtliche 
Verfasser an. Wir haben keinen Grund, das k]assisehe Prinzip bei der 
Mikroglia nieht anwenden zu wollen: Omnis eellula e cellula eiusdem 
generis. Es mul~ a]s ein Zeiehen der besehr~nkten hyperp]astischen 
F~higkeit der Mikroglia gelten, daft in unserem Material mitotische Kern- 
teilung in keinem einzigen Falle zu beobachten war, aueh dort nicht, 
wo die verh~ltnism~l~ig reinsten Zeichen der Hypertrophie mit  den re- 
lativ geringsten und unbedingt reversiblen Degenerationszeiehen ver- 
gesellschaftet auftraten und auch yon ausgesprochener Hyperplasie be- 
gleitet wurden (B-Avitaminose). Einem negativen Befund gegenfiber 
muft man zwar vorsichtig sein, doeh in Anbetraeht  des Umstandes, daft 
die mitotische Zellteflung bei der Mikrog]ia yon keinem Verfasser - -  
abgesehen yon einem einzigen, auf den wir gleich zu spreehen kommen 

- -  beschrieben wurde, n immt  bereits die Beweiskraft dieses allgemein 
beobachteten Negativums zu. Vorerw~hnter Verfasser, der die mito- 
tische Teilung der Mikroglia in einem Falle yon Gliom besehrieben 
hatte, ist Wilder G. Pen/ield. Der Verfasser, der Hortegas Methode an- 
wendete, sah runde oder ovale, mit  groftem, saftreichem Plasma ver- 
sehene Zellen, in denen versehiedene karyokinetische Figuren impr~gniert 
waren. Mit besonderer Rficksicht auf die beschr~nkte Elektivit~t der 
Methode muft die Behauptung, wonach diese Zellen der Mikroglia ent- 
sprechen - -  insofern die Methode als einziger Beweis gilt - - ,  mit  grSl~ter 
Vorsicht aufgenommen werden. Denn nehmen wir aueh an, daf~ eine 
derart  geformte, vollst~ndig apolare Zelle mit  groftem Protoplasma 
aus Hikroglia in einer Gesehwulst entstehen kann, so stehen wir noch 
immer einem solehen Falle yon Metaplasie gegenfiber, der nur infol~e 
der groften Malignit~t der Geschwulst als annehmbar  zu betraehten ist 
und der nieht als Regel ffir sonstige pathologisehe Prozesse gelten k~nn. 
Bekanntlieh ist die Deutung der zellpathologischen Prozesse gerade bei 
malignen Tumoren noeh sehr labil und sie beruht vollst~ndig auf Prin- 
zipien sui generis. Creutz/eldt und Metz gelang es, ~hnliehe Teilungs- 
prozesse zu impr~gnieren; sie bezogen jedoch diese Gestalten nicht 
auf die Mikroglia bzw. sie ~ufterten sich diesbezfiglich sehr vorsiehtig. 

Die Mikrogliazellen, die sieh im Zustande der direkten Kerntei]ung 
befinden, zeigen ein ziemlich charakteristisehes Bild. Die Kerne dieser 
Zellen ergeben - - v o m  einfachen st~bchenfSrmigen fiber den biskuit- 
~ihnliehen, starker eingeschnfirten bis zum bilobul~ren Kern - -  eine 

10" 
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ganze Serie. ~be r  diese teilen wit keine Abbildungen mit, da es sich 
hierbei einesteils um einen wohlbekannten Proze8 handelt, andernteils 
sind die diesbezfiglichen Il lustrationen in den Abb. 9, ]0 mid 13 yon 
Cajals Arbeit: ,,Bei~r~ge zur Kenntnis der Neuroglia des Groin- und 
Kleinhirns bei der progressiven Paralyse" zu linden, die Ca]al selbst 
in dieser Weise deutet. Wir wollen nur bemerken, dab wit ~hnliche 
Kernfiguren in verh~ltnism~Big weniger degenerierten Zellen antrafen, 
als es besonders in seinen Abb. 10 und 13 zu sehen ist, in denen die 
I)egenerationszeiehen, wie z. ]3. Vakuolen~ Endknollen usw. stark aus- 
gepr~gt sind. Die Kernteilung selbst fiihrt nicht in jedem Falle un- 
bedingt zur Zellteilung, und so entstehen die zweikernigen Elemente, 
die mit  ihrem gesehwollenen Leib und den beiden Kernen davon zeugen, 
dab es sieh hierbei um eine nieht abgesehlossene Zellteilung handelt. 
Eine ~.hntiche zweikernige Zelte mit  gesehwollenem Protoplasma, die 
verh~ltnismaBig noch fiber wenig erkrankte Fortsatze verfiigte, sahen 
wir bei der Lyssa des Kaninchens sowie in einem Prapara~ (Paral. 
progress.) des Herrn Prof. K. Scha]/er, in welchem indes die Zellteilung 
bereits so fortgeschritten war, dab die beiden Mikrogliazellen nur durch 
eine sehmale Plasmabrficke miteinander verbunden waren. 

Von den der Teilung vorangegangenen Prozessen beobaehteten wir 
beziiglieh des Kernes - -  infolge der Eigentfimliehkeit der Methode - -  
nichts, hinsichtlich des Plasmas sahen wir, dab dieses anschwillt; in- 
folgedessen geht der Hyperplasie der Mikroglia in ]edem Falle die Schwel- 
lung voran, die beiden letztgenannten Erscheinungen sind also gewShn- 
lich beisammen vorzufinden. Oiese Erscheinung tr i t t  in den Abb. 5a 
und 5b unserer Arbeit:  , ,Experimentelle B-Avitaminose des Kanin- 
chens"* deutlich hervor. ]:)as yon einem gesunden Kaninchen herrfih- 
rende Originalpr~parat yon Del Rio-Hortega wurde mit  derselben Ver- 
grSBerung verfertigt wie das pathologische Pr~tparat, das yon der iden- 
tisehen Gehirnpartie eines avitaminotisehen Kaninchens herrfihrt. 
Au[~er dem haupts~iehlichsten Unterschied zwisehen den beiden, daB 
namlich im pathologischen Prapara t  mehr Mikroglia vorhanden ist als 
im gesunden, ist es auch beachtenswert, dab die Zellen des patholo- 
gischen Pr~parates - -  sowohl was den Reiehtum der Fortsatze als 
such ihr Kaliber sowie die Verdiekung ihrer Fortsatze dritten und 
vierten Grades anbelangt - -  yon den ni~mlichen Zellen des gesunden 
Tieres abweiehen. Von diesen Zellen ist die Immersionsaufnahme yon 
Abb. 1 verfertigt, woraus es unserer Behauptung entsprechend ersicht- 
lieh ist, dab hier keine Hypertrophie,  sondern eine schwellige Ent-  
artung der Mikroglia vorliegt. Ein neuer Beweis ffir die geringe hyper- 
plastisehe F~Lhigkeit der Mikroglia ist der Umstand,  dab die Mikroglia 

* Arch. f. Psychiatrie 11. Nervenkrankh. 80. 
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ihre eigene normMe Architektur selbst bei Hyperplasie ungemein selten 
iibersehreitet. Sie bewahrt sogar ihre urspriingliche Ablaufsrichtung 

- -  wie es aus ~orerwghnter Abbildung ersiehtlieh ist - -  in gut erkenn- 
barer Weise. Aus den Untersuchungen yon Achucarro, Gayarre, Spiel- 
�9 meyer usw. geht es hervor, dab die 
Mikroglia im Stra tum radia tum des 
Ammonshorns insbesondere durch bi- 
polare Elemente vertreten ist, die in der 
radiMen t~ichtung der apikMen Forts~tze 
der Pyramidenzellen gelagert Mad, so dab 
diese Ablaufsriehtung auch yon einem 
Mikrogliapr~parat abgelesen werden kann. 
In  normalen Fgllen sind tangential ge- 
lagerte Mikrogliazellen nut  selten zu be- 
obaehten. Eigentfimlieherweise bleibt die 
Pr~ponderanz der radi~r gelagerten Mikro- 
gliazellen gegeniiber den tangential  lie- 
genden Zellen selbst bei einer Hyperplasie 
bestehen, obwohl bei Voraussetzung einer 
gleiehm~gigen Teilungsfghigkeit - -  da die 
in radi~rer Riehtung liegenden Zellen be- 
deutend mehr Naehkommen hervorbringen 

- -  bei s tark hyperplastiseher F~higkeit 
die Linienbreehung bzw. ~bersehreitung 
der normMen Arehitektur zu erwarten 
w/ire, weft den vermehrten Mikrogliazellen 
zur radigren Lagerung kein Platz mehr 
~lbrig bliebe. Der Umstand,  dal~ dies 
nieht der Fall ist, ist der beste Beweis ftir Abb. 2. Gesehwollener und zum Teil 
nnsere frtihere Behauptung, wonaeh die schon im Zerfall begriffener /ffikro- 

gliasatellit (c) aui einer Pyramide; b d  
hyperplastisehe Fghigkeit der Mikroglia b Nellronophagie durch apolare Ele- 
sehr gering ist. Diese Tatsaehe haben wir mente. Die l~Iikroglia beteillgt sich an 

der Neuron0!ohagie nicht, sondera sie 
iibrigens - -  auch ohne nach hyperplasti- seh~illt an, ihr oberer ~pikaler Fort- 
sehen Erseheinungen geforseht zu baden sa~z befindet Mch schon im Verfliissi- 

gungszust~]~e: Encephalitis herpetic~. 
- -  Iediglieh auf der Suche nach hypertro- ee~eiehne~ mit dem Edingerschen 

Aloparate. Vergr613:: ZeiB homog. 
phisehen Zellen erkennen I n i i s s e n .  E r -  Immers. Nr. 90. Kemp. Okul. 12. 

w~hntermagen weist die Mikroglia aueh 
im Falle ihrer angebliehen Hypertrophie gleiehzeitig Degenerations- 
zeichen auf. Es l~Bt sieh kaum denken, dal3 eine zur Degeneration 
neigende Zelle eine hoehgradige Teilungsf/~higkeit besitzt. Eine Aus- 
nahme bilden natiirlich die Tumoren, deren Zellen sich jedoch wahr- 
seheinlich gerade infolge der /ibertriebenen Teilungsfunktionen er- 
schSpfen und der Degeneration anheimfMlen (E. Krompecher). 
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Insofern man in stark gesehwollenen, ihrer Fortshtze dureh Klasma- 
rose beraubten, eventuell vakuolisierten Zellexempluren uuf Kern- 
teilung hinweisende Erseheinungen antrifft  - -  wie z. B. geluppte oder 
bilobul~re Kerne, evil. zwei oder mehrere Kerne -- ,  so li~gt sieh aueh 
diese Tatsuche yore Gesiehtspunkte einer grOBeren hyperplustisehen 
F~higkeit nieht bewerten, sondern dies zeugt nur yon der sehon lunge 
wohlbekunnten Erscheinung, dug die Widerstandskraft  des Zellkernes 
und des Plasmas gewissen Reizwirkungen gegen[iber nieht gleiehm~gig 
ist. So ist die im Verhgltnis zum Plasma grOgere Widerstundskruft des 
Kernes yon den Briidern Hertwig bei Chinin- und Chlorulvergiftmlgen*, 
yon Loeb bei Wasserentziehung** beobachtet  worden. ,,Bouin suh bei 
Degeneration der Samenzellen bei Nagern friiher Zellvergnderungen 
uls solehe des Kerns"  (P. Ernst). Sehr riehtig bemerkt  gerude Paul 
Ernst, dab der diesbeziigliehe Streit oft blog auf unriehtige Distinktionen 
oder voneinunder ubweiehende Gesiehtspunkte zuriiekzufiihren sei. , ,In 
manehen Fallen, gerade bei pathologisehen Objekten, seheint die Fruge- 
stellung, ob Amitose, vielkernige Zellen und Riesenzellen fortsehritt- 
licher oder riieksehrittlieher Natur  seien, nieht riehtig zu sein. Viel- 
mehr ist es eben eine nutfirliehe Folge der ungleiehen Widerstandsf~hig- 
keit yon Kern  und Cytoplasmu, dug beiderlei Ver~nderungen in. ein 
and derselben Zelle sieh verbinden." 

Unter  Beriieksiehtigung all dieser Umsti~nde kOnnen wit feststellen, 
dab dus Plasma bzw. die Forts~tze der Mikrogliu den bei den bisher 
ullgemein besehriebenen puthologisehen Prozessen uuftretenden Reiz- 
wirkungen gegeniiber - -  uueh unser Material mitgereehnet - -  einen ge- 
ringeren Widerstand leisten uls ihr Kern. Diese Erseheinung ffigt sieh 
sehr gut in die l~eihe der beiden underen yon uns erkunnten Eigentfim- 
liehkeiten der Mikroglia, and  so kSnnen wir auf Grund dieser drei Eigen- 
schuften folgende Konklusionen ziehen: 

1. Die Mikroglia ist zu keinen hypertrophisehen Erscheinungen 
fghig. 

2. Infolge vorerwiihnter Eigentfimliehkeit ist uueh die hyper- 
plastisehe Fi~higkeit der Mikrogliu sehr besehri~nkt and  sie bleibt so- 
wohl hinter der der Makroglia uls uueh hinter der der upoluren Glia 
s tark zuriiek. 

3. Gegeniiber den bisher bekannten pathologisehen Prozessen ist 
die Widerstandskruft  der Mikroglia in betreff ihres Plasmas geringer 
als hinsichtlieh ihres Kernes. Infolgedessen sahen wir auf Kernteilung 
hinweisende Zeiehen uueh in solehen Zellen, deren Plasma Degenerations- 
zeiehen uufwies. 

* Jen~ische Zeitschr. i. N~turwiss. 1887. 
** Zeitschr. f. wiss. Biol., Abt. I): Wilh. l%oux' Arch. f. Entwicklungsmech. 

d. Organismen. 1899. 
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C. Nekrose der Mikroglia. 
Die Involution bzw. Nekrose der Mikroglia bildet den komplizierte- 

sten Prozeg dieser Zellart, unter deren r~tselhaften Bfldern man hgufig 
solchen begegnet, bei deren Betrachtung die Meinung einiger Verfasser 
sehr begreiflieh erseheint, wonach die Mikroglia bei gewissen patho- 
logischen Prozessen dureh die Schwellung ihres Plasmas und den alt- 
m~hlichen Verlust ihrer Forts~tze sich in wanderungsf~hige ,,Abr~um- 
zellen" (Merzbacher) verwandelt und auf diese Art gleichsam den Weg 
ihrer eigenen Ontogenese in umgekehrter l%eihenfolge verfoIgt. In der 
Tat gehen die mit Schwellung verbundenen Ver/~nderungen der Mikro- 
glia mit einer derartigen morphologischen Mannigfaltigkeit und einer 
solehen Ffilte yon bizarren Formen einher, dal3 unsere Aufmerksamkeit 
dadurch vollstiindig gefesselt wird, und so kann es leich~ geschehen, 
dab man die weiteren Phasen dieses Prozesses auBer acht l~13t und in 
dieser Erscheinung einen normal-physiologischen Prozel3 erbiickt. An- 
dererseits k6nnen die bemerkenswerten t~iguren solcher Sohwellungs- 
formen unsere Aufmerksamkei~ yon den mit beseheideneren morpho- 
logischen Erscheinungen einhergehenden Ver~nderungen der Mikroglia 
leieht ablenken, welche indes bei~berschreitung gewisser Grenzen gerade- 
so zum Tode der Mikroglia fiihren k6nnen, wie die Schwellungen selbst. 

Die Kompliziertheit und Mannigfaltigkeit der Nikroglianekrose ist 
darauf zuriickzuffihren, dag diese stets unter anderen Erscheinungen 
erfolgt bzw. andere morphologisehe Eigentiimlichkeiten aufweist, je 
nachdem, ob die Zelle 1. der Nekrose ohne vorangegangene Schwellung 
anheimf/~llt oder 2. naeh vorangegangener Sehwellung zugrunde geht. 
Andererseits nekrotisiert die Mikroglia im Anfangsstadium der Schwel- 
lung, als noch bloB ihr Plasma angeschwollen ist, wghrend ihre Fort- 
s~tze entweder noeh vollst~ndig fadenf6rmig oder nur ein wenig an- 
gesehwollen sind, inmitten anderer Erseheinungen als im Laufe der spg- 
teren bzw. fortgesehritteneren Stadie:n der Schwellungserscheinungen 
iihrer Degeneration. Auf Grund vorerw~hnter Umstgnde unterseheiden 
"Mr zwei tIauptformen der Mikroglianekrose: 

a) Atrophie mit oder ohne Zerfall. In dieser "iYeise degenerieren die 
zuvor nicht angeschwollenen Mikrogliazellen, ferner die Zellen, deren 
Plasma angeschwollen ist, w/~hrend ihre For~s/itze/iberhaup~ nicht oder 
nut ein wenig aufgeblaht sind. 

b) Degenerativer Zerfall, der einen mannigfaltigen Prozeg darstellt, 
bei dem versehiedene Stadien zu unterseheiden sind und dessen ein- 
leitende Perioden wahrscheinlieh noch als reversibel zu betrachten sind; 
sie versetzen jedoeh in ihrer letzten Entwieklungsphase die Zelle ent- 
weder in einen mit tier Klasmatodendrose iden~ischen Znstand oder 
diese gelangt infolge der exzessiv fortgesehrittenen Sehwellung in einen 
solehen Zustand, der als Verfliissigung gelten muB. 
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a) Atrophische Ver/tnderung~en. 
Bevor wit auf die morphologische Chara~kteristik der atrophischen 

Ver/~nderungen der Mikroglia tibergehen, mfissen wir bemerken, dab wir 
in unserem experimentellen Material keine Bilder sahen, auf Grund deren 
man darauf sehlieBen k6nnte, dab die gesunde Mikroglia infolge irgend- 
einer Noxe in einfaehe, reine Atrophie tibergeht. Theoretisch lgl~t sich 
zwar anch diese MSglichkeit annehmen, doeh mug gegebenenfalls eine 
ggnz spezifisehe Noxe einwirken. Eine solehe spezifische Noxe ist z. B. 
ffir die Spermien der g6ntgenstrahl.  Naeh 1/ingerer Einwirkung der 
R6ntgenstrahlen gehen die Spermien ohne degenerative Ver~nderungen 
unmittelbar in Atrophie fiber. Es ist fraglieh, ob die RSntgenbestrah- 
lung auf die Mikroglia eine ~hnliehe Wirkung ausfibt. 

Diese ganze Frage hat jedoeh eine theoretisehe Bedeutung, seitdem 
Vi~chow die einf~ehe and die degenerative Atrophie - -  welch letztere 
er zur Nekrobiose reehnet - -  voneinander seharf abgetrennt hat. Nach 
Virchow persistiert die atrophisehe Zelle trotz ihres krankhafgen Zu- 
standes und falls die den Krankheitszustand ausl6sende Ursaehe auf- 
h6rt, gewinnt sie ihre normale Struktur zuriiek, restauriert sigh, so dab 
ihr frfiherer Zustand als reversibel zu betrachten ist, wghrend die l%e- 
parierung der degenerativen, also nekrobiotisehen Atrophie bloB dutch 
die proliferative Neubildung der gesund verbliebenen Zellen m6glieh 
ist. Die einfaehe Atrophie offenbart sieh naeh Lubarsch in der Weise, 
,,dab der eigenartige Bau der Zelle zwar nndeutlicher und der Zell- 
umfang geringer wird, die spezifisehe Struktur aber nieht aufgehoben 
erscheint und kein Zerfall der lebenden Masse e intr i t t f '  Naeh dem 
Vorhergegangenen ergibt die reine, einfaehe Atrophie gleiehsam das 
verkleinerte Kehrbild der reinen Hypertrophie;  bei beiden muB als  
identisehes Kriterium das Prinzip aufgestellt werden, wonaeh die ur- 
sprfingliche Struktur und die Proportionen der Zelle unversehrt und 
auf reversible Art  - -  insbesondere bei Atrophie, insofern diese M6g- 
lichkeit infolge der Wiederherstellung des normalen Gleiehgewichts 
vorliegt - -  zu bewahren sind. Hier miissen wit yon neuem konstatieren, 
dab geradeso wie bei der Mikroglia keine reine Hypertrophie zu sehen 
war, so ist aueh die reine ein~ache Atrophie dieser Zellart unbekannt und 
existiert wahrscheinlich nicht. Vorl~ufig mtissen wir sit bloB fiir eine 
unbekannte Erseheinung halten und dfirfen die Existenz der reinen, 
einfachen Atrophie nicht in Abrede stellen, denn unter den patholo- 
gisehen Prozessen, die die Atrophie hervorrufen k6nnen, gibt es einen, 
bei dem die Erseheinung der reinen, einfaehen Mikrogliaatrophie an- 
genommen werden kann, und gerade dieser ProzeB ist von diesem Ge- 
siehtspunkte aus noch durch keine spezifische Methode untersueht 
worden. ~berb]ieken wir n~mlieh die Zusammenstellung irgendeines 
P~thologen iiber die Ursachen, welehe die Atrophie hervorzurufen ver- 
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m6gen, so ersehen wir fotgendes: Nach I.G. MSnckeberg z .B.  t r i t t  
Atrophie auf: bei 1. absoluter Inanition, 2. relativer Inanition, 3. der 
sog. P~datrophie, 4. den infolge der Verlninderung der bioplastischen 
Energie auftretenden Atrophien, 5. Inaktivit/~tsatrophie, 6. neurotischer 
Atrophie und 7. Druekatrophie.  Von diesen Ursachen entfallen die 
unter 5, 6 und 7 aufgeffihrten, denn die Punkte 5 und 6 kSnnen natur- 
gem~l~ nieht in Betraeht  kommen, w~hrend bei Druekatrophie zwar 
Jinfolge derselben z. B. bei Hydrocephalus evtl. fast  die ganze Gehirn- 
masse verschwinden kann, doch ist dies nicht als unmittelbare Folge 
der Drueksteigerung zu betrachten, da die Gehirnsubstanz infolge der 
Drueksteigerung nur in dem Falle unmit telbar  zu atrophieren pflegt, 
wenn sie zwisehen zwei nngef~hr gleieh starke Kompressionen yon ent- 
gegengesetzter Richtung gelangt, wie dies z. B. im Septum pellucidum 
eintreten kann, falls in den beiden Seitenventrikeln der Druck zunimmt. 

