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Nebst Beitrag zur Frage der konzentrisehen Sklerose. 

Von 

B61a Hechst. 

5Iit 7 Textabbildungen. 

(Eingegangen am 19. Juni 1933.) 

Die nosologisehe Stellung der akuten Form der multiplen Sklerose 
geh6rt zu den umstrittenen t~'ragen der Nervenpathologie. Naeh Auf- 
fassung yon Marburg, Jalcob, Pette u. a. kommt den akuten Fgllen der 
gewShnliehen mehr ehronisehen Verlaufsart der multiplen Sklerose 
gegeniiber keine prinzipielle Sonderstellung zu; die zwei Formen bilden 
eine nosologisehe Einheit und nur das Tempo des Prozesses dient als 
Unterseheidungsmerkmal. Anton und Wohtwill kamen auf Grund einer 
sehr eingehenden ldinischen und anatomisehen Analyse entspreehender 
F~lle zu der SehluBiolgerung, dab t in Teil der sog. akuten multiplen 
Sklerosefglle nieht zu dieser Krankheit  (ira engeren Sirme), sondern zur 
Gruppe der Encephalitis disseminata geh6rt; die akute multiple Sklerose 
ist sowohl kliniseh wie pathologiseh-anatomiseh yon der Encephalitis 
disseminata zu trennen. Dagegen lassen naeh Pette die anatomisehen 
und klinisehen Befunde ,,eine prinzipielle Seheidung zwisehen akuter 
disseminierter Encephalomyelitis und multipler Sklerose nieht bereehtigt 
erseheinen". Der Fall, fiber den wir im folgenden beriehten, erseheint 
uns als geeignet, die erw&hnte Auffassung yon Pette zu bekrs Es 
kamen wohl im klinisehen Bilde einige Ziige zum Vorsehein, die naeh 
Anton und Wohlwill mehr im Sinne einer Encephalitis disseminata zu 
bewerten w~ren (so z. B. Erbreehen), doeh konnte naeh den anatomisehen 
Eigensehaiten der Entmarkungsherde die Diagnose multiple Sklerose 
mit groger Wahrseheinliehkei~ gestellt werden. AuBerdem waren bei 
unserem Falle unter den typisehen Entmarkungsherden zwei zu linden, 
welehe die Charakteristiea der sog. Encephalitis periaxialis eoneentriea 
(Bald) bzw. der konzentrisehen Sklerose (Hallervorde~ und Spatz) zeigten; 
aueh dieser Befund bekr~ftigt die ZugehSrigkeig unseres Falles zu der 
multiplen Sklerose. Die jfingst erschienene anslfihrliehe Arbeit yon 
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Hallervorden und Spatz maeht die Frage der konzentrisehen Sklerose 
aktuell; folgende Beobachttmg diene als Beitrag zu diesem Problem. 

K. Sz. 34 Jahre alt, Fleischhauer i. Aufgenommen in die Nervenabteilung des 
St. Stephan-Hospitals (Oberarzt: Privatdozent Dr. Reuss) am 30. 1.33. Vor 
Beginn seines jetzigen Leidens hie ernstere Krankheiten gehabt; kein Alkohol, 
kein Nicotin, Lues negiert. Ende Dezember 1932 Kopfsctmaerzen, besonders in 
der Stirn- und Hinterhauptgegend. Anfang Januar Schw~chegeftihl im rechten 
Arm, spiter irn rechten Bein, es traten Schwindelgeffihle auf. Ungefihr eine Woche 
vor der Aufnahme Erbrechen, seitdem jeden Tag Erbrechen. Er hat seine K6rper- 
temperatur nicht gemessen, doch hatte er des 6fteren Ititzegeffihl. Kein Doppel- 
sehen. Klagt fiber VerdauungsstSrungen. 