In  anderen F~llen atrophieren auch eher die beiden Sehl~fenbeine 
friiher als die Gehirnsubstanz. Dies wird naeh Anton (GehirnSdem 
und Kompression) dureh den Umstand  erkl~rt, d~ft die Gehirnsubstanz 
den physisehen Gesetzen nach als inkompressibel zu betraehten ist 
und infolgedessen bei Steigerung des intrakraniellen Druekes der be- 
wegliehe Inbal~ des Sch~dels (Lymphe, das Blut  der Venen und Capil- 
laren) herausgedriiekt wird, wodurch Atrophien auftreten. Die Druek- 
atrophie kann also in Beziehung auf das Gehirn haupts~chlich als 
Inanitionsatrophie betrachtet  werden. Unter  den Ursaehen, welche 
als die auslSsende Ursache der Atrophie in Betraeht kommen kSnnen, 
haben wir die folgenden untersucht:  1. Absolute Inanit ion;  wie ein- 
gangs erw/~hnt, haben wir 2 Tiere dureh Nahrungs- und Wasserentziehung 
hungern lassen. Bei dieser absoluten Inanit ion beobaehteten wir - -  
wie wfl' es an der entsprechenden Stelle ausfiihrlicher besehreiben 
werden - -  das Auftreten yon Atrophien, doch gehSren die hier auf- 
tretenden Ver~nderungen dem Bereieh der degenerativen Atrophie an. 

2. Relative Inanition. Unter  relativer Inanit ion ist es zu verstehen, 
dal3 die Nahrung entweder quant i ta t iv  oder quali tat iv unzureichend 
i[st. Als Beispiel ftir die quali tat iv unzureiehende Ern~hrung dient 
unser avitaminotischer Versueh, wobei wir die naeh beginnender Sehwel- 
lung auftretende atrophisehe Degeneration der Mikroglia beobach- 
*eten; die reine, einfache Atrophie vermil3ten wir also aueh bier. 

Von den zwei iibrigen, die Atrophie auslSsenden Ursachen ist die 
P~datrophie zwar weder yon uns noeh yon anderen Verfassern beziig- 
]ieh der Atrophie der Mikroglia untersueh~ worden, doeh bedenkt man, 
da3 die dureh P~datrophie verursachten Ver~nderungen in den einzel- 
hen Organen und Geweben mit  denen, die bei der Inanit ion auftreten, 
fast vollst~ndig identiseh sind, so ist es anzunehmen, dal~ dies aueh 
beziiglieh der Mikroglia der Fall ist. 
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Die infolge der Verminderung der bioplastisehen Energie des Orga- 
nismus und der Zellen auftretenden Atrophien sind im AnsehluB an 
die Dementia senilis bereits yon verschiedenen Verfassern studiert  
worden (Urechia und Elel~es, Ureutz[eldt) und aus den senilen Plaques 
ist es ersiehtlieh, dab die Mikroglia hier der degenerativen Atrophie 
anheimfgllt. 

Vorlgufig miissen wit also in bezug auf die Pgdatrophie mit  Vor- 
behalt erklgren, dab die reine, einfaehe Atrophie der Mikroglia nicht  
bekannt  ist. 

Die gesunde Mikroglia fgll~ erwghntermagen der degenerativen 
Atrophie nieht immer unmittelbar  anheim, sondern der Proze8 greift 
oft im vornherein geschwollene Mikrogliazellen an. In  solehen Fallen 
sehrumpft  der sehon zuvor vergr613erte Mikroglialeib, doeh fibertrifft 
er den Umfang bzw, die grSBe der normalen Mikroglia aueh (lurch 
diese Schrumpfung, so da8 in solehen F/~llen aueh m~ter atrophiseher 
Nikroglia eine tibernormal groge Mikroglia zu verstehen ist. Die Ur- 
saehe dieser Erseheinung liegt haupts/~ehlieh darin, da8 die Mikroglia 
yon der atrophisehen Sehrumpfung nieht in tote, sondern launiseh, an 
versehiedenen Punkten einzelner Fortsgtze getroffen wird, wghrend- 
dessen sie oft eine ganz bizarre Gestal~ annehmen kann; indem rosen- 
kranzartige, kleine Kn6tehen und aufgebliih~e Blasehen miteinander 
abweehseln. Die Zellen a und b yon Abb. 3 stellen Zellen im Zustande 
soleher degenerativen Atrophie dar. Die Kennzeiehen des degenera- 
riven Charakters der Atrophie sind bier hauptsgehlieh daran zu erken- 
nen, dab die Zelle yon der Atrophie nicht gleiehmiigig angegriffen 
wurde, denn wi~hrend der eine Fortsatz  tier Zelle a vollst~ndig atro- 
phiseh wurde, ist der andere, naeh links laufende l~ortsatz teils atro- 
phisch, teils angesehwollen; bei der Zelle b sind drei Fortsi~tze atro- 
phisch, w/~hrend der vierte Fortsatz teils atrophiseh, tells sam~ dem 
Zeltplasma gesehwollen ist. An dieser Stelle will ieh besonders darauf 
aufmerksam maehen, dab die feinen Hgrehen drit ten und vierten Ranges 
vollsti~ndig fehlen; ihre SSelle wird hier und da dutch Knoten und 
Xn6tehen angedeutet, und s tar t  der feinen, gesehmeidigen Fortsgtze 
der gesunden Zelte sind steife Fort.satze mit  abgebroehenen Linien zu 
sehen, bei denen auBer den im Ablauf der Forts~tze gelagerten kleinen 
Kn6tehen in den meisten ]PiLllen aueh Endknollen ersichtlieh sind. 
Hier will ieh die ganz feinen, nadelartigen Endigungen der normalen 
Mikrogliafortsgtze erwghnen, yon denen es sieh noeh denken lieBe, 
dag sie naeh einer optiseh nieht mehr naehweisbaren Fortsetzung yon 
neuem zum Vorsehein kommen, als die gleiehfalls ganz diinnen End- 
auslaufer einer anderen Mikrogliazelle. Den Zwisehenraum beider 
Zellen wiirde das Silber aus uns unbekannten Griinden nieht impri~- 

�9 gnieren, wie dies yon den deutsehen Sehulen behauptet  wird. Gegen 
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diese Berufung auf einen unbekannten Faktor sind bei normMen Bil- 
dern keinerlei Gegengriinde anzufiihren. Anders verhglt sieh jedoch 
die Saehe bei pathologischen Prozessen, wie es auch aus unseren afro- 
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Abb. 3. Yerschiedene Formen der degenerativen Atrophie der l~[ikroglia: a) Atrophie nach$chwel lung;  hungel~- 
des Kaninchen, b) u. c) feinkSrnigerZerfall  aus dem Gehirn eines ~iberhitz~en Kaninchens,  d) grobkGrnige Fragmen- 
tation,  :Eneeph. herpe%ica, e) u. f) kugelfSrmiger Zerfall, ]~-A~itaminose. S~mtliche Ze]len sihd mig dem :Edingerschen 

Apparate  mit  derselben Tubuslgnge gezeichnet. VergrBB.: ZeiB homog. Immers.  Nr. 90. :Komp. Okul. 12. 

phischen Bildern erhellt; hierbei endigen die I~orts/~tze der Mikroglia 
- -  auch wenn sie noch so rein sind - -  in groben Kn6tehen und End- 
knollen, yon denen es nicht angenommen werden kann, dab sie noch 
eine Fortsetzung haben. Diese Endknollen enthiillen in der Tat die 
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Struktur,  dean ihr Zustandekommen ist nur auf die eine Art denkbar, 
dab n&mlich der Endaust/~ufer zuerst anschwillt, sodann pi6tzlieh in 
Atrophic iibergeht und eine gesteigerte Argentophilie aufweist. Beim 
syneytialen Aufbau der Mikroglia ist das Syneytium in der Weise zu 
denken, dag es weder an der vorangegangenen Sehwellung noeh an der 
spater aufgenommenen Atrophie teilgenommen hat ;  seine Anteilnahme 
ist zumindest dureh die ehemiseh-identisehe Sehwellung der Verbin- 
dungsteilehen mit  dem Fortsatz  nicht angedeutet, denn andernfalls 
w~re die saftreiehe, k6rnige Impragnat ion  des Fortsatzes in der ngch- 
sten Zelle fortsetzungsweise zu sehen. Die syneytialen Verbindungs- 
teilchen beteiligen sich indes aueh an der Atrophie nieht, da sie auch 
zufolge der mit  der Atrophie der Mikroglia stets einhergehenden ge- 
steigerten Argentophilie nicht zum Vorsehein kommen. So miissen 
sich also die angebliehen Verbindungsteile der Mikrogliafortsgtze in- 
mit ten derartiger Prozesse vollstgndig passiv verhalten, die nieht nur 
in der Pathologic der Mikroglia, sondern aueh in der einer jeden Zelle 
infolge der Naeheinanderfolge der zwei entgegengesetztesten Pole zum 
Zelltode fiihren. Wit gestehen, dab diese grenzenlose Passivitgt eines 
postulierten morphologisehen Elementes befremdend ist. 

Cajal sah diese Endknollen bei ungemein s tark geschwollenen Zellen, 
den sog. l~iesenmikrogliazellen, vorwiegend um die GefgGe herum. Hier 
wollen wir darauf hinweisen, dab wir die Riesenmikroglia z. B. bei der 
Lyssa nieht nut  um die GefgBe herum, sondern aueh zwischen neuro- 
nalen und Dendritensatelliten* vorfanden; aueh die im Gewebe schein- 
bar frei, ohne Beziehung zur Nervenzelle oder zur Gefgl3wand zerstreuten 
sternfSrmigen Elemente kSnnen sieh zur l~iesenmikrogl~a deformieren 
und all diese Gebilde sind sehr oft mit  Endknollen versehen. Aueh die 
dargestellten atrolohischen Mikrogliazellen, die im Prgpara t  gleiehfalls 
keine Beziehung zur Gefggwand zeigten, sind - -  doeh natfirlieh in ge- 
ringerem Mate  --- mit  solehen Endknollen versehen. Auf Grund vor- 
erwghnter Umstgnde kSnnen wir also diesen knollenartigen Aufblg- 
hungen keine funktionelle Bedeutung beimessen. 

Die Untersuchung des weiteren Schieksals der atrophisehen Mikro- 
glia beweist, dab wit die Atrophic der Mikroglia mit  vollem Reeht als 
degenerativ betraehteten, insofern die atrophierte Mikroglia in hohem 
MaBe zu degenerativem Zerfall neigt. 

* Bei der ginteilung der Mikrogliazellen unterscheidet man ledigtieh naeh 
dem Orte ihres Vorkommens: 1. Neuronale Satelliten; diese sind bloB die Satel- 
liten des Ganglienzelleibes, die meistens multipolare Elemente darstellen. 2. Den- 
dritensatelliten, vorwiegend st&behen{6rmig; hierher geh6ren die Mikrogliazellen 
der weiBen Subs{anz sowie die Glia interfascieularis, die eine ~bergangsform zwi- 
sehen der Mikroglia und der Oligodendroglia darstellt (Hortega rechnet sie zu den 
letzteren). 3. Perieellulare und sehlieBlieh 4. anscheinend frei herumliegende 
Elemente. 
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b) Degeneratlver Zerfall der Mikroglia. 
Der degenerative Zerfall der Mikroglia l~l~t sich auf zwei prinzipiell 

verschiedene morphologische und wahrschein.lich ehemische Prozesse 
zurfickffihren. Auch das Prinzip der beiden Zerfallprozesse ist dia- 
metral  verschieden, da sieh der eine Prozel~ dureh Atrophie, der andere 
durch die Schwellung der Zelle einleitet; die zwei verschiedenen Zer- 
fallsarten sind gleichsam als die Folgen der beiden verschiedenen Ver- 
gnderungen verschiedener Riehtung zu betraehten, denn w~hrend die 
atrophischen Zellen beim Zeffall in einen feinen, staubart igen Detritus 
zerfallen, werden die geschwollenen Zellen - -  naehdem ihre Schwellung 
exzessive Dimensionen angenommen hat  - -  in ihren Konturen ver- 
wasehen und zeigen allmi~hlieh das Bild einer salbenartig zerfliel~enden 
Substanz, so dal~ dieser Prozel~ mit  Recht als eine Verflfissigung der 
Mikroglia bezeiehnet werden kann. Ausnahmsweise kommt  es vor, 
dal3 die geschwollene, doch nieht verflfissigte Zelle naehtrgglich atro- 
phiert;  in diesem Falle veffolgt sie w~hrend ihres Zeffalles das Schema 
des Zeffa]]s der atrophisehen Zellen, obgleich in etwas modifizierter 
]Form. Der Verflfissigungsvorgang bildet nicht die einzige Aufl6sungs- 
ar t  der gesehwollenen Zellen. Zuweilen erfolgt n~mlich die Schwellung 
so vehement,  dal~ die Zelle nicht allmghlieh zerfliegt, sondern ein solches 
Bild zeigt, woraus man schliel~en mul~, dal~ der inhere Druck der Zelle 
infolge der gesteigerten Stoffaufnahme derart  zugenommen hat, dab 
die Oberfl~chenspannung diesem inneren Druck nicht mehr wider- 
stehen kann und die Zelle gleichsam zerplatzt. Diese Prozesse fliel~en 
oft ineinander, sind miteinander kombiniert,  doch ist das Pr~valieren 
des einen oder anderen Prozesses in den meisten Fgllen deutlieh zu er- 
kennen. Demnaeh unterscheidet man drei Formen des Mikrogliazerfalls, 
welche wir ihrem auff~lligsten morphologischen Charakteristicum ent- 
sprechend folgendermal~en bezeiehnen: 1. feink6rniger Zerfall, 2. grob- 
kSrnige Fragmentat ion und 3. Verflfissigung. 

1. Feink6rniger Zer/all. 

Dem feinkSrnigen Zeffal] fallen diejenigen Mikrogliazellen anheim, 
welche sich im Zustande der Atrophie befinden. Der Prozeg selbst ist 
an den Zellen b u n d c  der Abb. 3 gut ersichtlich. Der Zerfall n immt 
stets an den feinsten Forts~tzen seinen Anfang und geht allm~hlich 
auf die robusteren Hauptfor tsgtze fiber. Als Zerfallsprodukt entsteht 
eine stets ungemein feine, aus scharfen KSrnehen bestehende staubartige 
Substanz. Zuweilen beginnt der Zerfall sogar an zwei Stellen desselben 
Fortsatzes - -  in der N~he des P]asmas und am Ende des Fortsatzes - -  
nnd in solchen F~llen brieht der Fortsatz - -  bevor er ganz zerst~ubt - -  
yon der Zelle ab, doch zerf~llt der so abgebrochene Fortsatz selbst in 
eine feine, staubartige Substanz, wodureh dieser Prozeg yon der dem 
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grobkSrnigen Zerfall vorangehenden Fragmentat ion zu unterscheiden 
ist. I m  Laufe des Zerfalls widersteht der Kern selbst dem ProzeB ziem- 
lich lange; infolgedessen ist sehr oft ein inmitten eines feinkSrnigen 
Detritus sitzender Kern sichtbar, den wir selbst anfangs ffir den Kern  
einer apolaren Glia hielten, bis eine eingehende Analyse des Prozesses 
ergab, dal3 dies blol3 der Kern der zerfa]lenen, vollst~ndig zerst~ubten 
Mikroglia war, der sp~ter selbst der l~hexis anheimfiel. Der in dieser 
Weise entstandene Detritus ist in gut gelungenen Pr~paraten bereits 
bei schwaeher VergrSl3erung an seiner schmutzig-braunen Farbe zu 
erkennen. Falls ein solcher Detritus vorliegt, ist es erforderlich, den- 
selben von dem dureh die Klasmatodendrose der M~kroglia gebildeten 
Makrogliadetritus zu differenzieren; die unzureichende Elekt ivi t~t  der 
Mikrogliapr~parate wird also dureh eine Makrogliamethode kontrolliert. 
Am besten eignet sieh dazu die Cajalsehe Goldsublimatmethode, da 
diese an demselben Material vorgenommen werden kann. Unsere dies- 
bezfigliche Arbeit wird aueh durch die Verschiedenartigkeit der K6rn- 
chen der beiden Gliadetritus unterstfitzt. Die bei der Klasmatodendrose 
der Makroglia entstehenden Sehollen sind ns - -  wie dies bereits 
yon v. Lehoczlcy festgestellt worden ist und yon uns selbst bekr~ftigt 
wird - -  in der Regel grSber als die staubartigen K6rnehen der Mikro- 
glia. Beim solit~ren Zerfall der Mikroglia deutet die Form des Detritus 
die Gestalt der ursprfingliehen Zelle anfangs in ziemlieh erkennbarer 
Weise an, doeh mfissen wir in der lediglich naeh der Gestalt erfolgenden 
Beurteilung wegen der H~ufigkeit der Ubergangs- bzw. Grenzgestalten 
die grSl~te Vorsicht beobachten. 

Das Vorhandensein eines solchen Mikrogliadetritus ist in den se- 
nilen Plaques yon mehreren Verfassern beschrieben worden und auch 
Creutz/eldt und Metz berichten fiber eine ~hn]iche Erscheinung im An- 
schlul3 an einen Paralysefall. Vorerw~hnter Fall ist aul3erdem noch 
aus dem Grunde yon Interesse, da die Mikroglia - -  gleieh in den se- 
nilen Plaques - -  in einem kleinen, konzentrisehen Gebiet zerfiel, und 
zwar wurden davon nur die in der l~ichtung des Herdes ]iegenden Teile 
der Zellfortsgtze betroffen, wghrend die mit  dem Herd divergierenden 
Forts~tze verschont blieben. Diese Erseheinung lgBt sich offenbar auf 
irgendeine lokale Sch~dlichkeit zurtiekfiihren. Creutz/eldt und Metz 
dachten an Spiroehgten, doch da diese Gewebstriimmer weder in AI- 
kohol- noeh in FormalinblSeken anzutreffen waren, konnten sie 
ihren diesbezfiglichen Verdacht nicht klaren. Der Umstand,  dab 
diese Gewebstrfimmer in FormalinblScken nicht auffindbar waren, 
ist der beste Beweis daftir, dab auch die bei v011standiger Des- 
integration der Mikroglia entstehenden staubfSrmigen KSrnehen yon 
ihrem Ursprung zeugen, woffir ihre Affinitgt zum Brom-Silberearbonat 
sprieht. 
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2. Grob~6rnige Fragmentation. 

Der grobk5rnigen Fragmentat ion fallen diejenigen Zellen anheim, 
bei welchen zuerst eine Schwellung auftrit t ,  die sodann aus irgend- 
einem Grunde in Atrophie iibergeht. Diese Zellen sind darin zu erkennen, 
da~ ihre Forts~tze breit und dick sind, und die Zel]en scheinen infolge ihrer 
gesteigerten Argentophilie ungemein grob and dick zu sein. Eine solche 
Zelle stellt Zelle d yon Abb. 3 dar. Als wir diese Zellen zum erstenmal 
sahen, dachten wir, da~ wi res  blol~ mit  einer Uberimpr~gnation zu tun  
haben, doch erkannten wit allm~hlich, dab die Mikroglia durch die H0r- 
tega-!Y[ethode nur in beschr~nktem Mal]e fiberimpr~gniert werden kann, 
denn wenn die Impregnat ion  - -  wie es eingangs erw~hnt wurde - -  
nach einer gewissen Zeit fortgesetzt wird, so verschwindet das Silber 
aus der Mikroglia. Die i i be rm~ige  Impregnat ion  dieser Zellen ist also 
keine Uberimpriignation, sondern als die Folge der gesteigerten Silber- 
affinit~t der Zellen zu betrachten. Diese Zellen scheinen die Behaup- 
tung yon Metz und Spatz zu bekr~ftigen, wonach sich das Silber bei 
der l%eduktion an der Oberfl~che der Zellen niedersch]~gt. MSglicher- 
weise werden diese Zellen dutch die der Schwellung nachfolgende Atro- 
phie derart  ver~ndert, da[~ zuweilen die Oberfl~cheni.mpr~gnation ein- 
tri t t ,  obzwar nicht regelm~Big und nicht an jeder Stelle der Zelle. Das 
weitere Schicksal dieser Zellen ist gewShnlich die Fragmentation,  in- 
sofern sich mehr oder minder groBe Teile einzelner Forts~tze - -  oft die 
Forts~tze in G~nze - -  yon der Zelle abbrSckeln und zuerst in grSbere, 
sodann in feinere KSrnchen zerfallen. Zum 'Schln~ liegt ein gerade- 
solcher Detritus vor wie beim feinkSrnigen Zerfall. Durch die Betrach- 
tung der Bilder gewannen wir die Uberzeugung, da~ sich die beiden 
Prozesse voneinander nicht nur darin unterscheiden, dab dem fein- 
kSrnigen Zerfall Atrophie vorangeht, die Fragmentat ion sich hingegen 
durch Schwellung und nachfolgende Atrophie einleitet, sondern auch 
darin, dal3, w~hrend der feinkSrnige Zerfall gleichsam die Fortsetzung 
der Zellerkrankung darstellt, dig Fragmentat ion unserer Impression 
nach keine notwendige Folge der schwelligen Atrophie bildet, sondern 
durch eventuelle und haupts~chlich mechanische Ursachen bedingt 
wird. Wir denken dies in der ~ Weise, dal~ dig groben Forts~tze der 
geschwollen-atrophischen Zellen ihre Biegsamkeit einbfii]en und sich - -  
zum Tell infolge des Druckes der umliegenden G e w e b e -  abbrSckeln. 

Die beiden Prozesse - -  der feinkSrnige Zerfall und die Fragmen- 
tat ion - -  waren voneinander auch morpho]ogisch zu unterscheiden, 
aui~erdem konnte es mittels Analyse festgestellt werden, dal] sich der 
erstgenannte mit  Atrophie, der letztere mit  Schwellung und nachfolgen- 
der Atrophie einleitet. Diese zwei verschiedenen Prozesse fliel~en in- 
einander bei der Ver~nderung, die wit als kugeligen oder tropfigen 
Zerfall bezeichnen wollen. Bei diesem t)rozel3 entstehen w~hrend d e r  
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Zellatrophie an den Forts~itzen, und zwar meistens an deren Enden, 
kleine, kugelige Aufbliihungen oder umschriebene Schwellungen, we]che 
tier Zelle ein traubenfSrmiges oder an Sargassummoos erinnerndes Ge- 
1oriige verleihen. Danach geht der Prozel3 in den feink5rnigen Zerfal] 
fiber. Infolge der Atrophie werden die die kleinen Iiugeln verbinden- 
den Fortsatzteilchen ungemein dfinn und zerfallen sodann in t:einen 
Staub, wodurch sich die kleinen Kugeln yon den Fortsiitzen abbrSckeln. 
Der feinkSrnige Zerfall wird an den Fortsiitzen friiher beendet als a n  
den kleinen Kugeln; infolgedessen sind sie im feinkSrnigen Detritus in 
Form yon kleinen Kfigelchen und Tr5pfchen anzutreffen. Sparer zer- 
fallen auch diese Kfigelchen in feinen Staub. Dieser Prozel3 wird dutch 
die Zellen e und ] der Abb. 3 dargestellt. Der Prozel3 mul3te gegeniiber 
den zwei vorerw~hnten Veriinderungsformen eigens hervorgehoben 
werden, denn obwohl er in einzelnen Details und in seinem Endausgang 
mit den zwei anderen identisch ist, wird die ganze Veriinderung durch 
die kleinen lokalen Aufbliihungen sowie die ziemlich grol3e Resistenz, 
die diese kleinen Kfigelehen dem Zerfall entgegensetzen, entsprechend 
eharakterisiert. In zweiter Reihe haben wir diese Veriinderungsformen 
den zwei anderen gegenfiber aus dem Grunde hervorgehoben, weft wir 
diese charakteristische Kombination yon ttypertrophie,  lokalen Auf- 
bl~hungen, Atrophie und feinkSrnigem Zerfall in unserem abwechslungs- 
reichen Material bloB bei der B-Avitaminose vorgefunden haben. 

3. Ver/li~ssigungsvorgiinge. 
Auch die Verflfissigungsvorg~nge der Mikroglia lassen sich erw~hnter- 

maflen in Zwei voneinander zwar nicht scharf abgegrenzte, doch ziem- 
lich verschiedene Prozesse einteilen. Beide Prozesse werden durch die 
Schwellung der Zelle eingeleitet. Die Schwellung stellt den hgufigsten 
pathologischen Vorgang dieser Zellart dar, insofern die Mikroglia auf die 
meisten Schiidlichkeiten mit Schwellung reagiert. Die Schwellung der 

Mikroglia ist der Prozetl, auf dem sozusagen der Schwerpunkt ihrer 
ganzen Funktion liegt; gleichzeitig aber hat  gerade dieser Prozel3 ver- 
mSge seiner r~tselhaften Bilder die meisten Mil~verstiindnisse ver- 
ursacht. I)ementsprechend mfissen wit - -  wie wir es aueh bisher getan 
haben - -  die prinzipielle Definition der einzelnen Prozesse voneinander 
sehr schaff abgrenzen. Jedem, der sich mit der Literatur der Mikroglia 
befal3t, ist es bekannt, dal~ die t typertrophie der Mikroglia yon vielen 
Veffassern beschrieben wurde. Indem wir uns in der prinzipiellen De- 
finition der Hypertrophie auf solche Vorgiinger stfitzen wie Virchow, 
P. Ernst, R. Rgssle usw., k6nnen wir diese angeblichen hypertrophi- 
schen Elemente als solche nicht betrachten, sondern wir sind der Mei- 
nung, dab sie infolge der Schwellung der Zelle entstanden sind. Auf 
diese Art haben wir die Stelle der geschwollenen Zellen gegeniiber den 
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hypertrophischen Zellen bestimmt. Dagegen ist es bestreitbar, ob 
diese Zellschwellungen infolge der normal-physiologischen Funktion 
der Mikroglia hervorgerufen worden sind oder ob sie nekrobiotische 
Erscheinungen darstellen. Insofern die Schwellung eine auf die nor- 
mal-physiologische Funktion der Zelle hinweisende morphologische 
Veranderung ist, miissen wir ihre Grenzen feststellen, denn diese Frage 
:hangt mit der Wanderungsfahigkeit der Mikroglia sowie ihrer Ver- 

Abb. 4. Tropfige Entmischung (vakuol~re Degeneration) der Mikroglia. Der 
ProzeB sehreitet yon a bis d fort, bei Zelle d zerf~llt die fiberm~l]ig geschwollene 
Mikroglia in Klumpen und grobe KSrner. Enceph. herpetiea. Edingerscher Zeich- 

nungsappar. VergrSBerung: ZeiB homog. Immers.  l~r. 90. Komp. Okul. 12. 

wandlung in KSrnchenzellen eng zusammen. Auch die zwei letztgenann- 
ten Punkte stehen miteinander in enger Verbindung, denn es is~ ein 
entschiedener Widerspruch, zu behaupten, dab sich die Mikroglia 
gegebenenfalls in KOrnchenzellen verwandelt, wenn man andernteils 
ihre Wanderungsf/s in Abrede stellt. Falls sich n/imlich die 
Mikroglia in KSrnchenzellen verwandelt, so wandert sie auch in dieser 
Gestalt. Um uns in diesen komplizierten Fragen einen gewissen syste- 
matischen ~berblick zu sichern, wollen wit diejenigen Bilder der Mikro- 
gliaschwellung betrachten, bei denen es sicher ist, dab sie nicht normal- 
physio]ogische, sondern nekrobiotische Erscheinungen darstellen. ])ieser 

Archiv fiir Psychiatrie. Bd. S2. 11 
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Prozel~ ist aus Abb. 4 ersichtlich. Die Zellen a und b dieser Abbildung 
liegen der normalen Zelle noch am n/~chsten. Zuerst schwillt bei Zelle a 
nur das Plasma, w/thrend die Forts/~tze kfirzer und unregelm/~$iger 
werden, wobei sie ihre feinen H/~rehen einbfil~en. An der Schwellung 
des Plasmas ist es zu erkennen, daft es sich weder um eine einfache 
Flfissigkeitsaufnahme noch um eine einfache quantitative Vermehrung 
handelt, denn statt  des homogenen Plasmas der gesunden Zelle liegt 
bier offenbar das Konglomerat yon Elementen verschiedener chemischer 
Struktur vor. In  betreff der Natur des Prozesses darf es uns keinesfalls 
~rreffihren, dab diese fiber verschiedene chemische und physische Eigen- 
schaften verffigenden Elemente im geschwollenen Zellplasma als TrSpf- 
chen und Vakuolen erscheinen. Sind im Zellplasma viele derartige 
TrSpfcl]en vorhanden - -  wie es bei Zelle c ersiehtlich ist, hat oft die 
ganze Zelle einen solchen tropfigen, vakuolenartigen Charakter - - ,  so 
imponieren die zwischen den einzelnen TrSpfchen befindlichen Briicken 
des Plasmas naturgem~$ als eine Gitterstruktur. Doeh handelt es sich 
hier um keine pr/~formierte Gitterstruktur, da diese Vakuolen nieht 
die Ausdehnungen oder VergrSfterungen eines elementaren Wabenwerkes 
darstellen, sondern sie verdanken ihre W/~nde lediglich dem Umstande, 
daft das Protoplasma an der Oberfl/~che des ihm physiko-chemiseh 
und insbesoudere hinsiehtlich der osmotischen Eigensehaften frem- 
den TrSpfchens sich zu einer l~indensehicht verdichtet. Dieser Pro- 
zeft entspricht im wesentliehen der sieh im Plasma der Mikroglia 
abspielenden ,,tropfigen Entmischung", d. h. der Ausf/~llung des Kol- 
loids aus dem LSsungsmittel infolge der dureh Diffusion erfolgenden 
Aufnahme solcher Substanzen, die das kolloidale Gleiehgewicht des 
Plasmas stSren. Es mu$ betont werden, daft hier, bei der Entstehung 
dieser Vakuolen, das Eindringen der fremden Substanz ins Plasma blo$ 
mittels Diffusion, also in ge]Sstem Zustand angenommen werden kann, 
da yon der phagocyt/~ren F/s dieser Zellen keine Rede sein kann. 
Einesteils weisen die Bilder auf diese Annahme nicht hin, andernteils 
sind diese Zellen schwer erkrankt. Die Vaknolen vermehren sich darin 
immer mehr, sodann platzt gleichsam die ganze Zelle, der unimpr/~gnierte 
Inhalt  der Vakuolen ergieftt sich offenbar frei ins Gewebe and die im- 
pr/~gnierten Schollen des desintegrierten Plasmas deuten an, dal~ das 
Schicksal der Zelle hiermit beendet worden ist. Vom ganzen Prozeft 
sind besonders zwei Momente hervorzuheben. Erstens, daft die Zelle 
- -  gleichwie ob sie neuronalen oder Dendritensatelliten darstellt - -  
diese ganze Metamorphose in loco erleidet. Es sind keine Anzeiehen 
ffir einen Wanderungsversuch dieser Zellen vorhanden. Ein Zeiehen 
dieses Versuches w/~re es haupts/s wenn sieh die kranke Mikroglia 
yon der Ganglienzelle gleichsam loslSsen und sich davon entfernen 
wfirde; in diesem Falle mfif~te man bei Prozessen, bei denen diese Vet- 
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~Lnderung haufig vorkommt (in unseren Fallen bei Encepha]. herpet.), 
viele Nervenzellen ohne Mikrogliasatelliten antreffen, wovon jedoch 
keine Rede ist, andernteils ist auch die Vermehrung dieser Ze]len in der 
Riehtung oder Umgebung der Gef~l~e bzw. ihr h~ufigeres Vorkommen 
nicht zu beobachten. Die solcherart erkrankte Zelle geht in loco zugrunde. 
Des andere Moment, worauf wit aufmerksam maehen wollen, ist das 
Auftreten der Vakuolen und die Erseheinung der intravakuol~ren 
l~lasmateilchen oder Brficken. Die genauere Analyse dieser Erscheinung 
ist erfordertich, um die vakuolgre Degeneration dieser Zel~en v o n d e r  
netzartigen Struktur der sog. Gitterzellen abgrenzen zu k6nnen. Be- 
obaehtet man die Entstehung dieser Vakuolen und der dazwischen- 
liegenden Plasmastruktur, so wird es auff~llig, dab die Vakuole nicht 
die Liicken einer vorhandenen Struktur ausdehnt, sondern es elitsteht 
in dem dutch die geschwollenen KSrnehen homogen impr~gnierten 
Plasma eilie kleine hellere Partie, die yon einem zugleich entstandenen, 
aus diehten K6rneheli bestehenden Wall abgegrenzt wird. Die Pseudo- 
gitterstrukfur ist also eine Folgeerseheinung der Vakuoleli. Hier wollen 
wit yon neuem auf Albrechts Auffassung fiber des Zellplasma hiliweisen. 
Er betrachtet  das Zellplasma als einen f]fissigen Aggregatzustalid, in 
dem er durch verschiedene Einwirkungen die Erseheiliulig der ,,tropfigen 
Entmischung" hervorgerufen hatte. Die ,,tropfige Entmischung" ist 
ein kolloidchemiseher Begriff, worunter die Abscheidung des Kolloids 
yore L6sungsmittel zu verstehen ist. ,,Tropfige Entmischung stellt sieh 
ein infolge der Anderung der Konzentration als eine Suspension yon 
Tr6pfchen der Kolloidphase in der wgsserigen Phase. Die tropfige Ent- 
mischung liegt dem Wabenbau zugrunde, weleher eine vorfibergehende 
Struktur ist" ( P. Ernst). 

Diese Deutung der Vakuolisation und des Zerfalls der Mikroglia 
beruht eigentlich auf zwei positiven und einem negativen Befund. Der 
negative Befund besteht darin, dab es nieht zu beobachten ist, dal3 die 
Vakuolen - -  und die oft mit Si]ber impri~gnierten KSrnehen - -  in diese 
Zellen eindringen, d. h, der Vakuolengeha]t diesel' Zellen ist nieh~ 
dutch Phagoeytose entstanden und ihre Gitterstruktur ist keine eehte 
Gitterstruktur. Die beiden positiven Defunde betreffen den Umstand, 
dab die Mikroglia zuerst stets anschwillt (vorlaufig beachten wir nicht, 
ob die Schwellung einen physiologisehen Prozel3 oder die Degeneration 
der Zelle darstellt) und die Vakuolen erst in der geschwollenen Zelle 
sekund~tr auftreten. Die Mikroglia verhalt sieh also auf die Art, wie 
dies unserer I~enntnis v o n d e r  kolloidalen Struktur des Zellplasmas 
entsprieht. Das Kolloid des Plasmas schwil]t an; ilifolge der Schwel- 
lung ver&ndert sieh sein kolloidales Gleiehgewieht, wodureh tropfiger 
Zerfal] und Pseudogitterstruktur entstehen. Von diesen Tropfen werden 
einige mit Silber impr~gniert, alidere IIehmen die Li]afarbe der nach- 

If* 
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traglichen Vergoldung an, wieder andere imponieren als Vakuolen. Die 
ganze Auffassung zeigt eine eigenttimliche Koinzidenz mit der An- 
sieht yon K. Scha//er, der in der Entstehung der yon ihm bei der amau- 
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rotischen Idiotie beschriebenen lecithinoiden KSrnchen zwei Phasen 
unterschied. Die erste Phase betraf die Schwellung der Zelle, die zweite 
die Ausfiillung des durch die Schwellung zerst6rten Zellplasmakolloids. 
~Der Parallelismus yon zwei einander so fernliegenden E r s c h e i n u n g e n -  
wie die lecithinoide Degeneration der Ganglienzelle und der tropfige 
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Zerfall der Mikroglia - -  bedeutet offenbar mehr als einen eigentiim- 
liehen Zufall. Als Endergebnis ist jede Zelle als Kolloid aufzufassen, 
und so mfissen die ffir die Kolloide giiltigen allgemeinen physiko-che- 
mischen Gesetze in jeder Zelle nach demselben Prinzip zur Geltung 
kommen; selbst wenn das Kolloid tier Ausgangszelle den Proze8 in 
hohem MaSe zu spezifizieren vermag, bleibt dessert kolloidehemisches 
Prinzip gleich. 

Bei dieser tropfigen und vakuolgren Degeneration der Mikroglia 
k,Snnen wir einen anderen DegenerationsprozeB dieser Zellart - -  den 
Verflfissigungsvorgang - -  registrieren. 

Auch die Verflfissigung der Mikroglia wird dutch Sehwellung ein- 
geleitet, die auch bei diesem Proze$ stets im Plasma beginnt und erst 
s]?gter auf die Forts~tze iibergeht. Der ProzeB geht eigentiimlicher- 
weise - -  wie bei fast sgmtlichen pathologischen Prozessen der Mikro- 
glia - -  zuerst mit dem Verschwinden der kleinen, feinen Hgrchen ein- 
her. Anfangs werden die Endignngen der einzelnen Fortsgtze noch 
seharf imprs und das Ektoplasma lgBt sieh am Plasma selbst 
zur Darstellung bringen, wghrend die Fortsgtze sowie das Innere des 
Plasmas bereits den Eindruck einer an KSrnchen grmeren, saftreiehen 
Masse machen. Wghrend das Plasma stets saftreicher wird, ver- 
schwinden die Forts~tze allms doch nicht so, als ob sie yon der 
Zelle eingezogen wiirden, sondern sie werden im Gegenteil yore Zell- 
plasma dermal~en aufgeblght, dab sie allmghlieh nicht als Fortsgtze, 
sondern als dicke Plasmabrficken imponieren. Im Laufe dieses Pro- 
zesses t r i t t  im Zellplasma keine regelmgl~ige Gitterstruktur auf, blo8 
an einzelnen diehteren Stellen nimmt das Plasma mehr oder weniger 
Silberk6rnchen a uf. Im Laufe dieser Schwellung schwillt der Zellkern 
selbst an, zieht sieh oft ein, wird bilobulgr. Dies sind die Zellen, in 
denen zuweilen auch zwei Kerne vorkommen; die Teihmg des Zell- 
plasmas folgt der Kernteilung nur selten naeh. Wir hat ten insgesamt 
nur einmal gelegenheit, eine einzige Zelle zu sehen, in der dieser Zu- 
stand zur Zellteilung gefiihrt hatte. Dies sind die Zellen, welche Ca]al 
bei Paralyse unter der Bezeiehnung ,,Riesenmikroglia" beschrieben 
bat  nnd die allgemein fiir hypertrophische Elemente gehalten werden. 
Die Ursache dieses MiSverst/~ndnisses liegt wahrscheinlieh darin, dab 
die Mikroglia bei minder heftigen Prozessen in diesem Zustand ziem- 
lieh lange persistiert, und somit konnten die Verfasser den abschlieSen- 
den Akt dieses Prozesses nicht beobachten. In unserem Lyssa-Material 
sowie bei unseren mit Herpesvirus geimpften Kaninchen verflfissigt sich 
jedoeh die Mikroglia rapid und in ungemein groBer Anzah]. Es ist eine 
eigenartige und gewissermafen wiehtige Erscheinung, dab die Mikro- 
glia aueh diesen Proze$ in loco erleidet, welcher Umstand zur Ent- 
stehung ganz eigentiimlicher Bilder fiihrt. Hier wollen wit auf das 
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normale Verh~ltnis zwischen den Fortsiitzen des Mikrogliasatelliten und 
der Nervenzelle hinweisen. Der norm~le Mikrogliasatellit umklammert  
niimlich mit seinen feinen Fortsiitzen - -  dies gilt besonders yon den 
multipolaren Elementen - -  die Ganglienzelle so innig, dal~ diese gleieh- 
sam in einem yon den Mikrogliafortsiitzen gebfldeten KSrbchen sitzt, 
dessen ~[eine F~sern der Nervenzelloberfliiche aufs intimste anhaften. 
Dieselbe enge Beziehung ist zwischen den bipolaren Elementen und den 
Eortsgtzen der 5Tervenzellen sowie zwischen den perivasculiiren Ele- 
menten und der Membr. lira. perivasc, zu beobachten. Infolgedessen, 
dal~ die Schwellung der Mikroglia in loco erfolgt, umfliellt die sich 
ausdehnende; zerfliel3ende Mikroglia wiihrend ihrer Schwellung und 
Vefflfissigung das Element vollstiindig, mit welchem sie zur Zeit ihres 
normalen Zustandes in Beziehung stand. Die morphologischen Einzel- 
heiten des Umfliei~ens werden stets durch das Verhiiltnis bestimmt, 
das in der normalen Lage zwischen dem betreffenden Element und 
der entsprechenden Mikroglia bestand. So umfiingt die Mikroglia die 
5Tervenzelle, welche sie in ihrem normalen Zustand korbartig umarmt 
hatte,  in ihrem geschwollenen, verfltissigten Zustande kappen- oder 
hfilsenartig; an den Gefiil~en und Nervenforts~tzen ist ais Folge dieser 
Verfliissigung eine kragen- oder ringfSrmige zerfliel~ende Masse zu 
sehen. Dieser Prozel~ ist yon mehreren Verfassern als phagocytiirer 
Prozel~ gedeutet worden, offenbar aus dem Grunde, weft ihnen ihr Ma- 
terial keine Gelegenheit bot, die endgfiltige Verflfissigung dieser ge- 
schwollenen, das Begleitelement umfliel~enden Mikroglia untersuchen 
zu kSnnen. Der pseudophagoeytiire Charakter dieses Prozesses wird 
jedoch aufgehellt, wenn wir den Verlauf der echten Phagocytose be- 
trachten. Die echte Phagocytose ist yon vielen beschrieben, doch yon 