Bei der Au/nahme Temperatur 36,80 C. Kr~ftig gebauter Mann mit gesunden 
inneren Organen. Pupillen rtmd, mittelweit, regelrechte Reaktion. Augenbewe- 
gungen frei; horizontaler Nystagmus in den seitlichen Endstellungen. Im fibrigen 
keinerlei St6rungen seitens der Kopfnerven. Parese des rechten Armes und Beines. 
Triceps-, Ulnaris- und l%adiusperiostreflexe beiderseits lebhaft. Patellarreflex 
rechts gesteigerter als links. Achilles beiderseits lebhaft. 1%echts Babinski positiv. 
]~auchdeekenreflexe Iehlen. Sensibilitit: Leichte Itypisthesie des rechten Beines. 
Augenhintergrund normal, Gesichtsfelder frei, keine Skotome. Wassermann im 
:Blute negativ; im Harn keine pathologischen Bestandteile. Aus dem Verlauf sei 
folgendes hervorgehoben. 5. 2. l%echtsseitige Abducensparese. 9. 2. St~ndiger 
Breehreiz. Abends klagt Patient fiber AtemstSrungen. 11.2. Exitus letalis unter 
den Zeichen der Atemli~hmung, etwa 6 Wochen nach Auftreten der ersten Krank- 
heitssymptome. 

Sektion. Seitens der inneren Organe nichts Bemerkenswertes. 

In ]clinischer Hinsicht hot unser Fall Symptome dar, welche mehr 
fiir eine Encephalitis disseminata spreehen. So ist das im Vordergrunde 
des klinischen :Bildes stehende Erbrechen wohl etwas ungewShnliches bei 
multipler Sklerose, ebenso der Umstand, da~ der Patient am Anfang seiner 
Krankheit Fieber (Hitzegefiihle) hatte. Doeh ermSglichten die negative 
Anamnese (keine infektiSse Krankheit in der Vorgesehiehte), das Fehlen 
der Bauehdeckenreflexe in allen Etagen, der Nystagmus, das Doppelsehen, 
der negative serologische Befund die Diagnoseste]lung einer akuten 
multiplen Sklerose. 

Die klinische Diagnose wurde durch die histologische Untersuehung 
des Zentralnervensystems bestitigt. Dutch folgende histologische Momente 
wird unser Fall charakterisiert. 

1. An versehiedenen Stellen des Zentralnervensystems sind diskonti- 
nuierliche Marl~zer]allsherde zu linden; sekund~re Degeneration feMt. 
Die umsehriebenen Entmarkungsherde haben verschiedene GrS~e, der 
grSl~te hat ungefihr den Umfang einer Erbse. Im Innern der Herde 
sind nur einzelne diinne, bla~ gef~rbte Niarkscheiden zu sehen; akute 
Markzerfallserseheinungen in Form yon lokalen Auftreibungen, Vaku- 
olenbildungen usw. sind nur an den l%andteilen der Herde anzutreffen. 
Es ist eigentiimlich, wie wenig typisehe ~arkzerfallserscheinungen in den 

i Fiir die ~berlassung des Falles spreche ieh Heri~ Priwtdozent S. E. Zall:a 
meinen besten Dank bUS. 
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I-Ierden zu beobachten sind. Es hat  den Anschein, als ob in den Herden 
die ~arkscheiden zum Teil zugrunde gehen bzw. abgebaut wgren, ohne 
die bekannten morphologischen Zwischenstadien des Zerfalls erkennen 
zu lassen. Als wichtiges Moment ist zu erwahnen, dab die Entmarkungs-  
herde scharf begrenzt sind: die ~ehrzahl  der Entmarkungsherde er- 
scheint an den Spielmeyer-Praparaten ,,wie mit  dem Locheisen heraus- 
gestanzt".  Diese scharfe Begrenzung - -  was iibrigens auch an den Glia- 

Abb. 1. ~Jbersichtsbfl4 aus 4er 0 b l o n g a t a  (Hamatoxyl in-Eos in) .  Die obere yon  H e r d e n  
4urchse tz te  Pa t t i e  i s t  yon  der  un t e r en  ve r schon ten  4urch  eine Auflockerungszone (he]] 

gef~rbt)  ge t re lmt .  S ta rk  inff l t r ier te  Gefa2e.  