geradeso vielen auch bestritten worden; die Ursaehe der diesbeziig- 
lichen Diskussionen war in der Regel auf die labile und verschieden- 
artige Definition der Phagocytose zuriiekzufiihren. Denken wir z. B. 
an die Mil~verstandnisse bezfiglich der 5Teuronophagie, wobei man be- 
schrieben hatte,  dab die gesunde 5Tervenzelle yore Satelliten angegriffen 
wurde, oder an die Anffassung, welche in der 5Teuronophagie eine Yrel~- 
t~itigkeit der Glia erblickt, obwoh! die Bilder hSehstens zur Annahme 
einer lytischen Tiitigkeit berechtigen. Paul Ernst bestimmt die Phago- 
cymose folgendermai3en: ,,Phagocytose ist die selbsttatige Aufnahme 
fester k6rperlicher Stoffe dureh Zellen, ihre Verdauung (Digestion), 
Einverleibung (Assimilation) und Ausstol~ung (Exkretion) des unver- 
dauten Restes." Der ganze Prozel~ zerfSllt in zwei Teile, yon denen 
durch die die morphologisehen Veriinderungen darstellende Methode 
blol~ der erste untersucht werden kann. Der erste, streng genommen 
morphologische Tell des Prozesses betrifft die ,,selbstt~tige Aufnahme 
fester kSrperlicher Stoffe", w~hrend die darauffolgende Digestion so- 
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w i , e  die Assimilation und Exkretion, also die biologische Phase, nur 
mit Hilfe der leider an Zahl so geringen mikrochemisehen Methoden 
zug~nglich ist. Doch muB es hervorgehoben werden, dal~ beide Phasen 
des Prozesses zu kl~ren sind, um die Erscheinung der Phagocytose fest- 
stellen zu kSnnen, und so wird es nicht geniigen, in der Mikroglia 
z. B. das Eisen oder das Fe t t  darzustellen, denn diese k6nnen yon der 
eigenen Zersetzung oder von den dutch Diffusion aufgenommenen Sub- 
stanzen herriihren; in keinem dieser F~lte kann man also die Phago- 
cymose der Mikroglia annehmen. Doch ist auch die erste morpholo- 
gische Phase der Pha~ 
Wir wollen z. B. auf di 
cytose mittels eines C~ 
Unterbrechung der Obc 
N~he gebrachte Sehella 
str6mung einverleibte. 
,,selbstt~tigen" Funkti, 
werden, geradeso wie 
plasma, mit der bloB 
hen ~uBcren Schieht eJ 
Phagocytose selbst kan 
ferenz und Circumvalla 
erfolgen. Im ersteren 

ocytose eine ziemlich gebundene Erscheinung. 
Versuche Rhumblers hinweisen der die Phago- 

loroformtrSpfehens nachahmte, das infolge der 
rfl~chenspannung an einem Punkte das in seine 
ckstiiekchen ,,phagocytierte", recte: durch Um- 
Diese rein physische Erseheinung kann mit der 
m der Phagocytose nicht in Einklang gebracht 
~uch die Membran des Zellkolloids, das Ekto- 
lurch die Oberfl~chenspannung aufrechterhalte- 
les Fliissigkeitstropfens nicht identisch ist. Die 
a in ihrem morphologischen Teile dutch Circum- 
~ion oder durch Invagination und Intussuszeption 
Fa]le umklammert  der Phagoeytenleib die ein- 

zuverleibende Substanz, ohne dab diese in den Phagoeytenleib gelangen 
wfirde; im zweiten Falle ergreift die KSrperfl~ehe des Phagocyten das 
Fremdk6rperchen und stfilpt es in sich ein. In beiden F~llen mul~ je- 
doeh - -  zumindest im Anfang - -  das Ektoplasma das cinzuverleibende 
KSrperchen seheiden- oder hfilsenartig umklammern, denn es l~l~t sich 
yore Zellkolloid nicht annehmen, dab das Ektoplasma an einer Stelle 
unterbroehen wird und die ffemde Substanz dutch diese ()ffnung in 
den Phagocytenleib gelangt, wie dies beim Wasser- oder Chloroform- 
tropfen der Fall ist. Diese Einsttilpung des Ektoplasmas ist auch tat- 
s~ch!ieh in s~mtliehen F/illen angetroffen worden, in denen echte Phago- 
cytose konstatiert  wurde; urn so eher miil~te man sic also bei der Mikro- 
glia vorfinden, die doeh erw~hntermal~en ein scharf darstellbares Ekto- 
plasma besitzt. In  unseren gesehwollen-verfliissigten Bildern halter 
zwar dns Ektoplasma der Mikroglia anfangs dem Leib des Begleit- 
elements hiilsenartig an, doch wird das Ektoplasma in den sp~teren 
Stadien der Verflfissigung locker und die ~Iikroglia zerf~llt immer 
mehr, w~hrend das angeblich phagocytierte Element - -  so z .B.  die 
~[ervenzelle - -  noch immer an seinem Platze verbleibt und - -  wie es 
im Nisslbilde, doch auch im Mikrogliapr~parat selbst konstatiert  werden 
kann - -  fiber vollst~ndig unversehrte Konturen verffigt. ~ber  die 
zweite Phase der phagocyt~ren T~tigkeit der 3/[ikroglia, die als biologisch 
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gilt, haben wir der ersten, morphologischen gegenfiber keine Erfahrungen. 
Doch sollte man aueh dutch eine mikrochemisehe l~eaktion irgendeine, 
der normMen Mikroglia fremde Substanz im geschwollenen Mikroglia- 
leib nachweisen, so k6nnten wit dies doeh so lange fiir keinen Beweis 
ihrer phagocyt~ren T~tigkeit halten, bis die erste morphologisehe Phase 
der Phagocy~ose, die ,,selbsttiitige Aufnahme fester, k6rperlicher Stoffe" 
nicht in verl~glicher Weise beobachtet worden ist. Hier wollen wit die 
Aufmerksamkeit auf einen unserer Versuche lenken, wobei wit eine 
CarminlSsung ins Kaninchengehirn injizierten; obwohl wir bei dieser 
Gelegenheit die ffir Gehirnlgsionen eharakteristisehe Sehwellung der 
Mikroglia - -  die wit sp/~ter beschreiben werden - -  angetroffen batten, 
wies doch nichts darauf hin, als ob die Mikroglia die in der Gehirn- 
substanz zerstreuten CarminkSrnchen phagoeytieren wfirde. Dem- 
gegeniiber konnten wit beobachten, dab die gesehwollene Mikroglia 
n~ch ihrer Verfliissigung eine Gi~terzelle umflog, welcher Umstand 
offenbar ein Beweis daffir ist, dab die Sehwellung und Verflfissigung 
sowie im Ansehlug daran die Dispersion der Mikroglia an der Ober- 
fl/~che einer Zelle der echten phagoeyt/iren T/itigkeit nicht parallel 
gestellt werden kann. 

II. iJber das Verhiiltnis zwischen den Mikrogliaveriinderungen 
und den Nervenzellerkrankungen. 

Nachdem wit im ersten Teile unserer Arbeit die einzelnen Ver/inde- 
rungsformen der Mikroglia ffir sich allein, ohne Rficksicht auf den even- 
tuell erkennbaren Zus~mmenhang zwischen der Noxe und der patho- 
morphologischen Erscheinung, behande]t haben, wollen wir nun unter- 
suchen, ob zwischen den einzelnen Nervenzel]erkrankungen und den 
sit begleitenden Mikrogliaver~inderungen das Prinzip irgendeiner regel- 
m~Bigen Wiederholung entdeckt werden kann. 

Xhnliche Untersuchungen hat bekanntlich bereits Nissl angestellt; 
nach ihm ist die Frage besonders yon J~anke, sodann yon Alzheimer 
behandelt worden. Nach ihren :Forschungen geht es aus den bisherigen 
Resultaten hervor, dab es besonders zwei Formen der Nervenzellerkran- 
kungen gibt, die yon einer best~ndigen, also fiir die betreffende Nerven- 
zellerkrankung eharakteristisehen Gliareaktion begleitet werden. Das 
Charakteristieum der Gliureaktion ist besonders zu betonen, denn ohne 
die typisohen Begleiterscheinungen der Glia wird ~uch die Identit~t 
der betreffenden Nervenzellerkrankungen zweifelhaft (_Nissl, flank, e, 
Spielmeyer). Diese zwei Nervenzellerkrankungen sind: Nissls ,,akute 
Sehwellung" und seine ,,schwere Zellerkrankung". Fiir die ,,akute 
Zellerkrankung" ist die Schwellung des l:[yaloplasmas, folglich die 
Aufl6sung der Tigroidsubstanz und auch die Schwellung des Kerns 
eharakteristiseh. (Es ist natfirlieh, dab infolge der Schwellung des 
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Hyaloplasmas auch die Forts/itze und der Axon anschwellen und im 
Nisslbitd sichtbar werden, da das gyaloplasma ein identisches Substrat 
der ganzen Zelle darstellt.) Die eharakteristisehen Begleiterscheinungen 
der Glia sind progressiv und regressiv. In Anbetracht dessen, da$ das 
Nisslbild zur Darstellung der Mikroglia nicht geeignet ist, dfirften die 
Aufkl/~rungen der spezifischen Methoden in dieser Frage yon Interesse 
sein. Neuerdings kommt A. Jakob in seiner Arbeit: ,,Normale und 
pathologisehe Anatomie und Histologie des Groghirns" diesem Problem 
bereits n~her, doch sind seine Bilder, die die ,,akute Zellerkrankung" 
illustrieren, 1eider ausnahmslos yon Nisslpr~paraten verfertigt worden, 
und somit geben sie fiber die Mikroglia nur ungenfigenden Aufschlufi. 
So sind wit z. B. augerstande, yon dem neben der 4. Zelle befindlichen 
und als Hortegaglia bezeiehneten Kern seiner Abb. 121 abzulesen, um 
was fiir eine Mikrogliaver/~nderung es sich eigentlich handelt, denn dieser 
Kern yon gebogener Hufeisenform und mit etwas Plasmasehatten kann 
geradeso einer atrophischen als einer geschwollenen Zelle angehSren. 
Im Texte /~uftert sich Jakob fiber die die ,,akute Zellerkrankung" be- 
gleitenden progressiven Gliaver/~nderungen folgendermafen: ,,Es be- 
teihgen sich dabei in erster Linie die O1igodendrogliazellen, abet auch 
die Hortegaglia zeigt Wueherungserscheinungen", woraus es offensicht-  
lich ist, alas am progressiven Teil der die akute Schwellung begleiten- 
den Gliareaktionen sich nach Jakob auch die Mikroglia beteiligt. 

Die zweite, gleichfalls seharf eharakterisierte Nervenzellerkrankung 
ist die Nisslsehe ,,sehwere Zellerkrankung", deren genaue Analyse 
Alzheimer zu verdanken ist. Die daffir charakteristischen Gliaver/~nde- 
rungen sind die progressiven und regressiven Ghaerseheinungen sowie 
alas Auftreten der sog. amSboiden Form der Gliazelle. Dies sind naeh 
Jakobs Ansieht die regressiven Formen der Oligodendroglia. Die scharfe 
Gegeniiberstellung der beiden NervenzeUerkrankungen ist fibertrieben 
schematiseh, denn - -  wie es aus den Untersuchungen yon Omorokow 
hervorgeht - -  die akute Sehwellung kann ins Bild der sehweren Zell- 
erkrankung fibergehen, wobei auch die gliSsen Ver~nderungen umge- 
wandelt werden. Omorokow erhitzte Kaninchen im Thermostat und 
land, daft, falls die Hyperthermie geringer war oder kfirzere Zeit lang 
wirkte, im Nervensystem des Kaninchens das Bild der ,,akuten Schwel- 
lung" saint den charakteristischen Begleiterscheinungen der Glia auf- 
t ra t ;  war ~jedoch die Hyperthermie hoehgradiger oder yon l~ngerer 
Dauer, so g~langten die geschwol!enen Ganglienzellen in den Zustand 
der ,,.schweren Zellerkrankung". Aus diesem Versuch erhellt es, dal] 
sieh die beiden Nervenzellerkrankungen voneinander blog quanti tat iv 
unterscheiden und daft die Ursache diesesquant i ta t iven Unterschiedes 
nur auf die quanti tat iven Untersehiede bezfiglieh der Schwere der Noxe 
zurfickzuffihren sind. Wegen der ungemein einfachen Art des Versuches 
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und  der  le ichten Dos ie rungsa r t  der  Noxe  h a b e n  wir  zur  U n t e r s u c h u n g  
der  in Begle i tung  obiger  ~qervenzel lver~nderungen au f t r e t enden  Mikro-  
g l i ave rgnderungen  obenerw~hnte  Un te r suchungsa r t  angewendet .  W i r  
e rh i t z t en  2 K a n i n c h e n  im The rmos t a t  und  te i len ira nachfo lgenden  das  
P ro toko l l  der  beiden Versuche mi t :  

Versuch 1: Weil~es Kaninchen; Temperatur in wagerechter Stellung, per rec- 
tum gemessen, 39 ~ Temperatur des Thermostats 44,5 ~ Each einer Erhitzung yon 
45 Minuten betr~gt die Temperatur des Tieres 41,7 ~ 10 Minuten l~uhezeit. Each 
einer Erhitzung yon 30 Minuten Temperatur des Tieres 41,8 ~ starker Speiehel- 
flul], konvulsivische Kr~mpfe. 40 Minuten Ruhezeit bei Zimmertemperatur. Er- 
hitzung im Thermostat bei 460 30 Minuten lang. Each 30 Minuten betr~gt die 
Temperatur des Tieres 41,22. Nach 10 Minuten Ruhezeit neuerliehe Erhitzung 
bei 46 ~ Each ]0 Minuten Exitns ohne Kr~mpfe. 

Der  ganze Versueh dauer t e  also 2 S tunde n  und  55 Minuten ;  yon  
dieser  Zei t  Melt  sich das  Tier  insgesamt  1 S tunde  und  55 Minu ten  im 
The r raos t a t  auf. Der  Versuch war  - -  wie ersieht] ich - -  so e ingestel l t ,  
dab  das  Tier  dabe i  die maxi raa le  suble ta le  Noxe  erhiel t ,  wodurch  wir  
die ,,schwere Zellerkrankung" erzielen woll ten.  

Versuch 2: Graues Kaninchen; Temperatur in wagerechter Stellung, per rec- 
tum gemessen, 39,5 ~ Temperatur des Thermostats 42 ~ Erhitzung 30 Minuten 
lang, danach im 44gradigen Thermostat 10 Minuten lang, worauf die Temperatur 
des Tieres 40,60 betr~gt. Ruhezeit 15 Minuten lang bei Zimmertemperatur. Er- 
hitzung im 43gradigen Thermostat 30 Minuten fang; danaeh 10 Minuten Ruhe- 
zeit. Erhitzung bei 420 25 Minuten; darauf Temperatur des Tieres 40,5 ~ Ruhe- 
zeit yon 20 Minuten. Erhitzung bei 42 ~ 45 Minuten lang. Ruhezeit 3 Stunden 
und 15 Minuten lang; darau~ Erhitzung im 43,5gradigen Thermostat 1 Stunde nnd 
45 Minuten lang. Sodann wird das Tier unter konvulsivischen Kr~mpfen aus 
dem Thermostat herausgenommen. Each BegieBung mit kaltem Wasser h6ren 
die Kr~mpfe auf, das Tier liegt paretisch; nach 2 Stunden Exitus. 

Der  ganze Versuch dauer t e  also l0  S tunden  und  50 Minu ten ;  von 
dieser Zei t  h ie l t  sieh das  Tier  insgesara t  4 S tunden  und  35 Minuten  im 
T h e r m o s t a t  auf. Mit  dem Versuch bezweckten  wir, im N e r v e n s y s t e m  
des Tieres die ,,akute Schwellung" hervorzurufen ,  indem wir  das  Tier  - -  
im Gegensa tz  zum ers ten  Versuch - -  e iner  ger ingeren Noxe ausse tz ten .  
Nun  wollen wir  sehen, wie sich die Sache in Wirk l i ehke i t  zuge t ragen  ha t t e .  

Beide Tiere t 6 t e t en  wi t  w~hrend  der  Agonie  und  ve ra rbe i t e t en  ihr  
N e r v e n s y s t e m  nach Alkohol :  und  Broraformal inf ix ie rung  nach ~Vissl 
und  Hortega. 

Bei  ~Tberpriifung der  ~Vissbilder ergab es sich, da6  die GrOte de r  
Noxe  al lein ffir die Sehwere der  Ver~nderungen  noch n ich t  en t sche idend  
ist.  Unser  Tier  1, das  wir  bis zum Ex i tu s  bei  44 ,5 - -46  ~ geha l t en  ha t t e n ,  
zeigte n~mlieh in se inem ganzen Nervensys te ra  das  Bi ld  der  akuten 
Schwellun9, welehe Ver~nderung nur  hier  und  da  in die schwere Zell- 
erkrankung fiberging. Deragegenfiber  wies Tier  2, das  sieh im 44gra ,  
digen The rmos t a t  bloB l0  Minuten  lang  aufgeha l ten  und  die fibrige 
Zeit  bei e iner  Te rape ra tu r  yon  42- -43 ,5  ~ ve rb rach t  ha t t e ,  in seinera 
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Nervensystem vorwiegend das Bild der schweren Zellerkrankung auf. 
Dieses umgekehrte und unerwartete Verh/~ltnis ist unseres Erachtens 
nieht auf dig versehiedene Reaktionsart oder Widerstandsf~higkeit der 
beiden Tiere, sondern auf die Wirkungsart der Noxe zuriickzufiihren. 
Tier 1 wurde n~mlich zwar einer grSl3eren Sch/~dlichkeit, doch kfirzere 
Zeit lang ausgesetzt, so dab es zugrunde ging, bevor die Zellver/~nde- 
rungen aus der anfgngliehen Sehwellung in die Verfliissigung iiber- 
gegangen waren. Demgegentiber wurde Tier 2 zwar einer verhaltnis- 
mgl~ig geringeren Sehgdliehkeit ausgesetzt, doch wiihrend einer be- 
deutend l~ngeren Zeitdauer, so dal3 die ganz schweren Zellver~nde- 
rungen geniigend Zeit zur Entwieklung hatten. 

Aus unseren Versuehen geht es also hervor, dal3 eine verh/~ltnism~Big 
geringere Noxe bedeutendere Ver~nderungen des Nervensystems her- 
vorrufen kann, wenn sie l~ngere Zeit l~ng einwirkt, als eine schwerere 
Sehadliehkeit w/~hrend einer kfirzeren Zeitdauer. 

Die NissIbilder gaben fiber die in Begleitung der Nervenzellveriinde- 
rungen auftretenden Gliareaktionen den wohlbekannten Aufschlul3: 
DiG al~ute Schwellung der Ganglienzellen ist von progressiven und re- 
gressiven Gliaver/~nderungen begleitet, w/~hrend die schwere Zellerlcran- 
]sung aul~er dureh diese beiden Erseheinungen durch das Auftreten der 
amSboiden Glia gekennzeichnet wird. Bezfiglich der Mikroglia tauchen 
also folgende zwei Probleme auf: 1. reagiert die Mikroglia auf die Nerven- 
zellerkrankung mit progressiven oder regressiven Ver~nderungen ? und 
2. beteiligt sich die Mikroglia an der Bildung der amSboiden Gli~ ? Letzt- 
genannte MSgliehkeit ist anzunehmen, wenn man an die gesehwollene 
und verfliissigte Mikroglia denkt, denn es besteht zwisehen diesen 
Bildern und der amSboiden Glia eine unleugbare Xhnliehkeit. Trotz- 
dem weisen unsere Untersuehungen darauf hin, d~l~ die Stammform 
der bei der schweren Zellerlcranlcung auftretenden amSboiden Glia nicht 
durch die Mikroglia vertreten ist. Im Nervensystem des fiberhitzten 
Kaninchens zeigt die Mikroglia keinerlei Tendenz zur allgemeinen 
Schwellung ihres Leibes. Das Verhalten der Mikroglia ist bei den zwei 
versehiedenen Nervenzellveri~nderungen vollst/~ndig identisch, welche 
Identit~t dureh den Vergleich yon Abb. 6 mit den Figuren a und b der 
Abb. 3 den~lieh ersiehtlieh ist. Von Abb. 6 kann man einfaeh ablesen, 
daI3 der Mikrogliasa~e]lit der degenerativen Atrophie anheimgefallen 
war. Vergleicht man iedoeh Zelle B dieser Abbildung mit Abb. 2, so 
erscheint die Rolle der Mikroglia bei Neuronophagie in einem ungemein 
seharfen Licht. In  diesen F~llen beteiligt sich die Mikrogli~ an der 
Neuronophagie nieht. Abgesehen davon, dal3 ihre Gestalt sie dazu 
nicht pr/~destiniert, ist in diesen Prozessen die Satellitenmikrogli~ selbst 
schwer krank, und so ist es fa r  nicht denkbar, dal3 sie irgendeine phy- 
siologisehe Funktion ausiiben kann. 
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Aus diesem Versuch er~ibt es sich also, daft die Mikrofflia in/olge des 
die .akute Schwellung" hervorru/enden pathologischen Reizes der degene- 
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rativen Atrophie anheimfiillt. Diese Degeneration der Mikroglia tritt 
/riCher au/, bevor die Nervenzellveriinderung aus der akuten Schwellung 
ins Bild der schweren Zellerkrankung i~bergehen k6nnte; demnach wird 
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a~,~ch die schwere Zellerkranl~ung yon den regressiven Veriinderungen der 
Mikroglia begleitet. 

Unsere Untersuchungen ergeben also, daB, falls zwischen der ,,alcnten 
Schwellung" der Ganglienzelle und der degenerativen Atrophie der 
Mikroglia irgendeili Zusammelihang aueh anzunehmen ist, zwischen der 
,,schweren Zellerlcrankung" und der sie regelmi~Big begleitenden Mikro- 
gliadegeneration ein solcher keinesfalls besteht, insofern diese Degene- 
ration bereits vor der Entsgehung der ,,sehweren Zellerkrankung", also 
zur Zeit entstanden war, als bloB die die ,,schwere Zellerkrankung" 
sparer hervorrufende Noxe anwesend war. 

III. Spezielle Histopathologie der Nikroglim 
1. Absolute Inanition. 

Zur Erzielung der absoluten Inanition liegen wir zwei Kaninchen 
durch Nahrungs- ulid Wasserentziehung hungern. Beide wareli La- 
boratoriumstiere, die das ttungern infolge ihrer Fettigkeit und ihrer 
guten Kondition erstaunlieh leieht ertrugen. Das eine Kaninchen 
ging nach 14tggigem, das alidere - -  ein bedeutend krgftigeres und 
~lteres Tier - -  nach 22 t~gigem vollstindigeli Fasten zugrulide. Wih.  
rend des Fastelis stellten wir keine Stoffweehseluntersuchungen an. 
Der Zweck des Versuches bestand eigelitlich darin, den Zustand der 
reinen, nicht degenerativen Atrophie der Mikroglia hervorzurufen, 
denn insofern eine solehe existiert, so ist es zu erwarten, dab sie gerade 
bei der Inanition vorkommen wird. 

~Tber die ilifolge der absoluten Inanition auftretenden Atrophien 
silid zahlreiehe Untersuchungen angestellt worden. Es gibt fast gar 
keinen Teil des tierischen Organismus, an deln keine Untersuchungen 
angestellt worden w~ren. Die Resultate dieser Untersuehungen sind 
sozusagen in sgmtliehen Orgalien - -  mit Ausliahme des Nervensystems - -  
miteinander identiseh: es sind eilifache Atrophien angetroffen wordeli, 
die in degenerative Atrophic fibergegangen waren. Auch fiber das Nerven- 
system sind zahlreiche Untersuehungen vorgenommen worden, doeh 
trafen dabei die Verfasser start der erwarteten Atrophien eine eigentfim- 
liche Verinderung des Nervensystems an, die IIaeh Mankowslcy ,,iieben 
der Atrophic ira Gehirn und Rfickenmark noeh Trfibung, K6rnelung, 
Pigmentierung, fettige Degeneration, Sehrumpfung und Vakuolisierung 
der Ganglienzellen" aufwies. In Uiigarn stellte K. Schaf]er diesbezfig]iehe 
Untersuehungen an und land Unterschiede in der Schwere der Ver- 
inderungen, ie naehdem, ob er die Tiere bei Wasserverabreiehung oder 
Wasserentziehung hungern lieg. Bei Wasserverabreichung bestanden 
die Ver~nderungen im wesentliehen in der sehmutzigen Erscheinung 
der Ganglienzellen, welcher Umstand einesteils auf die sog. ,,Fgrbung 
der ungef/~rbten Bahnen", andernteils auf die Porosit~t der einzelnen 



168 L.v .  Meduna: 

TigroidkSrnchen und die Verblassnng ihrer Konturen zur~ickgeffihrt 
werden kann. Wurde dem Tiere bei Nahrungsentziehung gleiehzeitig 
auch d~s Wasser entzogen, so waren die Verg~derungen viel schwerer, 
insofern die Tigroidsubstanz in feinen Staub zerfiel und die ~qervenzellen 
anschwollen; sodann kam das vollst~ndig entblS~te Spongioplasma 
zum Vorschein, in dessen einzelne Liicken die Gli~satelliten gleiebsam 
hineingezogen wurden, dabei t ra ten Zellschatten auf, worauf der roll- 
s~ndige  Ansf~ll der Ganglienzellen eintrato 

Wir konstat ier ten bei unseren Tieren in ~isslbildern dieselben Er- 
seheinungen, doeh wollen wir den eigentiimliehen Umstand hervor- 
heben, wonach wir a~rophische Nervenzellen iiberhanp~ nich~ beob- 
aehten konnten. Die Nervenzellen befinden sieh viel eher ira Zustand 
der Schwellung - -  dies ist besonders an den grSl]eren Nervenzellen 
zu beobsch~en - - ,  der Zelleib ist kugelartig aufgeblght, ihre Fortsgtze 
lassen sich weiter als gewShnlich verfolgen. D~s ganze Bild weist - -  
wenn man noch die Ver~nderungen des Kernes, ngmlich Schwellung, 
Vakuolisation, Sprossung und ZerbrSckelung des ~ucleolus hinzureeh- 
ne~ - -  eine au~ergewShnliche Ahnliehkeit mit  der ,,alcuten Schwellung" 
Nissls a.uf. Von dieser Kl~ssifikation hglt uns jedoeh die subminimale 
proliferative Tendenz der Gliakerne ab, die z. B. bei den im Gehirn der 
iiberhitzten Kaninchen auftretenden ~kuten 8ehwelhmgen in bedeu- 
tenderem MaBe ausgeprggt war. Dieses verschiedene Verhalten finder 
in der Noxe seine Erklgrung; es ist namlieh nicht zu erwarten, da~ die 
Zeiien eines wochenlang hungernden Tieres an ihrer proliferativen Fghig- 
keit keine Einbuf]e erleiden. Die Mikroglisvergnderungen zeigen gegen 
unsere Erw~rtung nicht das Bild der einfachen Atrophie, sondern sie 
verlaufen im Zeiehen der degenerativen Atrophie. Die degenerative 
Atrophie der Mikrogli~ verlguft im Gehirn des hungernden Tieres ge- 
radeso wie in dem des iiberhitz~en Tieres. Die Mikroglia schwillt unf~ngs 
in minimalem M~Be an. Die Sehwellungen sind stets lokal; sie bestehen 
aus kleinen, kugeligen Aufblghungen oder ~us schaufelartigen Auf- 
treibungen ~n den Ver~tstelungsstellen der Fortsgtze. Gleichzeitig ver- 
sehwinden die feinen Hgrehen und die Involution der Mikroglia nimm~ 
ihren Anfang; diese betrifft selten den ganzen KSrper in gleiehem MaBe, 

,sondern es werden gewShn!ich einzelne Teilchen der Fortsg~tze aul~er- 
gewShnlieh diinn, oft zerbr~ekeln aueh die Fortsgtze an diesen Stellen, 
bis sehliel~lish die Mikrogli~ in den Zustand des feinkSrnigen Zerfalls 
gelangt. 

In  diesem Verhalten der Mikroglia waren keine regiongren Abwei- 
chungen zu sehen. In  der Rinde des Grol3hirns vermeinten wir einen 
minimalen lamingren Unterschied zu entdecken, insofern die tiefsten 
8chichten am widerstandsfghigsten zu sein scheinen, denn hier trafen 
wir den k5rnigen Zerf~ll in geringstem MaBe an. In  dieser Frage kSnnen 
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wir indes keinen entschiedenen St~ndpunkt einnebmen, dg die geringe 
Zahl unserer Versnchstiere (2) die MSgliehkeit nicht gusschliegt, dag wir 
es hier mit einer individuellen Erscheinung zu tun  hgben. Es sei jedoch 
bemerkt, d~g wir die grSftere l~esistenz der Mikrogli~ in den ~ieferen 
Schichten such in Fallen des pgrtiellen Hungerns beobachteten. 

Zusammen~assung. 

Bevor wit die Beschreibung der Mikrogliavergnderungen weiter 
fortsetzen, miissen wir in Erw/~gung ziehen, eb wir den bisher beschrie- 
ben en, bei Uberhitzung und beim Hungern vorkommenden Ver/~nde- 
rungen irgendeine allgemeine Bedeutung beimessen k6nnen. Wir massen 
bier in Betracht ziehen, daft die Mikrogliaver~nderungen bei beiden 
Prozessen vollstgndig identisch sind. Die Mikroglia erscheint aueh 
dadurch in einem eigenartigen Licht, weil sie sowohl bei der akute~ 
Schwellung als anch bei der schweren Zellver~nderung auf ganz gleiche 
Art und - -  was noch wichtiger ist - -  in dem gleichen MaBe degeneriert. 
Von den zwei Zellvergnderungen ist es anznnehmen, daft, w~hrend die 
erste, die a/cute Schwdlung, wahrscheinlich einen reversiblen ProzeB 
der Nervenzelle darstellt, die schwere Zdlveriinderung als die vollst/indige 
AuflOsung der Zelle zu betrachten ist, bei welcher ZellauflSsung die 
Bestandteile der sich aufl6senden Zelle auf die verschiedenen Gliazellen 
gls chemische Reize einwirken: die apolare Glia proliferiert und bildet 
sodann in Gemeinschaft mit der Oligodendroglia (Jakob) die amSboide 
Gtlia, im wesentlichen verwandeln sich Mso beids Gliaarten - -  die apo- 
lare Glia und die Oligodendrogli~ - -  in die von Merzbacher bezeichneten 
,,Abrgumzsllen". Inmit ten dieser Vergndernngen verhglt sich die Mi- 
kroglia absolut passiv, insofern sis schon zur Zeit degeneriert, als die 
Ganglienzelle nur anschwillt. Wir massen in Betracht ziehen, dag 
diese Degeneratio~ der Mikroglia nieht zunimmt, und auch dann nieht 
in irgendeine anders geartete Degeneration iibergeht, als sieh die Dege- 
neration der gesehwollenen Zelle steigert, denn die Mikrogli~ verfolgt 
davon unabhiingig den Weg ihrer eigenen Degeneration. Dureh diese 
Tatsachs erscheint unsere eige~tliehe Annahme, wonaeh diese Vergn- 
derungen der Mikrog]ia infolge des Verh~ltnisses zwischen ihr und der 
Nervenzelle auftreten, in hohem Mage fragwardig. Hier tuueht der Ge- 
danke guf, ob diese monotone, gegenaber der Ver~nderung der Nerven- 
zelle - -  die sieh yon der ,,alsuten Schwellung" bis zur ,,schweren Zell- 
er/cranlsung" erstreckt - -  keinerlei Pural]e]ismus aufweisende Erkran- 
kung der Mikroglia. nicht info!ge derselben Ursache aufgetreten ist wie 
die Nervenzellerkrankung und ob die Proliferation der apolaren Elemente 
und der Oligodendroglia nicht durch ihren gemeinsamen ProzeB ~us- 
ge]6st wird, indem beide Kr~nkheiten die Entwicklungsrichtung ihrer 
eigenen Krankheit  verfolgen. In diesem F~lle warden wir der sog~ 
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Eigenerkrankung der Mikroglia gegenfibers~ehen. Eine endgfiltige 
Antwort auf diese Annahme werden wir erst nach der Analyse der wei- 
teren Kxankheitsbilder geben. 

Dieses Verhalten der Mikroglib gibt bezfiglich ihrer Funk~ion zu 
gewissen Annahmen Veranl~ssung. Die vermeintliche Funktion der 
Mikroglia ist n~mlich zwiefach. Die eine Funktion ergibt sich bus der 
Gestalt der normalen Mikroglia und besteht in der Verdichtung des 
Cajalschen Gtiaplexus (K. Scha/[er). Es ist unhes~reitbar, da~ die 
Mikroglia vermSge ihrer Gestalt dazu fghig ist und diese Funktion tat- 
sgchlich ausfibt. Zweifelhaft ist es nur, ob die physiologisehe Bestim- 
mung der Mikroglia darin besteht und ob sie bus dem Grunde einen Leib 
yon so eigentfimlicher morphologischer Beschaffenhei~ besitzt, um diese 
Bestimmung zu erffillen. Letztgenannte Vermutung wird durch die 
Verletzbarkeit der ~Ekroglia, ihre Unfi~higkeit zur I-Iypertrophie ~nd 
durch die Erscheinung entkr~ftet, wonach die Ersatzwueherung der 
Mikroglia nirgends zu beobaehten war. Ober die zweite vermeintliche 
Funktion der Mikroglia weichen die Ansiehten noch vielfach Vonein- 
ander ab. Wahrend Hortega der Mikroglia die Verwandlung in K6rnchen- 
zellen und infolgedessen auch die Wanderungsfahigkeit zuschreibt, 
stellen die deutschen Schulen tetztgenannte Fahigkeit in Abrede. 
K. Schaf[er ~,uBert an[ Grund yon Normalbildern die Ansieht, dal~ der 
Mikroglia im Stoffweehsel der Nervenzelle eine Rolle zufgllt. 

Wir kSnnen feststellen, dbI~ unsere bisher betraehteten Bilder fiber 
die Funktionen der Mikroglia nur negativen Aufschlul3 geben: gegen die 
Stfitzfunktion der Mikroglia spricht der Umstbnd, dab ihre Ersatzwuche- 
rung nieht beobachtet wurde, und die Annahme ihrer Tgtigkeit bezfiglich 
des Abbaus wird dadurch ersehwert, dal~ sie bei der schweren Zell. 
er]cranlcung der Nervenzelle keine Neuronophagie ansiibt. 

2. Encephalitis herpetica. 

In  unseren bisherigen Untersuchungen wurde die Bewertung der 
Mikrogliaver~nderungen durch die Einheitliclgkeit der Noxe und die 
Gebundenheit der Nervenzellver~nderungen stark erleichtert. Dies ist 
bei dem komplexen Prozel~, der als Encephalitis herpetiea bezeichnet 
wird, nicht der Fall. Das diesbezfigliehe Material - -  zwei Tiere - -  ver- 
danken wir Herrn Priv.-Doz. Dr. Jose[ Bald, der [fir seine eigenen 
Untersuehungen am 14. Juni  1925 ~us einem typischen Herpes labialis 
ein fiir das Xaninchen neurotropes Virus iso]ierte, das sich nach zah]- 
reichen Tierpbssagen in ein fixes Virus verwandelte. Die histologisehe 
Charakteristik der l~lle teilt Bald folgendermal~en mit: ,,Sobald die 
Gehirnver~nderungen ihren gShepunkt  erreicht haben, ist bistologiseh 
die mononucle~re Meningitis am charakteristisehsten. Diese ist um 
die Gef~13e der Hirnh~ute am ausgepr~igtesten und scheint sich yen da 
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aus fiber die Hirnhi~ute zu erstrecken. Von den versehiedenen Gehirn- 
partien ist die Erkrankung des ttippoeampus und der Gegend des daran 
angrenzenden Schl~fenlappens am schwersten. - -  Um die erweiterten 
Gef~Be herum ist eine aus vorwiegend mononuele~ren Zellen bestebende 
Infiltration zu sehen. An der Infiltration nehmen hauptsgchlieh kleine 
und grebe Lymphocyten tell; in geringer Anzahl kommen aueh Plasma- 
zellen vet. AuBerdem sind mit bedeutend grSBerem Protoplasma ver- 
sehene, hellkernige oder den epitheloiden Zellen gleiehende Zellen vor- 
handen, die Polyblasten entspreehen. Wir fanden geschwollene binde- 
gewebige Zellen, und aueh das Endothel der Gefs war gesehwollen. 
Im Hinbliek darauf, dab die Ver~nderungen aku~ waren, kamen Zellen 
mit Zerfallsprodukten seltener vor. An der Stelle, we die Infiltration 
am st~rksten ist, sind die beschriebenen Zellen um die Gef~l~e herum 
in mehreren Reihen gelagert und die Infiltration der Hirnhaute erstreekt 
sich yon den t t irnhauten aus entlang den in der Gehirnsubstanz lau- 
fenden Gef~en.  In  der Gehirnsubstanz ist die Vermehrung der Glia- 
zellen teils um die Ganglienzellen herum, tells diffus zu beobachten; 
der erstere Fall zeigt das Bild der Neuronophagie. Es kommen auch 
umschriebene Gliazellhaufen vor. Unter dem Ependym des Seiten- 
ventrikels und des Aquaeduetus Silvii ist gleichfa]ls G]iavermehrung 
sichtbar. Die im Gebiete der Basalganglien des Pens und der Oblongata 
auffindbaren histologisehen Veranderungen sind geringfiigiger als die- 
jenigen in der Gegend des Hippoeampus, doeh sind sie ziemlieh ausge- 
pragt. I m  Kleinhirn sind Ver~nderungen mi~l~igen Grades sichtbar". 
Das Krankheitsbild wird - -  wie ersiehtlieh - -  dureh eine Parenchym- 
degeneration gekennzeichne~, die einesteils mit starken Infiltrationen 
einhergeht, andernteils yon diesen unabhangig zu sein scheint. Das 
Verhalten der Mikroglia gestaltete sich folgenderma~en: 

Fall 1. Rinde: ttochgradiger degenerativer Zerfall der Mikroglia. Die haupt- 
ss Typen des Zerfalls sind: der feinkSrnige Zerfal] und die grobkSrnige 
Fragmentation. An den Forts~tzen finden sich zahlreiehe unregelmi~13ige Auf- 
b]i~hungen nnd Auftreibungen. In den tieferen Rindenschiehten befinden sieh sehr 
�9 -iele Nervenzellen im Zust~nde der schweren Zellveranderung. Die Neuronophagie 
kommt auffallend hgufig vor. In diesen Prozessen verhhl~ sich die Mikroglia nieht so 
wie dies bei tier anl~131ieh der Uberhitzung auftretenden schwerenZellveri~nderung 
der Fall war, sondern sie sch~dllt an, doch erreieh~ die Schwellung keinen exzessiven 
Grad, derm die Zellen zerfallen, bevor sieinfolge ihrer Schwellung zerflie~en k6nnten. 

dm.monshorn: tiler sind sehr sehwere Veri~nderungen vorhanden, die sieh fiber 
si~mtliche Sehiehten des Ammonshornes gleichm~Big erstrecken. Die hier vorkom- 
menden Veri~nderungen weisen keinen einheitliehen Typus auf: es ist sowohl 
feink6rniger Zerfall (s. Abb. 3) als auch grobk6rnige Fragmentation (s. Abb. 3) 
und die 8chwellung der Mikrogliazellen ersiehtlieh. Die Schwellungen zeigen nicht 
so sehr einen gleiehmg]ig fortsehreitenden und zur Verfliissigung ffihrenden Cha- 
rakter, sondern sic vertreten vielmehr den aus Abb. 4 ersichtliehen Proze]~, welcher 
neben der Schwellung mit der ,,tropfigen Entmischung", sodann dem plStzliehen 
Zerfall der Zelle einhergeht, w~hrenddessen die Zelle in grSBere Schollen zerfallt. 

Archiv fiir Psychiatrie. Bd. 82. 12 
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Thalamus: Die Nervenzellen fast samtlieher groI]en I(erne befinden sieh im 
Zust~nde der Verfl~issigung (Lothmar). Dementsprechend beobachten wir die hoeh- 
gradige Vermehrung cter ~polaren Gti~ sowie ihre ~ktive Beteiligung an der N~uro- 
nophagie. Die Mikroglia beteiligt sich an der Neuronophagie nicht, sondern sie 
weJst die versehiedensten degener~tiven Erscheinungen, - -  so z. ]3. Fragmentation, 
Iokale und allgemeine Sehwellungen, Verfltissigung - -  auf. 

Fall 2. Rinde: Viele geschwollene Mikrogliazellen. V~kuol/~re Degeneration. 
An den Gef~Bw/~nden verfltissigte MikrogliazeHen. Die Degeneration der Mikrogli~ ist 
in den tie~eren Schiehten um eine l~uance ausgesprochener, insofern zwischen den 
MJkrogliasatel[iten der gr6Beren Pyramiden mehr Verflfissigung zu beobaehten 
ist. Unter den Mikrogliazellen der weil]en Substanz pr~valieren eher die atrophi- 
sehen Ver~nderungen. Der Zerfall cler Mikroglia ist insbesondere um die Gef/~l]e 
herum beachtenswert, wo yon der m~/~ig geschwollenen Mikroglia ganze Eorts~tze 
abbr6ekeln und zerfallen, doch entsteht infolge dieses Prozesses kein apolares 
Element mit oder ohne Gitterstrmktur, sondern bloB ein pyknotischer Kern, der 
sparer selbst zerf~llt. Die Bildung echter K6rnchenzellen konnten wir nieht beob- 
achten. 

Ammonshorn: Hochgradige Verfltissigung der Mikroglia, die besonders zwischen 
den Ganglienzellsatelliten und den perivascul/~ren Elementen ersicht]ich ist. 
Die neuronalen Stellaliten sowie die Mikrogliazellen der weil]en Substanz und die 
Glia interfascicularis weisen haupts~chHch gesehwollen-atrophische Ver~nderungen 
auf, obwohl stellenweise ~uch darunter verfl/issigte Zellen vorkommen. 

Thalamus: Verflfissigungsvorg/inge und verschiedene Formen des degenera- 
riven Zerfalls. 

Zusammenfassang. 
Im AnsehluB an einen im wesentlichen mit Infiltrationen, also Ent- 

ziindungen, ferner mit einem tells sieh daran anschlieBenden, tells wahr- 
scheinlich selbst/~ndigen, durch das Virus bedingten Parenchymunter- 
gang einhergehenden ProzeB zeigt die Mikrogli~ seharf eharakterisierte 
degenerative Ver/inderungen. Die Degeneration der Mikroglia ist haupt- 
s~chlich durch zwei Typen - -  den gesehwollen-atrophischen und den 
geschwollen-verflfissigten Typus - -  vertreten. Von den beiden Typen 
ist die geschwollen-verfliissigte Mikrogliaver~nderung vorwiegend nm 
die Ganglienzellen und die Gef~Ge herum zu linden, w/ihrend die andere, 
zur Atrophie neigende Ver~nderung, insbesondere in der weil]en Sub- 
stanz bei der Glia interfaseicularis, ~lso zwisehen den neuron~len Sa- 
telliten vorkommt. Ferner ist die Erscheinung zu beaehten, daB, w~h- 
rend die Nervenzellen naeh anf~nglicher Sehwellung in den Zustand der 
schweren Zellver~nderung fibergehen - -  was die Proliferation der apo- 
laren Elemente und der Oligodendroglia naeh sich zieht - - ,  sich die 
Mikrogtia bei diesen Nervenzellsehwellungen und bei die, sen schweren 
Zellver/~nderungen nicht so verh/~It, wie wires im AnschluB an die durch 
~berhitzung hervorgerufenen/~hnliehen Nervenzellver~nderungen beob- 
achten konnten. Die Mikroglia gelangte n/imlich bei der t3berhitznng 
zugleich mit der anfgng]ichen Sehwellung der Nervenzelle in den Znstand 
der degenerativen Atrophie, in dem sie aueh verblieb bzw. in weleher 
giehtung sie progredierte, w/~hrend die Nervenzellver~nderung yon der 
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Se]~wellung bis zur sehweren Zellenvergndnrung gelangt war. Bei 
der Besehreibung dieser Ver~nderung haben wit hervorgehoben, dab 
das diesbezfigliehe Verhalten der Mikroglia darauf hinzuweisen seheint, 
dab ihre degenerative Atrophie nieht zufolge der Nervenzellveri~nde- 
rung aufgetreten war, sondern als ein Zeichen der infolge der Noxe 
entstandenen Eigenerkrankung der Mikroglia zu betraehten ist. Bei 
der Encephalitis herpetica legt die Nervenzellvergnderung denselben 
Weg zuriick wie bei der Uberhitzung; naeh anfgnglicher Sehwellung 
gelangt sie in den Zustand der schweren Zellerkrankung Nissls. In- 
dessen degeneriert die Mikroglia, doeh nieh~ in atrophischer Riehtung, 
sondern sie sehwillt an und verfliissigt sich. Das abweiehendeVerhalten 
der Mikroglia bei derselben Nervenzellvergnderung ist sehr eigenttim- 
lidh und charakteristiseh. Diese Erscheinung werden wir im zusammen- 
fassenden Tell wiirdigen. 