bildern zum Vorsehein kommt  - -  spricht gegen eine Encephalitis disse- 
minata, bei welcher die t Ierde ohne scharfe Begrenzung in die Umgebung 
iibergehen (Demme, Wa~tharc~ u. a.). Auger der scharfen Begrenzung der 
Entmarkungsherde spricht auch die Verteilungsart derselben ftir die 
Zugeh6rigkeit unseres ~'alles zu der nosologischen Einheit der multiplen 
Sklerose. Wit  haben n~Lmlich Entmarkungsherde ctussctdiel31icl~ in der 
Umgebung der sog. inneren Hirnoberfliiche (S1)atz), d. h. in der N~he der 
Hirnventrikel, gefunden. Dieser loeriventrikul/Lre Sitz der IIerde ist im 
Sinne einer aus dem inneren Liquor ausgehenden Ausbreitungsweise der 
krankmachenden Faktoren zu bewerten (Spatz). An der/Lufieren Ober- 
fl/tche und im I imern der HJrnmasse sind keine t ierde zu linden. Die 
periventrikul/~ren t ierde unseres Falles lassen 3 Pr~dilektionsstellen 
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erkennen: a) Den sog. ,,Wetterwinkel" (Steiner) in der oberen nnd self- 
lichen Ecke der Seitenventrike]; an dieser Stelle sind beiderseits Herde 
zu sehen. Diese Stelle weist nach Steiner ,,fast in jedem Fall herdf6rmige 
Entmarkungen auf". Die Herde um die Seitenventrikel liegen nicht 
unmittelbar unter dem Ependym, sondern sind yon ihm durch einen 
markgesunden Wall getrennt, in welchem h~ufig hypertrophisehe bzw. 
hyperplastische Erscheinungen an den Gliazellen (~akro- und ~ikroglia- 

Abb .  2. S t a rke re  V e r g r S B e r u n g  aus  de r  A n f l o c k e r u n g s z o n e  (s. Abb .  1). I m  Bilde l inks  
no rma le s  Cxrundgewebe, r eeh t s  Auf locke rungszone ,  zwischen  be iden  i s t  die A u f l o c k e r u n g  

des G r u n d g e w e b e s  be sonde r s  s t a r k  ( t=[~matoxylin-Eosin) .  Verg r .  50real .  

zellen) zu beobachten sind. b) Die Umgebung des Aqugdukts, besonders 
in seiner eaudalen Partie, wo zwei subependymale ,,Plattenherde" 
(Steiner) liegen, c) SchlieBlieh ist der wiehtigste Fundort  der Herde in 
unserem Falle die Oblongata. Die oberen medialen Teile der Oblongata 
unter der Basis des 4. Ventrikels sind yon nebeneinander liegenden, 
zum Tell miteinander konfluierenden, zum Tell voneinander dureh sog. 
~arkschattenherde (Schlesinger) getrennten Entmarkungsherden ein- 
genommen, hingegen sind die ventralen Oblongatateile verschont. Die 
erw/~hnte Verteilungsart der Herde, insbesondere das Befallensein des 
sog. Wetterwinkels, spricht zugunsten einer multiplen Sklerose. Die 
Ob]ongata kann auch bei sog. Encephalitis disseminata-Fs sehwer 
betroffen sein, wie in F~llen yon Demme. In der Oblongata ist zwischen 
der dorsalen, yore Prozesse befallenen und der ventralen verschonten 
Pattie eine Auflockerungszone zu beobachten (s. Abb. 1), in welcher 
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dreierlei histologisehe Erseheinungen zu sehen sind. Am ~uffallendsten 
ist die Auflockerung des Grundgewebes; die Fasern des gli6sen Grund- 
gewebes sind ausein~ndergedrgngt, wodurch eine netzartige Struktur 
entstund (s. Abb. 2). In den Lticken sind mit den tLbliehen N[ethoden 
keine S~offe nachweisbar. Zweitens zeigt die ~krogl ia  in diesen L/Lcken- 
feldern ,,hypertrophisehe" Erseheinungen (breiter Protoplasm~s~um, 
weir verfolgbare Fortss schSne Kernehromgtinstruktur usw.). Drittens 
fgrben sich die ?5~rkseheiden nur bl~13 an; Abb~uprodukte, Gliafaser- 
vermehrung sind in diesen Gebieten nicht zu linden. Borst erkl~rte die 
Entstehung der~rtiger Liickenfeldbildungen durch Lymphstauung, sog. 
Hyperlymphose. Steiner h~t derartige Auflockerungsbilder (,,ch'cum- 
fokale Areolierung" Steiner) in der Umgebung der Plaques des 5fteren 
gesehen. Naeh ibm ist die eireumfokale Areolierung ,,eine Gewebs- 
reaktion auf die starke und vielleieht aueh pl6tzlieh einsetzende Ken- 
sistenzgnderung des Gewebes im Herd und die dadurch bedingte Ver- 
sehiebung in den Elastizitgtsverhgltnissen der lebenden Subs~anz". Uns 
seheint die alte Erkl/~rung yon Borst mehr Wahrseheinlichkeit zu besitzen. 
In ihrem histologisehen Aufbau gleiehen ngomlieh diese Liiekenfelder dan 
von Casper jiingst in der Umgebung ~,on Tumoren beschriebenen Auf- 
loekerungen, und naeh Casper,,mug es sieh hisr zweifelsohne um StSrungen 
der Lymphzirkulation im Sinne einer Stauung handeln", was aueh Iiir 
die Aufloekerungen in der Umgebung yon mulgiplen Plaques zutrifft. 
Im giiekenmark sind keine Entmarkungsherde zu linden. 