3. Lyssa. 

Die Lyssa ist eine der eigenartigsten Erkrankungen des •erven- 
systems. Ihre Eigenartigkeit offenbart sieh darin, dab die beiden Haupt- 
faktoren der histologisehen Ver~nderungen eine so hoehgradige Varia- 
bilit~t und eine anseheinend so gro~e Unabh~ngigkeit voneinander auf- 
weisen, wie es in ~hnlicher Weise vielleich~ nur in der Pathohistologie 
der Paralys. progress, zu linden ist. In der Erforsehung der Lyssa bzw. 
in der Geschichte ihrer pathologischen Anatomie unterscheidet K. 
Scha]]er 3 Etappen. In der ersten Etappe ist die Aufmerksamkeit der 
Forseher haupts~chlich auf die hoehgradigen Infiltrationen des Nerven- 
systems gelenkt worden, so dal~ die um diese Zeit ersehienenen Arbeiten 
,, . . .  mehr oder minder iibereinstimmend eine Entzfindung des Zentral- 
organs ergaben mit Verschonung der Nervenzellen. Die zweite Etappe 
der Histopathologie der Lyssa ist durch das genauere Studium der Nerven- 
elemente sowie dutch eine sch~rfere Charakteristik des Entziindungs- 
prozesses gekennzeichnet. Als erster betonte K. Scha]/er (1887) die 
L~ision der Nervenzellen und Fasern, er land in einem Falle yon mensch- 
licher Lyssa auger der diffusen Infiltration noch reiehliche adventitielle 
Infiltration der Gef~i~e, stellenweise eine m~l~ige Hyperplasie der Neu- 
roglia, die Degeneration der ~ervenfasern (Quellung der Markseheide 
und ttypertrophie des Aehsenzylinders) und endlich eine recht ausge- 
pr~gte Pigmentatrophie der Nervenzellen" (Scha//er). Er besehrieb gleich- 
falls die h~matoxylinaffine kSrnige Degeneration des Ganglienzell- 
kernes. ,,Die dritte, neueste Etappe der rabischen Histopathologie 
~.  sehreibt K. Scha//er - -  wird durch die Entdeckung eigenartiger KSr- 
perchen in den Gang]ienzellen (Negri) sowie durch das eingehende Stu- 
dium des fibrilloretikul~ren Gertistes (Ca]al, Marinesco) gebildet". 
Seit der VerSffentlichung dieser Zeilen haben sich nnsere histopatholo- 

12" 
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gischen Gesichtspunkte ver/~ndert. Noch im Jahre 1909 sah Achucarro 
das Wesen der Lyss~ - -  insbesondere auf die Beteiligung des Gef/il~- 
systems am Prozel3 gestiitzt - -  in der diffusen Entziindung des Zentral- 
nervensystems. ,,Die Infi l trate bestehen hier zum grol~en Teile aus l)las - 
mazellen und aus Lymphocyten.  Dieser Umstand sowie das starke 
Auftreten der Infi l trate l~l~t auf eine gewisse ~hnlichkeit  zwischen den 
Gef~13ver/~nderungen bei Lyssa und denen bei Paralyse und Schlaf- 
krankheit  sehliel~en" (Achucarro*). Dieser Parallelismus ist jedoch noeh 
tiefgehender, als es Achucarro ahnen konnte. Nissl und Alzheimer haben 
darauf aufmerksam gemacht,  dal3 bei der 1)aralyse die Entziindungen und 
die infolgedessen auftretenden Parenchymdegenerationen sowie die 
rein-degenerativen Ver/~nderungen des Parenchyms einander gegenfiber 
eine gewisse Unabh/~ngigkeit aufweisen. So gibt es haupts~ehlich F~lle, 
die mit  Entziindung und geringffigiger Parenehymdegeneration oder 
mit  minimaler Entzfindung und der schweren reinen Degeneration des 
P~renchyms einhergehen. ~hnliehe Erseheinungen beschreiben Spiel- 
meyer bei Flecktyphus und Klar/eld in seiner Arbeit fiber die Encepha- 
litis epidemica. ~ b e r  eine vollst~ndig analoge Erscheinung beriehtet 
Jakob bei einer syphilogenen Erkrankung des ~ervensystems.  Die Ur- 
sache dieser eigentfimliehen Verschiedenartigkeit in der l~eaktion des 
Nervensystems kSnnen wir nur vermuten.  Sie kann geradeso in der 
Variabilit~t des pathogenen Faktors  wie in der eigenartigen I~eaktions- 
ar t  des angegriffenen Nervensystems liegen. 

Uber eine der vorerw~hnten analoge Erscheinung bei der Lyssa hat  
unseres Wissens zuerst B. Klar]eld beriehtet (s. d. Ful3note). , ,In der 
Pr/~paratensammlung der Breslauer Klinik befinden sich zwei F/~lle yon 
menschlicher Lyssa. In  dem einen Fall land ieh lymphoeyti~re Gef/~l~- 
infiltrate (mit sp~rlichen Plasmazellen) sowie Babessche KnStehen auf 
die Brficke und die Oblongata beschr~nkt, im Kleinhirn wie in der GroB- 
hirnrinde waren keinerlei entzfindliche Erseheinungen nachzuweisen" 
(Klar]eld). Demgegenfiber waren hoehgradige Ganglienzellver/~nderungen 
rein-degenerativen Charakters sowohl im Grof3hirn als auch im Klein- 
hirn vorhanden. I m  zweiten Falle war minimale Infil tration sowie Babes- 
sches KnStchen blo$ im Rfickenmark zu beobachten".  I m  Grol~hirn 
aber und im Kteinhirn fanden sieh bei g~nzliehem Mangel entziind- 
lieher Erseheinungen Zellver/s rein-degenerativen Char~kters" 
(Klar/eld). 

N~eh Vorausschiekung dieser Umst/~nde wird uns die Tatsache 

* Achucarro beschrieb zwar einen Fall yon mensehlicher Lyssa, wobei er Ge- 
f/iBinfiltrate bloB in der Briicke, der Oblongata und im l~fickenmark beobachtete, 
w/~hrend im Grol3hirn rein-degenerative Ver~nderungen vorkamen, dech hebt er 
die scharfe Absonderung der rein-degenerativen Prozesse yon den Entziindungen - -  
wie dies sp/~tere Verfasser taten - -  noch nicht hervor. 
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nicht in Erstaunen setzen, dal] in unseren F~llen (sechs Kaninchen, mit 
fixem Virus geimpft) weder im GroBhirn noch im Kleinhirn die mini- 
malsten I~i l t ra t ionen beobachtet werden konnten. Demgegenfiber 
kamen an den genannten Stellen hoehgradige, sich fiber s/s 
Sehiehten des Grofthirns, das Ammonshorn, das Kleinhirn, und fiber 
die subkortikalen Ganglien erstreekende NervenzellverEnderungen 
vor, die also als rein-degenerativen Charakters zu betrachten sind. 
Dieser Umstand ist yon Wichtigkeit, da man infolgedessen yon den aus- 
15senden Ursaehen der gliSsen Ver~nderungen die Entzfindung vol]- 
st~ndig ausschalten kann, und somit lassen sich s~mtliche Ver~nderungen 
der Mikroglia auf eine Ursache, n/~mlieh auf die dureh das Virus hervor- 
gerufene Erkrankung der Nervenzellen zur~ickffihren. Unsere Lyssa- 
Falle werden also als Paradigmen fiir die durch die Nervenzellerkrankung 
ausgelSste Mikrogliareaktion gelten. Nun wollen wir sehen, wie sich die 
Sachen wahrend der Untersuchungen abgespielt haben.  Wit hubert 
insgesamt 6 Kaninehen mit dem fixen Virus des hiesigen Pasteur- 
Instituts geimpf~*. Die Kaninche~ erkrankten regelreeh~ am seebsten 
Tage nach der Impfung, und sie wurden am achten Tage (an welchem 
T a g -  auf Grund der viel tausend Beobachtungen des hiesigen Pa- 
s t e u r - I n s t i t u t s -  tier Tod ohne dies eingetreten w/~re)nach ErSffnung 
der Carotiden dureh Verblutung getStet. Die eine tt~lfte des Ner- 
vensystems fixierten wir in 96 gradigem Alkohol ffir Nisslpr~parate, 
die andere H~Ifte in Bromformalin ffir die Hortega-Methode. Auf 
Grund des Nisslbildes konnten wit konstatieren, daft die Erkrankung 
der Ganglienzellen nicht nur das Ammonshorn und alas Kleinhirn be- 
fallen, sondern sieh fiber die ganze Rinde erstreckt butte. Diese Ver- 
/inderungen entsprechen denjenigen, welche yon K. Scha]/er, Achucarro 
und anderen charakterisiert worden sind: KerndegeneratJonen, staub- 
artiger Zerfall des Tigroids sowie SchweIIung der Zelle. In FIortega- 
bildern war die zuerst von K. Scha]/er beschriebene Axensehwe]lung 
raanchmal besonders schSa zu sehen. 

Neben der Armut der Nisslbilder ist die anBerordentliche SchSnheit 
der ttortegabilder iiberrascl~end. Es ist eine solehe Masse der Mikro- 
gliaver/~nderungen und ein so exgessiver Grad der Mikrog]iasehwel- 
lungen ersichtlich, daft man im ersten Moment aus dem Pr~parat nur 
die ungemein grol~e Mikrogliamasse bemerkt und geneigt w/~re, eine 
hoehgradige Proliferation der Mikroglia anzunehmen. Bei der feineren 
Analyse ergib~ es sieh jedoch, dal~ davon keine Rede sein kann. In 
den seltensten ~/illen ist an einer Nervenzelle mehr als ein Mikroglia- 
sate]lit zu sehen, und aueh in den Sehnitten haben sieh die Mikroglia- 

*) Die Impfungen sind unter Genehmigung des tterrn Prof. August Sz@ely - -  
Direktor des hiesigen Pasteur-Instituts - -  yore I-Ierrn Primararzt z~]t6s ausgeffihr~ 
worden, wofiir wir den genannten Herren an dieser Stelle unseren Dank aussprechen, 
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ze l len an den kleinen, in e inem Nive~u  laufenden Capillarsttiekchen 
n ieht  vermehrt ,  so dab m a n  es keinesf~Ils mi t  einer eigen~lichen Prolife- 

Abb.  7. A:  Gesch*go)lene periv~scl~l~ireMikroglia (Caj'alsche l~iesenmikroglia), 
B: Dieselbe in einem spi~te~en Stac~i~lm, ~.obei die Stammform noch erkennbar  
ist ;  die Zellen befinden sich jedoeh bereits  im Verflfisssigungszustand. Die 
l tateren drei Zellen haben ihre inne~e K~hgston bereits eingebfigt, dagegen wel~t 
die obere Zelle noch eine zie,lalieh e[nheitlic]cLe ~Iasse auf. Lyssa (Fall 4). Edinger- 
scher Zeichmmgs~Di~ar. VergrSB. : ZeiB, t{omog. Immers.  Nr. 90, Komp. Okul. 12. 

ration zu tun h~t,  sondern die e inzelnen Zellen sind bloB in so hohem 
Grade - -  ~ufs 5 - - 6 f a ~ h e  ihres urspriingliehen Umfanges  - -  ~nge- 
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sehwollen, dab die einzelnen Gesiehtsfelder dureh diese augerordentlieh 
grogen Zellgestalten gedrgngt yell erseheinen. Die Sehwelhmg ist so 
hoehgradig, dab z. B. die Mikrogliasatelliten der grogen Pyramiden der 
motorisehen Rinde gr6ger sind als ihre eigenen Nervenzellen, ihr ge- 
sehwollener Leib umflieBt die Nervenzelle iiberall, oft erstreekt er sieh 
auf die Fortsgtze, so dug es zuerst den Ansehein hat, als ob die Nerven- 
zelle dutch die Mikroglia vollstgndig phagoeytiert  worden wgre. Davon 
ist erwghntermagen nattirlieh keine gede ;  es handelt  sieh hierbei um 
eine Verfltissigung in situ, die Nervenzelle i s t -  mit  unversehrten Kon- 
turen - -  an ihrem Platze und bleibt aueh dann deft,  als - -  wie dies 
aus dem I-Iortegapr~parat selbst ersiehtlieh ist - -  die Mikroglia wghrend 
ihrer Sehwellung bereits in eine salbenartige Substanz zerfallen ist. 
Vollstgndig analoge Verhgltnisse sind an den Gefggwgnden zu beob- 
aehten, wie dies in Abb. 7 dargestellt ist. Die Gefggwand wird dutch 
die gesehwollene, verfltissigte Mikroglia bedeekt. Wit konnten uns wie- 
derholt davon tiberzeugen, dag die Verfliissigung der Mikroglia an der 
Gefi~gwand in sitn, also innerhalb der Membr. lim. perivase, erfolgt; 
es ist keine I~ede davon,  dab die Mikrogliazelle - -  solange sie dutch ihre 
inhere Kohgsion zusammengehalten wird - -  diese Grenze fibersehreite~. 

Nun taueht  eine Frage auf, deren L6sung die Frage der Mikroglia 
innerhalb des gli6sen Systems in ein seharfes Lieht stellen wird. Diese 
Frage betrifft  den Umstand,  was mit  einer solehen gesehwollenen, in 
Verfliissigung begriffenen, sodann vollsti~ndig verfliissigten Mikroglia 
gesehieht ? Sehniirt sie sieh vielleieht yon ihrer Nervenzelle ab und ge- 
l a n g t -  sei es mit  am6benartigen Bewegungen, sei es als leblose Leiehe, 
yon der Str6mung der Gewebssgfte versehleppt - -  in die Riehtung der 
Gef~Ll3e ? Zur Entseheidung dieser Frage sind bloB solehe Fglle geeignet, 
in denen - -  wie aueh in unseren Fgllen - -  kein perivaseul~rer Prozel~ 
vorliegt. Es 15.gt sieh n~mlieh denken, dag z. B. in einem Falle yon 
Paralyse, wobei im Bilde der perivaseulgre ProzeB vorherrseht, dagegen 
die l?arenehymdegeneration in den I-Iintergrund gedrgngt wird, die peri- 
vaseuli~re Sehwellung der Mikroglia bedeutend grSl3er ist als yon dem 
GefgBen entfernt, was den Ansehein yon der Verdiehtung bzw. Proli- 
feration der Mikroglia erweekt. In  unseren Lyssa-Fgllen mangelt  es 
jedoeh an perivaseuli~ren Prozessen; demnaeh kSnnten wir daraus, falls 
sieh die Mikrogliazellen in der Gefggriehtung vermehrten, auf eine 
aktive oder passive Bewegung sehlieBen. Dies ist jedoeh in unseren 
Fi~llen iiberhaupt nieht der Fall. Es sind weder in der Riehtung der Ge~ 
f~Be noeh der Hirnhi~ute in Aufl6sung begriffene oder gesunde Mikro. 
gliazellen in grSBerer Anzahl zu finden als an den yon den GefgBen 
entlegensten Stellen des Parenehyms, und somit mtissen wir aueh die 
M6gliehkeit aussehlieBen, als ob die verfltissigte oder zu einer aufgeblghten 
Kugel angesehwollene Mikroglia eventuell passiv gegen die GefgBe 
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versehleppt wiirde. Das weitere Schicksal der gesehwollenen und ver- 
fliissigten Mikroglia ist aus Abb. 8 und 9 ersichtlieh. Die ver/liissigte 
Mikroglia fiillt der Gliophagie anheim, die dutch die apolaren Elemente 
ausge[i~hrt wird. Solche Bilder sind bei der Lyssa ~berhaupt  nioht 
selten, insofern man der Erseheinung der Gliophagie - -  besonders in 
den tieferen Rindenschiehten - -  fast in jedem 8.--10. Gesichtsfeld be- 
gegnet, zum Zeiehen, daft es sieh hierbei um keinen eventuellen, zu- 
f/illigen Befund, sondern um etwas Systematisches handelt. 

Wir wollen die Aufmerksamkeit  besonders auf Abb. 9 lenken. Hier 
ist eine mit  unversehrten Konturen versehene Ganglienzelle siehtbar, 

deren Mikrogliasatellit in ungemein 
hohem Mafte angeschwollen ist; um 
die Nervenzelle herum sind 5 apolare 
Elemente zu sehen, yon denen die 
Gliophagie bei zweien naohweisbar 
ist. Abstrahieren wir vom ganzen 
Bilde den geschwollenen Leib der 
Mikroglia und stellen uns das Bild in 
einem Nisslpr/~10arat vor, so steht 
eine Ganglienzelle mit  unversehrten 
Konturen vor uns, die yon 6 Glia- 
kernen umgeben ist, welehe die 
Grenzen der Ganglienzellen respek- 
tieren. Dieses Bild ist vollst/~ndig 
identisch mit  dem, das Spielmeyer 
yon der Gruppe der sog. Pseudo- 

Abb. 8. Geschwollene zerilieltende Mikroglia, neuronophagien unter tier Bezeich- 
yon apolaren Elementen umklammer t ;  bei a 
und b Mikrogliophagie. Lyssa (Fall 4). Edinger- I l u n g  , ,Umklammerung" abgesondert 
scher Zeichnungsapp. Yergr. :  ZeiB. l:[omog, h a t .  Von dieser Umklammerung hat  

Immers.  Nr. 90. Kemp.  Okul. 12. 
Spielmeyer festgestellt, daft sie oft - -  

obgleieh nicht bei jedem ProzeB und nicht an jeder Stelle des Gehirns - -  
sieh in echte Neuronophagie verwandelt. Dies k6nnen wit selbst feststellen 
und indem wir die yon diesem Gesichtspunkte vollst/~ndigeren Hortega- 
bilder mit  den Nisslbildern vergleiehen, k6nnen wir den Prozeft folgen- 
dermaBen rekonstruieren: In[olge der Erkrankung der Ganglienzelle 
schwillt die Mikroglia an; 8obald die Schwellung einen gewissen Grad 
erreicht hat, beginnt die Vermehrung der apolaren Elemente, welehe die 
nunmehr zerfliefiende Mikroglia gliophagieren, wodureh - -  als Vorbereitung 
zur Mikrogliophagie - -  das Stadium der Umklammerung eintritt. W~ih- 
rend oder naeh der Mikrogliophagie nimmt die Neuronophagie - -  gleich- 
[alls dutch die apolaren Elemente - -  ihren An/ang; letztere ]iihren also 
o/t gleichzeitig Neuronophagie und Mikrogliophagie aus. 

Die bisher beschriebenen Prozesse haben wir sowohl bei Encephalitis 
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herpetica als aueh bei Lyssa  angetroffen, obwohl bei der letzteren - -  
wahrscheinlieh tells infolge der Versehiedenartigkeit der durch das Virus 
hervorgerufenen Nervenzellerkrankung, teils wegen des Mangels der 
entzfindlichen Komponente  ~ viel ausgeloragter und leichter erkennbar. 

AuBerdem sind bei der Lyssa solehe Mikrogliaveranderungen zu 
linden, die sich zwar in die Gruppe der Schwe]lungen ffigen, doeh wegen 
gewisser morphologischen Eigentfimlichkeiten einer besonderen Be- 
aehtung wfirdig sin& Es sind namlieh geschwollene Mikrogliazellen 
zu beobachten, bei denen sieh die Sehwellung nicht gleichmiBig fiber den 
ganzen Zelleib erstreckt, sondern es ist entweder das Plasma oder ein 
Fortsatz in so exzessiver Weise aufgebl~ht, dab die GrSl~e des betreffenden 
Fortsatzes oft die GrSBe der ganzen 
Zelle erreicht. Diese Verhaltnisse 
sind in Abb. 10 entsprechend illu- 
striert. Fig. a zeigt eine Zelle, deren 
zwei Fortsatze auf eine so exzessive 
Art aufgebl iht  sind; der untere, 
naeh abw~rts gerichtete Fortsatz 
besteht aus einer riesengroBen Kugel, 
deren Masse die des ganzen Zell- 
leibes fibertrifft. In  dem naeh reehts 
a,ufwarts geriehteten Fortsatz ist 
hinwiederum ein yon seiner Substanz 
vollst/indig abgesonderter, ziemlich 
homogener silberaffiner Tropfen zu Abb. 9. NervenzellemitintaktenKonturen (A), 

deren Mikrogliasat ellit eine Schwellung erlitten 
sehen. Wir konnten aueh die Ent-  hat; bei a und b ~Ilkrogliophagie. Lyssa 
stehung eines solchen Zelleinsehlus- (Fau 6). Naheres im Text. Eding. Zeich- 

nungsapp.  VergrSBerung: ZeiB t tomog. Im- 
ses beobaehten. Dieser gelangt nieht rners. Nr. 90. Kom!o. Okul. 12. 
etwa durch Phagocytose ins Zell- 
innere, sondern es wird an dem geschwollenen Fortsatz  ein kaum bemerk- 
bares TrSpfehen ausgefallt, dab sich sodann vergrSBert. Bei Fig. b 
wird das Zellplasma dureh dieselbe Sehwellung betroffen. Fig. c der- 
nelben Abbildung befindet sieh mit  ihren kleinen Bl~schen in dem dem 
kugeligen Zerfall vorangehenden Zustand. Den Inhal t  dieser groBen, 
gesehwollenen, blasenartigen Gebilde kSnnen wir nieht bestimmen. 
Wit konnten uns nur davon fiberzeugen, dab diese Zellen weder Fet t  
noeh Eisen enthalten. Aus den Bildern ergibt sich indes die Wahrschein- 
Jichkeit, dab diese lokale Auftreibung des Zelleibes yon der Eigener- 
krankung der Zelle herrfihrt, denn es ist nieht denkbar, dab die 
gewohnte diffuse Anschwellung der Zelle - -  insofern dies die Reaktion 
der Mikroglia auf die Nervenzellveranderung darstellt - -  sieh auf so 
umsehriebene Art abspielt. Beaehtenswert ist die ballonartige Auf- 
treibung yon Fig. a. Diese zeigt an der Oberflaehe eine S-f6rmige 
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Fa l t e  des Ektoplasmas ,  wodureh sieh ]etzteres vom Endop lasma  scharf  

unterscheidet .  Der  Bal lon selbst ver rg t  dnrch seine vakuolgre  Pseudo-  

g i t te rs t ruk tur ,  dab er sieh im Zus tand  der , ; t ropfigen E n t m i s c h u n g "  

befindet.  Beziiglieh 

"~ ~ der wahrseheinl iehen 

~ ~ E n t s t e h n n g  dieser  

~ vakuolgren  Pseudo-  

~ g i t t e r s t ruk tu r  is~ das 

~ ~ im Mlgemeinen Teil  " ~  
~ ~ Gesagte zu beaehten.  

" = ~  Es  taueh~ die 

= "~ "~ Frage  auf, ob diese 

z ~ ~ ~ e igent i iml iehen Ver- 

a ~ '= gnderungen,  die be- 

�9 ~ ~, = ~ zfiglich ihrer E n t -  ~m'~  

:e .~ ~ ~ s tehnngsmechanik  

.~ N ~ { sicherlich mi t  den bei  

. . . .  ~ der Tay-Saehssehen  

, ~ ~ ~ K r a n k h e i t  auf~reten- 

~ ~~ ~ den, yon K. Scha/]er 
"z =-~ ~ besehriebenen bal lon- 

�9 ~ ~ ~ N ar t igen  Auf t re ibun-  
* m ~ e  

~ ~ ~ gen ident iseh sind,  

~ =-s fiir die Lyssa als  

= = | ~ eharakter is t i seh  gel- 

== ~ t enkSnnen .  H i e r w i l l  

~ ~  ~ = ich die Aufmerksam-  

~ kei t  auf Fig.  c y o n  
0 a ~  

~ g Abb. 10 lenken, in de r  

~ ~ offenbar auf Grund  
-~ ~ ~ desselben Pr inz ips  

�9 ~ ~ ~ ents tandene ,  doeh ge- 

g ~ ringfiigigere und  z~hl- 

~ ~ reichere Auf t re ibun-  

~ ~ gen s iehtbar  s in& 

~ ~ Diese Vergnderung  
bi ldet  sozusagen d~s, 

Verbindungsgl ied  zwischen der bal lonf6rmigen Aufblghung und  den Fig. e 

und  f der Abb.  10, welch le tz tere  bei B-Avi taminose  in groBer Anzahl  zu  

beobaehten  waren. Die Serie wird noeh dureh die Bilder  yon R. Rodriguez- 
Somoza vollstgndiger,  der ghnliehe lokale Ansehwel lungen bei der Pa ra lyse  

besehrieb, die den unseren  blog im Verhgl tnis  zum Zelleib an  Gr6Be naeh-  
s tanden.  Auf Grund des Vorhergehenden k6nnen  wit  also diese bMlon- 
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fSrmigen Aufblghungen beziiglich der Krankheit  nieht for spezifisch 
h~lten, obwohl sie ffir die Heftigkeit der Noxe wahrscheinlich eharakteri- 
stisch sind. 

Betreffs der regiongren Verteilung der Mikrogliavergnderungen sei 
es bemerkt~ dab sich diese in jedem Falle fiber sgmtliche Schiehten der 
1R,inde, das Ammonshorn, die subcorticalen Ganglien, die Oblongata 
una das Rfickenmark fast in gleichem MaGe erstrecken, w~hrend diese 
Sehwellungen im Kleinhirn zwar erkennbar, doeh bescheidener sind. 
Die Mikrogliavergnderungen sind im Ammonshorn um niehts schwerer 
als in den sonstigen Teilen der Hirnrinde; und dieses Verhalten der Mikro- 
glia ist gleichfalls pathognostiseh yon dem Gesiehtspunkte aus, dal3 das 
ehemische Gleiehgewicht der Nervenzellen bereits stark gest5rt sein mull, 
als das Nisslbild noch unversehrte Konturen zeigt und die Krankheit  
sieh nur in der Desintegration der NisslkSrner offenbart. 

Wit sehen yon der systematischen Besehreibung unserer 6 Fglle ab, 
denn obwohl die einzelnen Fglle beziiglich ihrer Sehwere Untersehiede 
aufweisen, sind diese dutch die Verschiedenartigkeit der Gewichts- 
und Krgftezustgnde der einzelnen Tiere vollstgndig zu erkI/~ren. 

Das Prinzip der Mi]crogliaver~inderungen war in siimtlichen FiiIlen 
gleich: die Real~tion au/ die Nervenzellvergnderung o//enbart sich in 
rill/user Schwellung, sodann in Ver/liissigung, und schliefilich fi~llt die 
ver]li~ssigte Mil~roglia der apolaren und wahrscheinlich durch die Oli- 
godendroglia ausge/i~hrten Gliophagie anheim. 

Ob die obenerwghnten umschriebenen Auftreibungen gegenfiber der 
diffusen Sehwellung der Mikroglia als Anzeichen der Eigenerkrankung 
der Mikroglia zu betrachten sind, kSnnen wit auf Grund der vorliegenden 
Fglle nicht entscheiden. Unsere diesbezfigliche Annahme wird durch 
zwei Umstgnde unterstiitzt. Der erste betrifft die Tatsache, dal~ diese 
Vergnderung bei der Lyssa und w~hrscheinlich ~ueh bei sonstigen Pro- 
zessen selten a'uftritt. (v. Lehoczlcy land anlgBlich der {~berprfifung yon 
9 Paralyse-Fgllen solche Vergndernngen nicht vor.) Der andere Umstand 
besteht darin, d ~  wit kleinkugelige lokale Auftreibungen in den unten 
naehfolgenden Fallen yon B-Avitaminose regelmgBig und verhgltnis- 
mgflig in grol~er Anzahl antrafen;  die bei B-Avitaminose vorkommen- 
den Mikrogliavergnderungen s i n d -  wie bereits frfiher erwghnt ~ als 
ein klassisches Beispiel fiir die Eigenerkrankung der Mikroglia zu be- 
trachten. 

4. B-Avitaminos~ (partielle Inanition). 

In  einer frfiheren Arbeit haben wir bereits darfiber berichtet, da{] 
es uns gelang, bei Kaninchen auf experimentellem Wege B-Avitaminose 
hervorzurufen. Die Untersuchung dieser Krankheit  ist yon besonderem 
Interesse, da das B-Vitamin fiir die ganze Tierwelt als Neurovitamin gilt, 
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bei dessen Abwesenheit fast ausnahmslos bloB das Nervensystem er- 
krankt.  Diese AussehlieBliehkeit in der Erkrankung des Nervensystems 
liegt beim Kaninchen vor. Doch trifft  die Noxe - -  wie wit es in unserer 
zitierten Arbeit bewiesen h a b e n - -  bei der Erkrankung des Nervensystems 
noeh eine weitere - -  wahrscheinlich ehemisehe - -  Wahl, insofern aueh 
innerhalb des Nervensystems bloB die ektodermalen Elemente erkranken. 
Das histopathologisehe Gesamtbild der Krankhei t  l~.l~t sieh iolgender- 
maBen charakterisieren: ,Dasselbe ist einerseits durch auf unbekannter  
ehemiseher Basis entstandene Sehwellung der Nervenzellen des Ammons- 
horns und der tieferen Schiehten der l~inde, andererseits dureh gleieh- 
zeitige Seh~digung des Purkinjesystems im Kleinhirn und endlich durch 
rein ektodermotrope Elektivit~t gekennzeicbnet". Dies sind die stun- 
digen Nervenzellver~nderungen~ die wir bei unseren s~mtliehen Tieren 
beobaehtet haben. Dazu gesellten sich noeh die versehiedenen, yon Fall 
zu Fall anderswo betonten Ls des Nervensystems, die das indivi- 
duelle Bild der betreffenden F~Llle zeigten. Diese Variabilit~t der her- 
v6sen Ver~nderungen ist eine ganz  natfirliehe Erscheinung, wenn man 
bedenkt, dab das Nervensystem yon versehieden schweren Tieren ver- 
sehiedenen Alters hinsichtlich der Sehwere der Ver~nderungen natfir- 
lieherweise ihrer Widerstandskraft  proportionelle quanti tat ive Unter- 
schiede aufweist. Demgem~B werden dureh die B-Avitaminose teils 
st~ndig% tells eventuelle Ver~nderungen hervorgerufen. Die st~ndigen 
Ver~nderungen beziehen sich erw~hntermal~en auf das Ammonshorn, 
die tiefen Rindenschichten (V., VI. Sehieht) und das Kleilnbirn, wghrend 
die eventuellen Ver~nderungen, die auf die sehw~chere Widerstandskraft  
des Tieres zurtiekzuftihren sind, sich auf die h6heren Rindensehiehten 
und den Thalamus erstrecken. Wir haben fiber die Mikrogliaver~nde- 
rungen folgendes geschrieben: ,,Ein derartiges topographiseh lokali- 
sierbares Auftreten wie bei den Nervenzellseh~digungen suchen wir 
vergebens bei den pathologisehen Ver~nderungen der Mikroglia. Dies 
kommt  d~her~ dab die Mikroglia in mancher I-Iinsieht viel empfindlicher 
auf die Avitaminose reagiert als die Nervenzellen selbst. Es muI~ n~m- 
lich auffa]len, daB die beobaehteten Ver~nderungen der Nervenze]len 
in jedem Fall in ihrer Ausbreitung und Schwere versehieden sind. 
Am sehwersten sind die Ver~nderungen im Ammonshorn und im Klein- 
hirn, w~hrend wir in der I., I I .  und I I I .  Sehicht der Rinde nur in den 
schwersten F~llen pathologisehe Ver~nderungen linden. Aueh sind die 
Ver~nderungen in den einzelnen F~llen versehieden, indem diese ira 
V. Fall sehr sehwer, im I. und IV. Fall nieht so ausgepr~gt waren. 
Derartige Unterschiede sehen wir im Verhalten der Mikroglia niemals. 
So z. B. im IV. Fall, we die h6heren Sehichten der Rinde im Nisslbilde 
intakt  erseheinen, ist die Mikroglia in denselben Lagen alteriert. Das- 
selbe k6nnen wir aueh in jedem Falle in bezug auf die L. zonalis fest- 
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stellen. So sehen wir auch im IV. Fall, dal3 die sehwersten Ver~nderungen 
die g inde  des Kleinhirns betreffen, w~hrend die Mikrogliaver~nderungen 
derselben keine Untersehiede gegenfiber den fibrigen Gehirnteilen auf- 
weisen. 

Die Vergnderungen der Mikroglia sind also dutch eine Unabh~ngig- 
keit yon den Vers der Nervenzellen gekennzeichnet, welche 
so zu deuten sind, da~ erstere beziiglieh ihrer Intensit~t und Topographie 
nieht als eine einfache Reaktion der Sch~digung der Nervenelemente 
betrachtet  werden darf".  

Bei der B-Avitaminose handelt es sich also um eine Eigenerkrankung 
der Mikroglia, in demselben Sinne wie dies K. Scha]/er beziiglich der 
protoplasmatisehen Glia in naehfolgender Formulierung festgestellt 
hat :  , . . .  die Neuroglia aul]er zweifellos prim~ren Ver~nderungen (z. B. 
primer gliomatSse Wueherung), ferner sekund~ren Erkrankungen noeh 
sog. Eigenerkranknngen aufweist, die unier der Einwirkung jener Noxe 
entstehen, welehe zu gleieher Zeit die Affektion des l~ervenparenchyms 
bewirkte". 

Geradeso und in demselben Sinne sahen wir also die Eigenerkrankung 
der Mikroglia bei der B-Avitaminose so deutlich und leieht erkennbar 
auftreten, wie es so durehsiehtig in der menschliehen Pathologie, we 
man naturgem~l~ gleiehzeitig mit mehreren l~oxen bzw. pathologischen 
Faktoren rechnen muG, nicht vorkommt. Dies ist eigentlic h die ein- 
faehste und handgreifliehste Erscheinung. I~Iachdem wir festgestellt 
haben, da~ das B-Vitamin das reinste Iqeurovitamin und zugleieh 
Ektodermavitamin ist (die B-Avitaminose greift z. B. bei der Taube 
aul]er den ektodermalen Elementen des Nervensystems nur noeh die 
ektodermalen Elemente des Drfisensystems an), mfissen wit daraus auch 
a priori darauf schliel~en, da$ bei der B-Avitaminose yon den ektoder- 
malen Elementen des Nervensystems nicht nut  die neuronalen Elemente, 
sondern aueh das gliSse System primer erkranken. 

~ b e r  die cytologisehen Einzelheiten der Eigenerkrankung der Mikro- 
glia gibt am besten Abb. 1 Aufsehlul~; auf Grund der Kenntnisse des 
allgemeinen Teiles l~13t sich der ganze Vorgang yon dieser Abbildung 
ablesen. Der Prozeft besteht - -  wie es deutlich ersichtlich ist - -  aus zwei 
versehiedenen Phasen. ])ie erste betrifft die Sehwellung der Mikroglia. 
Die geschwollenen Zellen erleiden indes noch weitere Ver~nderungen. Diese 
Schwellung sehreitet n/imlich nicht auf ihrem eigenen Wege fort, wie 
es in dem allgemeinen Tell fiber die Sehwellung besehrieben wurde, 
sondern die Zelle versteift gleiehsam nach kurzer Zeit: sie-atrophiert 
und f/~llt nach der Atrophie der grobkSrnigen Fragmentation anheim. 
Die Mikroglia ver/s sieh also bei der B-Avitaminose in doppeltem 
Sinne: zuerst sehwillt sie an, sodann atrophiert sie. ~ u n  taueht die 
Frage auf, ob die Eigenerkrankung der Mikroglia durch beide Prozesse 
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gemeinsam oder bloB durch eine der beiden Phasen des Vorganges 
charakterisiert wird. Es lgBt sieh n~mlieh annehmen, dab die Mikroglia 
zu Beginn des avitaminotisehen Zustandes noch nicht so stark beseh/idigt 
war, dab sie unter Einbufte ihrer ganzen Vit~lit/it degeneriert w/ire, 
sondern sis reagiert anfangs auf die Iqervenzellerkrankung, doch h6rt 
diese Reaktionsf/~higkeit infolge der weiteren Abwesenheit des B-Vita- 
mins auf und die Zelle degeneriert. Insofern dies der Fall w~re, lieBen 
sich such die morphologisehen Ver/inderungen der Mikroglia in zwei 
voneinander schaff abtrennbare Gruppen einteilen, yon denen die 
degenerative Atrophie hauptsaehlich die Eigenerkrankung der Mikro- 
glia zum Ausdruek bringen wfirde, wghrend die mit der Schwellung 
einhergehenden Ver/inderungen als Zeichen der St6rung im normalen 
Verh/iltnis zwisehen der Mikroglia und der Ganglienzelle zu gelten hatten. 

ttier miissen wit auf die vorangehenden Absehuit~e hinweisen. 
Wir haben die Mikrogliaver/inderungen im Nervensystem des iiberhitzten 
Tieres besehrieben; diese waren durch zwei Umstgnde gekennzeichnet: 
eine morphologische und eine andere, die als biologisch gelten kann. 
Die morphologische Erscheinung bestand darin, daft die Mikroglia 
bei der ~ b e r h i t z u n g -  ohne Rfieksicht auf Art und Dauer der Uber- 
hitzung stets in den Zustand der degenerativen Atrophie gelangte. Das 
biologisehe Charakteristieum dieser Ver~nderungen offenbarte sich hin- 
wiederum darin, daft sis yon den l~lervenzellver/inderungen unabh/ingig 
waren, welsh l e t z t e r e -  wie dies yon Omorokow festgestellt und yon 
uns selbst konstatiert worden ist - -  sich je nash Art und Dauer der 
i3berhitzung, also auf sine der Noxe ad/iquate Art vergnderten. 

In unseren Lyssa-Fallen konnten wir jedoch die Mikrogliaverande- 
rungen bloft als eine Reaktion auf die Nervenzellerkrankung auff~ssen. 
Der morphologische Ansdruck dieser biologischen Tatsache war stets 
die Schwellung der Mikroglia. 

Auf Grund vorerwghnter Erfahrungen kSnnen wir folgendes fest- 
stellen : In/olge der Abwesenheit des B- Vitamins, dieses spezi/isshen Ektoder- 
mavitamins, ver~indert sich zuerst da8 chemische Gleiehgewicht der Nerven- 
zellen, in/olgedessen beginnt die Mikroglia anzuschwellen, welche Sehwel- 
lung wit als Reaktion der noch gesunden Mikroglia au[ die _Nervenzellen- 
erkranlcung au//assen. Die Mikroglia vermag'indes diese Schwellung 
worin aller Wahrscheinlichlceit nach ihse physiologische Bestimmung 
besteht - -  nicht [ortzusetzen, denn zu[olge der weiteren Abwesenheit des 
B-Vitamins erkrankt auch die Mikroglia, die doeh zwei/ellos 4iber sine 
grgflere Vitalittit ser/ii4/t ale die Ganglienzelle; diese Phase bildet die selbst- 
sti~ndige, die Eigene@rankung der Mikroglia, welcher Umstand morpholo- 
gisch dutch die naeh[olgende Atrophie der zuvor geschwollenen, also mit 
der Nervenzellerkrankung korrespondierend erkrankten Mikroglia zum 
A usdruck kommt. 
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IV. Bemerkungen zu den bisherigen Theorien fiber die 
Mikrogliafunktion und Zusammenfassung. 

Unsere Versuche verfolgten eigentlich den Zweck, das Mikrogliasystem 
scharf charakterisierten, mSglichst einheitliehen Schiidlichkeiten auszu- 
setzen und auf Grund der l~eaktionen der Mikroglia auf diese Sch~d- 
liehkeiten ihre Funktionen klarzulegen. Die reine Morphologie der patho- 
logischen Reaktionen selbst haben wit - -  obwohl sic in morphologischer 
Hinsieht sehr interessante Einzelheiten aufweist - -  in vorliegender 
Arbeit nur  insofern verwertet,  als man  daraus anf die Funktion Schliisse 
ziehen kann. Diesem Zwecke konnten wir uns nur auf experimentellem 
Wege n~ihern, denn so geistreich auch z. B. K. Scha/fer auf Grund der 
Hormalbilder daranf schloI~, dal~ die Mikroglia im Stoffwechsel der Her- 
venzelle wahrscheinlich eine Rolle spielt, verraten die Hormalbilder 
yon dieser t~olle nichts. Sollte sich K. Schaf]ers Hypothese bewahr- 
heiten, so ist es ffir uns - -  falls die M~l~roglia im Stoffwechsel der Her- 
venzelle tats&chlich eine Funktion ausiibt - -  yon Interesse zu erfahren, 
worin die normalen strukturellen Bedingungen dieser Funktion bestehen, 
welche strukturellen Veri~nderungen die Mikrogli~ erleidet, falls sich 
ihre Funktion quant i ta t iv  oder qualitativ ver~ndert und sehliei]lich 
und haupts~ichlich, worin diese Funktion bes~eht ~. Dies ist jedoch 
nicht die einzige vermeintliche Funkt ion der Mikroglia. So verwandel~ 
sie sich nach Hortega in KSrnchenzellen und beteiligt sich somit am 
Abbau;  dasselbe vermeinen die deutschen Verfasser - -  an ihrer Spitze 
Metz und Spatz - -  feststellen zu k6nnen. Dieser Auffassung n~ihert 
sich die Ansicht yon R. y Cajal, der gleich Hortega der Mikroglia 
aueh eine Migrationsf~higkeit be imi i~ t .  Auf Grund all dieser Um- 
stimde w~iren drei l~ichtungen der Mikrogliafunktion zu unterscheiden: 
a) eine rein mechanische, wie die Verdichtung des Gliaplexus nnd 
die Fixierung der Ganglienzellen (K. Set ,  fief, Ca~al), b) Abbau, Trans- 
port  (Hortega, Ca]al, Metz und Spatz, Creutzfeldt) und c) Austausch yon 
Stoffwechselprodukten (Spatz, Scha]fer). Hun wollen wir sehen, was 
ffir Aufschliisse unsere Experimente bezfiglich dieser vermeintlichen 
Funktionen geben. 

a) Verdichtung des Gliaplexus, Sti~tz]unIction. 