2. Als ein wiehtiges Charakteristicum der Entmarkungsherde ist 
bei unserem Falle das auffallend geringe Be/allensein der Achsenzylinder 
zu betraehten. Bekanntlieh geh6rt dieser Befund zum Wesen des histo- 
pathologisehen Prozesses der multiplen Sklerose, w~hrend das patho- 
logische Gesehehen bei der Encephalitis disseminata unter anderem 
dureh das Betroffensein der Aehsenzylinder in den Entmarkungsherden 
ausgezeiehnet ist. 8o sprieht denn aueh der erws Befund (kein naeh- 
weisbarer Ausfall, degenerative Erseheinungen, wie lokale Auftreibungen, 
nur selten zu linden) ffir eine multiple Sklerose. DaB es abet unter Um 
st~nden aueh bei multipler Sklerose zum hoehgradigen Aehsenzylinder 
ausfall kommen kann, beweist z. B, di~ Beobaehtung yon Stadelrnann- 
und Lewandowsky. In ihrem Falls wiesen die im iibrigen ganz typisehen 
I-Ierde hoehgradigen Ausfall der Aehsenzylinder auf. Im Gegensatz zu 
der allgemeh~en Auffassung, naeh weleher die Erkrankung der Aehsen- 
zylinder keine prim~re Erseheinung ist, hat jiingst Jarube/c die Affektion 
der Achsenzylinder in den Vordergrund des pathologisehen Gesehehens 
gestellt; naeh ihm ws das Prims im histologisehen Prozeflaufbau bei 
der multiplen Sklerose die Quelhmg der Nervenfasern; diese Quellung 
k6nnte im weiteren VerlauI des Prozesses zu einem relativen Integrum 
zuriiekkehren. AIs m6gliehe Anfangsstadien der spgteren Entmarkungs- 
herde werden die sog. ~arksehattenherde (Schlesinger) und die erws 
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Auflockerung des Grundgewebes betraehteg (Steiner). Wir sind in 
unserem ~alle sowohl 1V[arksehattenherden wie aueh Aufloekerungen 
begegnet und haben auf das Verhalten der Aehsenzylinder in diesen 
Gebieten besonders geaehtet. Die Aehsenzylinder erwiesen sieh sowohl 
in den 5Iarkschattenherden wie aueh in den Aufloekerungszonen dureh- 
wegs als intake. Somi~ ist zu sagen, dab die Auffassung Jarubelcs in meinen 
his~ologischen Befunden keine rechte St/itze finder. Aueh Marburg 
konnte sieh der Ansieht Jarubeks nieht ansehliel~en; er wies insbesondere 

Abb ,  3. S t a r k e  l y m p h o c y g h r e  I n f i l t r a t i o n  e iner  Yene,  in  tier U m g e b u n g  gem~s te t e  Glia- 
zellen. I : [~matoxyl in-Eos in .  H e r d  aus  dem l inksse i t Jgen  ,,~Vetterwinker'. ~'ergr ,  ,~ 

auf die Tatsache bin, dab man selbst in Mten Kerden vollst/~ndig intakte 
Achsenzylinder findeg (siehe den Fall yon Richter). Zu erws ware 
noch, da8 St6iner bei Anwendung seiner neuen Versilberungsme~hode 
an den tterdgrenzen noeh im markscheidengesunden Gewebe oft sins 
eigenartige st/~rkere Argyrophilie der Aehsenzylinder beobaehten konnte. 
Dies diirfte naeh ihm auf eine gewisse Seh/~digung der Aehsenzylinder 
deuten. Wit komlten an Bielschowsl~y-Bildern in der Umgebung yon 
den IKerden keine pathologisehen Erseheinungen an den Axonen an- 
treffen. Bilder, die als siehere regenerative Erscheinungen zu deuten 
w/~ren, habe ieh nieh~ gesehen, ebenso wie aueh Marburg, Anto~t und 
Wohlwill, Nchob u. a. derartige Erseheinungen vermil~t haben. Dagegen 
hat bekanntlieh Doinilcow, jiingst wieder Jctrubek u. a. zweifellose lgege- 
nerationsformen an den Aehsenzylindern naehgewiesen. 
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3. Eine wichtige l~olle spielen im histopathologisehen Prozesse die 
gliSs-reaktiven Erscheinungen saint den mit ihnen verbundenen Abbau- 
vorgiingen. An Nissl-Bildern sind die Iterde yon Gliakernen versehiedener 
Art fibers/~t ; diese kernreiehen Gebiete sind der Umgebung gegenfiber 
iiberall scharf abgegrenzt; am meisten vermehrt sind die Makrogliakerne. 
Dies wird aueh durch die Ca]alschen Praparate bestatigt, an welehen 
eine reeht erhebliche Wueherung der ~akrogliaze]len (auf Grund_ yon 
Zellz/~hlungen im Gebiete der Herde und der normalen Umgebung), eine 
Vermehrung der Fortss und aueh viele mehrkernige ~akrogliazellen 
zu linden sind; eine weitere progressive Erseheinung ist die t typertrophie 
der ~akrogliazellen. Aueh regressive Ver~nderungen, wie bl/~schen- 
fSrmige Aufbl/thung und korkzieherartiger Verlauf der Forts/~tze, An- 
fangsstadien yon Klasmatodendrose (k6rniger Zerfall einzeh~er Forts/~tze) 
kommen vor. Wir mSehten die in Ca]al- und in Hgmatoxylin-Eosin- 
bildern gut erkennbaren sog. gem/~steten Gliazellen (s. Abb. 3) in Uber- 
einstimmung mit Stertz, Spielmeyer u.a .  als progressive und nicht als 
regressive Erseheinung auffassen, wie dies neuerdings yon Casper getan 
wird. Wir haben n/~m!ieh aus einem Vergleich yon Ca]al- und H/~ma- 
toxylin-Eosinpraparaten nieht den Eindruck gewonnen, dal~ die ira 
Hs als gem/~stete Gliazel]en zum Vorschein kommen- 
den Gliazellen an Ca]al-Sehnitten degenerative Erscheinungen aufweisen. 
Insbesondere mSchte ich darauf hinweisen, dal~ die Kerne derartiger 
Zellen Zeichen intensiver Lebenst/~tigkeit aufweisen in Form yon Teilungs- 
figuren, wodureh auch mehrkernige gem~stete Gliazellen entstehen. Aueh 
die yon Anton und Wohlwill beobaehtete Erscheinung, dal~ diese Glia- 
zellen ehemisch noeh unver/~nderte Markscheidenbrocken in sich auf- 