Jeder, der normale Mikrogliapr~parate gesehen hat, wird es ffir 
begreiflich finden, da[~ die Mikroglia zufolge ihrer ungemein feinen 
dreidimensionalen Fortsi~tze, die selbst in die kleinsten Gewebsspalten 
einzudringen vermSgen, zur Verdiehtung des Gliaplexus aul~erordent- 
lich geeignet ist und diese Funktion auch tats~chlich ausfibt. Doeh 
haben wir damit  noeh nichts Wesentliches festgestellt, denn jedes Ele- 
ment  des Gehirns - -  sei es yon weleher Gestalt immer - -  verdiehtet 
dessen komp]izierte Substanz. Es handelt  sich um die Frage, ob diese 
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Verdichtung eine solche Funktion des betreffenden Elementes darsteUt, 
zu weleher Funktion das betreffende Element vermSge seiner Morpho- 
logie pr~destiniert ist. Mit anderen Worten, es fragt sich, ob die Mi- 
kroglia aus dem Grund einen solchen ver~stelten, komplizierten Leib be- 
sitzt, damit sie ihre verdichtende und stfitzende Funktion ausiiben 
kann. Diese Form der Fragestellung ist keine einfache Wortverdrehung. 
Wir mfissen ngmlich bedenken, daB, insofern die Funktion irgendeines 
Elementes in der Verdiehtung der Gewebsspalten besteht, dieses not- 
wendigerweise zumindest zur konsekutiven t typerfunktion f~hig sein 
mu$, falls ngmlich in dem zu verdiehtenden Gewebe zufolge einer Noxe 
Ausfall und somit Gewebsauflockerung entsteht. Wenigstens liegt diese 
F~higkeit zur konsekutiven Hyperfunktion bei s~mtliehen Stfitzge- 
weben, so z .B.  beim Bindegewebe und bei der faserigen Glia vor. 
Besteht also die Funktion der Mikroglia in der Verdiehtung des Glia- 
plexus, so muB sich in Fgllen, in denen Nervenze]len ausgefallen sind, 
an der Ersetzung des auftretenden Gewebsdefektes nieht nur die Makro- 
glia, sondern aueh die Milcroglia beteiligen, oder sie muB zumindest 
fiber die dazu erforderliehe starke proliferative F~higkeit verffigen. 

Beim ~berbliek unseres Versuchsmaterials finden wir zwei Erkran- 
kungsarten, bei denen ~Tervenzellen ausfielen. Der eine betrifft das ab- 
solute Hungern, der andere die B-Avitaminose. Beim absoluten t tungern 
fallen die Nervenzellen dureh Tigroidschwund, sodann dureh Zellschatten- 
bildung yore ~Tervengewebe endgiiltig aus. Bei der B-Avitaminose 
haben wir besonders im Purkinjesystem des Kleinhirns einen so hoeh- 
gradigen Ausfall besehrieben, dab die Zahl der Purkinjezellen in den 
einzelnen Gyri oft fast auf die tt~lfte gesunken war. In keinem dieser 
F~ille sahen wit die Ersatzwucherung der .Mikroglia. Der entstandene 
Mangel wird zuerst dureh apolare Elemente, sodann dutch die plasma- 
tisehe und die faserige Glia fiberbrfiekt. Gegen diesen Beweis kSnnte 
man mit einem gewissen l~eeht vorbringen, dab es gerade die F~lle 
des Hungerns und der B-Avitaminose sind, in denen wit die Eigen- 
erkrankung der Mikroglia festgestellt haben, und somit k5nnte man an- 
nehmen, dab die Mikroglia in diesen Fgllen bloB deswegen keine Tendenz 
zur Ersatzwucherung zeigt, weft sie selbst krank ist. Es ist jedoeh zu 
bedenken, dab die Widerstandskraft des Stfitzgewebes a priori grSBer 
sein mu$ als die des stgrker differenzierten Nervengewebes, und somit 
kSnnte es vor seiner Erkrankung gewisse Zeiehen der ~berwueherung 
zeigen. Ein noeh entschiedeneres Zeiehen ist es jedoeh, dab die Autoren, 
die an dem versehiedensten menschlichen Material gearbeitet h a t t e n -  
wie Paralyse, ZirkulationsstSrungen, Dementia senilis usw. - -  nirgends 
fiber die Ersatzwueherung der Mikroglia beriehteten, u n d e s  ist nieht 
wahrseheinlieh, dab diese--fal ls  sie vorgekommen i s t - -  der Aufmerksam- 
keit so vieler Verfasser entgangen w~re. l:Iier verweisen wir auf den 
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allgemeinen Teil der vorliegenden Arbeit, in dem wir festgestellt haben, 
dab die Mikroglia iiber eine ungemein geringfiigige hyperplastisehe 
F~higkeit verfiigt. Ferner miissen wir auf die im allgemeinen Teil fest- 
gestellte Behauptung hinweisen, wonaeh die Widerstandskraft der Mi- 
kroglia gegeniiber den bisher bekannten pathologischen Prozessen 
beziiglieh ihres Plasmas und ihrer Forts~tze geringer ist als die ihres 
�9 Kernes. Infolgedessen sahen wir yon Kernteilung zeugende Anzeiehen 
in solchen Zellen, deren Plasma Degenerationszeichen aufwies. All dies 
zusammenfassend k6nnen wir behaupten, dab unseres Erachtens die 
normale Mikroglia den Gliaplexus nicht zufolge ihrer physiologischen 
Funktion, sondern dutch ihre blol3e Anwesenheit verdichtet. Diese 
Meinung stiitzen wir 1. auf den Mangel der hypertrophisehen F~hig- 
keit der Mikroglia, 2. ihre geringfiigige hyperplastische F~higkeit und 
3. den absoluten Mangel an Befunden, die auf die Ersatzwueherung 
hinweisen. 

Als logische Fo]ge all dieser Umst~nde ~ul~ern wir die Ansicht, 
wonach die eigenartige Gestalt der Mikroglia sowie ihr inniges Verh~lt- 
his zur Ganglienzelle nicht infolge der Stiitzfunktion zustande gekommen 
waren, sondern dal] sie die strukturellen Bedingungen der F~higkeit 
zu irgendeiner anderen Funktion darstellen. 

b) Die Rolle der Mikroglia bezi~glich des A bbaus und des TransTorts. 

Die Verkniipfung der beiden Funktionen seheint auf Grund der 
Effahrungen handgreiflich zu sein, welche wit bei der Erforschung 
der neuronophagischen Erseheinungen der apolaren Glia bzw. der Oti- 
godendroglia (Jakob) gemacht haben. Demgem~13 bildet die Erschei- 
hung der ,,Neuronophagie" einen komplexen Vorgang, bei dem folgende 
Absehnitte zu unterscheiden sind: 1. lytischer Prozel~ seitens der apo- 
laren Elemente, 2. Aufnahme, tells durch osmotisehe Diffusion gel6ster 
Teile, teils durch die Phagoeytose fester Elemente, 3. Abbau und Trans- 
port der anfgenommenen Substanzen. Nun wollen wit sehen, attf welehe 
Art sich die Mikroglia an diesem ProzeB beteiligt. Am besten ist es, 
wenn wir nochmals den Weg verfolgen, den die Mikroglia zuriicklegt, 
bis die Ganglienzelle zur Neuronophagie gelangt. Unser Material gibt 
diesbeztiglich reichliehen Aufschlu[~; die Antworten sind jedoch nicht 
einheitlieh, indem sich die Mikroglia anders verhielt, wenn das Tier er- 
hitzt wurde und wieder anders, wenn eine sonstige Noxe mitwirkte. 
S~mtliche Mikrogliaver~nderungen lassen sich - -  wie erw~hnt ~-- in 
zwei groi~e Gruppen einteilen: in die der atrophischen Ver~nderungen 
und in die der Sehwellungen. Im AnschluB an Neuronophagie konnten 
~a4r beide Ver~nderungen beobaehten, so dal~ wir auf Grund der mor- 
phologischen Erscheinungen allein nicht entseheiden k6nnen, welche 
der beiden Vorg~nge die ad~tquate Reaktion der Mikroglia darstellt. 

Archiv Iiir Psychiatrie. Bd. 82. 13 
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Es hilft uns aus der Verlegenheit, wenn wir die biologischen Ersehei- 
nungen, den Proze~ selbst mit Aufmerksamkeit verfolgen. So konnten 
wir feststellen, da~ die Mikroglia bei B-Avitaminose - -  bevor sic selbst 
erkrankt - -  anschwillt. Ferner schwillt die Mikroglia in s~mtlichen F~llen 
der Tollwut auch an solchen Stellen, an denen das hTisslbild die Ganglien- 
zelle noch mit unversehrten Konturen erseheinen l~Bt, sic sehwillt in 
F~llen yon Encephalitis herpetica sowie bei Gehirnl~sionen, und auch die 
yon den Verfassern bei der Paralyse usw. als hypertrophiseh beschrie- 
benen Formen gehSren den Schwellungen an. Nach dem Vorhergehenden 
stellt die Schwellung die adiiquate Reaktion der Mikroglia au/ die Nerven- 
zellerkrankung dar. 

Als wir die lqisslsehe akute Schwellung und die schwere Zellerkrankung 
der Nervenzelle naeh Omorokow hervorrufen wollten, wies die Mikroglia 
bei beiden Nervenzellerkrankungen gleichm~13ig bzw. fibereinstimmend 
atrophisehe Vers auf, woraus es ersichtlieh ist, dal~ ihre Atro- 
phie keine Reaktion auf die Nervenzellerkrankung, sondern einen davon 
unabh~ngigen, dureh die Iqoxe bedingten Vorgang: die Eigenerkrankung 
der Mikroglia darstellt. Die Eigenerkrankung der Mikroglia verl~uft bei 
der B-Avitaminose gleichfalls im Zeichen der Atrophie. Sehen wir also 
yon den ballonfSrmigen, umsehrieben~n Aufbl~hungen unaufgekl~rter 
~tiologie (s. Abb. 10) ab, so kSnnen wir feststellen, dab der bio- 
logische Prozel~ der Eigenerkrankung der Mikroglia yore morpho- 
logisehen Gesiehtspunkte stets in Form yon Atrophie zum Ausdruek 
kommt. 

Demnach haben wir keine einzige Ver~nderungsform gefunden, die 
darauf hinweisen wiirde, dab sieh die Mil~roglia yon den drei Phasen der 
Neuronophagie an der ersten und dritten beteiligt. Die erste Phase 
bestehV im lytischen Proze~ der im Nisslbild bekanntlieh auf die Art  
zum Ausdruck kommt, dal~ die Glia in die Ganglienzelle einzudringen 
seheint, w~hrenddessen sieh diese um die Glia herum auflSst. An diesem 
Prozel~ beteitigt sieh die Mikroglia nicht, denn wir konnten kein einziges 
Bild linden, das auf diesen Umstand hingewiesen h~tte. Betrachten 
wir z. B. Abb. 2 odor Fig. b der Abb. 6, so finden wir zwar unter den 
die lytisehe Phase der Neuronophagie ausfiihrenden apolaren Elementen 
auch die Mikroglia, doeh in s tarkdegener ier tem Zustand, so dal~ as 
gar nieht angenommen warden kann, dal~ sie biologische Funktionen aus- 
zuiiben vermag. Die drit~e Phase der I~leuronolohagie stellt den Trans- 
port dar. Die Mikroglia beteiligt sich aueh an diesem nicht, da sie - -  
wie w i r e s  bereits an entsprechender Stelle erwghnt haben - - i m  Falle 
ihrer Sehwellung in situ zugrunde geht. Die Mikroglia nimmt also an 
den zwei wiehtigsten morphologischen Erseheinungen des komplexen 
Prozesses der Neuronolohagie, ngmlich an der Neurolyse, folglich am 
Eindringen in die l~ervenzette, ferner am Transport keinen An~eil. Dieser 
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ga.nze Prozel~ ist - -  wie dies bereits Ranke definitiv festgestellt hat - -  aus- 
schlieBlich fiir die apolaren Elemente und die Oligodendroglia (Jakob) 
reserviert. 

c) Austausch yore Sto]]wevhselprodukten. 

Da wir festgestellt haben, dab die Mfl~roglia weder eine spezifische 
Stiitzfunktion ausfibt noch am Abbau und Transport  aktiv beteiligt ist, 
wgre die Funktion der Mikroglia als ganz rgtselhaft zu betrachten, 
wenn darfiber insbesondere unsere Fglle yon Lyssa und Encephalitis 
keine unverkennbaren Bilder ergeben wfirden. Mit Hilfe derselben 
ge]ang es uns festzustellen (s. Abb. 7, 8 u. 9), dab sieh die Mikroglia 
verwandelt, und zwar bereits dann ansehwillt, als die Ganglienzelle im 
Nisslbilde noch sozusagen als gesund imponiert und ihre Konturen und 
und ihre Konfiguration noeh unbedingt intakt sind. Diese Schwellung 
der Mikroglia lgBt sieh jedoch nicht auf die Noxe zuriickfiihren, denn 
diese Schwellung 16st die Proliferation der apolaren Elemente aus, und 
danaeh beginnen fiber den Zustand der Umklammerung hindurch 
Mikrogliophagie und Neuronophagie. Die Frage besteht nun darin, 
was ffir ein biologischer Sinn dieser morphologischen Erseheinung 
beigemessen werden kann. Unseres Erachtens lassen sich die Bilder so 
prggnant seharf deuten - -  sie sprechen gleichsam - - ,  dab ihre Deutung 
keine Meinungsversehiedenheit zulgBt. Das Auftreten der Mikroglia- 
schwellung vet  der Vergnderung der Nervenzellkonturen ist ein Zeichen 
daffir, dab sich die Erkrankung der Nervenzel]e ganz im Anfangsstadium 
b efindet, als ihre Struktur noch gesund zu sein seheint, wobei jedoch 
daraus pathologische Stoffwechselprodukte heraustreten. Diese patho- 
logisehen Stoffwechselprodukte nimmt die Mikroglia in sieh auf, w/~h- 
renddessen sie schwammartig anschwillt. Die Ursaehe, weswegen 
diese Funktion erforderlich ist, ergibt sich aus den Bildern selbst. 
Nach der Schwellung der Mikroglia erfolgt die Vermehrung der apolaren 
Elemente sowie die Mikrogliophagie. Die Mikroglia funktioniert also 
gleichsam als ein Filter- oder Schleusensystem, das die pathologischen 
Stoffwechselprodukte als erstes in sich aufnimmt; dadurch befreit sie 
erstens die Nervenzelle yon den  letzteren, zweitens verhindert sie, dab 
diese sich frei ins Gewebe ergieBen und dasselbe iiberschwemmen, drittens 
1/~13t sie den apolaren Elementen Zeit zur Vermehrung und somit ist die 
Funktion der Mikroglia gleichsam ein Verbindungsglied zwischen der 
Nervenzellerkrankung und dem Abbau. Eine gerade solche sehleusenartige 
Funktion iibb die Mikroglia um die Gefgl~e herum aus, we sie gleiehfalls 
ansehwillt, sich langsam verfliissigt, und so gelangt der pathologische 
Stoff ihres Leibes osmotisch, allmghlich in die GefgBlumina, wodurch es 
gleiehfalls verhindert wird, dab die pathologischen, also wahrscheinlich 
toxischen Produkte die ganze B]utbahn auf einmal fiberschwemmen. Eine 

13" 
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gerade solche Filter- oder Sehleusenfunktion nehmen Metz und Spatz 
bei der Paralyse an, wobei die Mikroglia in die entgegengesetzte, d. h. 
aus den Gef/~gen gegen das Gewebe gerichtete pathologisehe Str5mung 
eingeschaltet wird und das infolge der Erkrankung der Gef/~gw/~nde 
gegen das Gewebe str6mende, gelSste Eisen, das bei der Paralyse vor- 
kommt, in sieh anfnimmt. 

Durch diese Feststellungen scheint uns A. Jakobs Vermutung, 
wonaeh die versehiedenen Glieder des Gliagewebes selbst~ndige Systeme 
vertreten, erwiesen zu sein. Unserer Meinung nach ist das ein dreiglie- 
driges System yon besehr~nkter Selbst/~ndigkeit, insofern seine Glie- 
der - -  obwohl die einzelnen Phasen des Dreiersystems an die einzelnen 
Typen des Gliagewebes gebunden sind - -  die weiteren Glieder des Sy- 
stems aktivieren. Die Glieder des Dreiersystems sind: 1. die Mikro- 
glia, 2. die apolare Gtia saint der Oligodendroglia und 3. das Makro- 
gliasystem. 

Insofern der Chemismus und folglich aueh die Struktnr der Nerven- 
zelle Veriinderungen erleidet, wird aus dem Gliagewebe in erster Reihe 
das Mikrogliasystem aktivier~. Das erste Zeiehen fiir die Aktivierung 
des iKikrogliasystems ist die Sehwellung der Mikroglia, die biologiseh 
die osmotisehe Anfnahme der pathologisehen Stoffweehselprodukte der 
Ganglienzelle dutch die Mikroglia bedeutet. Wirkt die Seh/idliehkeit 
welter, so wird dutch die Sehwellung der Mikroglia das zweite Glied des 
Gliagewebes - -  die apolare Glia und wahrscheinlieh aueh die Oligoden- 
droglia (Jalcob) aktiviert. Die Zeiehen f/it die Aktivierung der apo- 
laren Glia und der Oligodendroglia (Jalcob) ist die Proliferation der 
beiden Elemente, sodann die Gegenwart der amSboiden Glia und der 
gliogenen Transportzellen, die biologiseh die in Gang gekommene Ab- 
baut~itigkeit bedeuten. Naehdem die apolare Glia ihre Arbeit vet- 
richter hat, wird die Makroglia aktiviert. Das Zeiehen ftir die Akti- 
vierung der Makroglia ist ihre Proliferation; ihr biologiseher Sinn - -  
der besonders bei der faserigen Glia in den Vordergrund t r i t t  - -  liegt 
in der Ersetzung der ausgefallenen Gewebselemente und in der Her- 
stellung de~ Arehitektonik sowie der inneren physisehen Spannungs- 
verh/~ltnisses des Gehirns. tnsofern die Noxe nieht weiter einwirkt, 
begibt sieh das gli6se System naeh dieser Funktion zur Ruhe. 

Es ist eine eigentiimliehe, doeh in der Gesehiehte der Naturwissen- 
sehaften keine ungewohnte Erseheinung, dab die einzelnen gollen des 
I)reiersystems gerade in umgekehrter Reihenfolge erkannt worden sin& 
Zuerst erkannten wit die stiitzende und gewebsersetzende I~olle der 
faserigen Glia, sodann wurde unsere Aufmerksamkeit auf die Abbau- 
und Transportt/ttigkeit der apolaren Glia gelenkt, his sehliefllieh - -  
dank der Imprtignationsbestrebungen der spanisehen Sehule - -  die 
dem Abbau vorangehende Rolle der Mikroglia gekl~rt werden konnte, 
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die vielleieht am besten mit einem Sehleusensystem vergliehen werden 
kann. 

Die Endergebnisse unserer bisherigen Untersuchungen fassen wir 
folgendermal~en zusammen: 

1. Es existiert keine reine Hypertrophie der Mikroglia, denn die 
bisher fiir hypertrophiseh gehaltenen Elemente weisen stets Anzeichen 
einer sehweren Degeneration, namentlieh yon struktureller Aufl6sung 
oder fortgesehrittener Entartung zeugende Anzeichen auf. 

2. Die hyperplastisehe F~higkeit der Mikroglia ist geringffigig und 
besehr~nkt. 

3. Die Mikroglia beteiligt sieh zwar unter normalen Umst~nden an 
der Verdiehtung des Gliaplexus, doeh stellt diese T~tigkeit keine essen- 
tielle Funktion dieser Zellart dar. 

4. Die Mikroglia hat eine Eigenerkrankung (Hungern, Uberhitzung, 
B-Avitaminose), die sieh in Form degenerativer Atrophie abspielt. 

5. Die Funktion der Mikroglia besteht in der dureh Sehwellung 
erfolgenden Aufnahme der patho]ogischen Stoffwechselprodukte der 
Nervenzellen. 

6. Von der geringen Vitalits der Mikroglia zeugt der Umstand; 
dal~ sie infolge ihrer Sehwel]ung ungemein raseh degeneriert; diese 
Degeneration der gesehwollenen Mil~roglia geht mit ihrer Verfliissigung 
in situ einher. 

7. Die verfliissigte Mikroglia wird im Gewebe dutch die apolare 
Glia mittels Mikrogliophagie fortgeschafft, wghrend die perivaseul~r 
verflfissigten Elemente wahrseheinlieh durch einen einfaehen osmoti- 
schen Vorgang in die perivaseulgren Lymphspalten und Gef~l~e dif- 
fundieren. 

Anhang. 
Dem Leser ist es sieherlich aufgefallen, dal~ wit den Begriff der apo- 

|aren Glia nieht vollst~ndig fallen gelassen haben. Die apolare Glia 
ist bekanntermal~en yon Cajal als ,,el tereer elemento" bezeichnet 
worden. Dieses ,,tereer elemento" zerfgllt nach Hortega in Mikroglia 
und Oligodendroglia, welehe beiden Elemente Forts~tze besitzen. 
Naeh Hortega gibt es also kein apolares Element. Doeh sind - -  wie dies 
auch von Cajal hervorgehoben wird - -  selbst in den komplettesten 
Pr~paraten vollstgndig fortsatzlose Elemente anzutreffen. So]ange 
also diese Frage nicht hinl~nglieh entsehieden wird, mu{~ man neben 
dem Begriff der mit wenig Fortss versehenen Oligodendroglia aueh 
den der apolaren Glia aufrechterhalten. 

Naeh Absehlul~ meiner Arbeit erlaube ieh mir, Herrn Prof. K. Schaf[er, 
der reich mit seinen werten Ratsehlggen stets unterstfitzte, meinen 
ergebensten Dank auszudrticken. 
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