nehmen k6nnen, spricht ebenfalls gegen eine degenerative ~qatur dieser 
Gebilde. Al]erdings seheint die Widerstandsfghigkeit der gemgsteten 
Gliazellen nicht allzu grol3 zu sein, denn sie kSnnen unter Umstgnden 
sicher regressive Erscheinungen aufweisen, wie z . B .  Vaknolen. In 
zweiter Linie sind in den Herden die ~ikrogliaelemente vermehrt;  man 
kann viele amitotisohe Teilungsfiguren beobaehten. An einzelnen Stellen 
haben wir den Eindruek, dab adventitielle Elemente sich in mikroglia- 
artige Gebilde umwandeln. Die geringste Vermehrung zeigen die Oligo- 
dendrogliakerne. Die erw~hnte hochgradige Gliakernwucherung bezieht 
sieh auf die Herde ; in der ns Umgebung der t terde sehen wir noch 
leicht hypertrophische ~akrogliaze]len, und aueh eine ganz leiehte ~ikro- 
gliakernvermehrung ist in der ns Umgebung festzustellen; in 
weiterer Entfernung war abet in meinem t~alle keine Gliaproliferation zu 
linden. ]V[itte]s der Gliafasermethoden ist in den Herden eine ziemlich 
erhebliche Gliafaservermehrung zu beobaehten, doch steht die Wucherung 
tier protop]asmatisehen Gliazellen im Vordergrunde. Die gli6s-proli- 
ferativen Erseheinungen gehen weir fiber das :VfaB hinaus, das wir im 
al]gemeinen in Entmarkungsherden (z. B. bei perniziSser An/~mie) zu 
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sehen gewohnt sind. D .h .  die Glia zeigt nicht nur sekundiir-realctive Ver- 
iinderungen, sondern die Noxe iibt auch einen prim~iren ]ormativen Reiz 
au/ die Glia (progressive Eigenerlcranl~ung der Glia, Scha//er) aus. Diesen 
prims gliSs-proliferativen Erscheinungen kommt  im Prozel~aufbau 
der multiplen Sklerose eine wiehtige l~olle zu, denn es k6nnen in F/fllen 
yon multipler Sklerose gli6se I-Ierde aueh v611ig unabhgngig von den Ent-  
markungsherden angetroffen werden (Anton ui1d Wohlwill, Steiner u. a.), 
ja es kann fast das ganze Groghirnmark von gewueherten Gliazellen dureh- 
setzt sein (z. B. Fall  D. in der Beobaehtui1g yon Anton und Wohlwill). 
Wenn wh" noeh die gleieh zn erw~hnenden sehweren entztindlichen 
Infil trate bei unserem Falle in Betraeht ziehen, die in ihrer Koehgradigkeit 
ebenfalls einen primgren Proliferationseharakter an sieh tragen, so 
k6nnen wir uns auI Gri1nd unserer Beobachtungen der Auffassung yon 
Anton und Wohlwill ansehliegen, naeh weleher der krankmaehende 
Faktor  in primgrer Weise die Narkseheiden betrifft, die Glia zur Proli- 
feration zwingt nnd endlieh an den Gef~f~en entziindliehe Infi l trate 
hervorruft  ; natiirlich spielen dabei auch sekund~tre Vorg~nge mit hinein. 
Die einzelnen erw~hnten Komponenten tretei1 in den verschiedenei1 
Fgllen verschieden ii1tei1siv in Erseheinui1g. So ist z. B. der Entztindungs- 
faktor in unserem Falle besonders stark, hingegen der Gliafaktor weniger 
intensiv. Jc&ob erw/ihnt F/~lle yon akuter multipler Sklerose, bei denen 
die Kerde nut ganz geringgradige, manehmal sogar keine Infi l trate auf- 
wiesei1. In  diesen F/tllen war also der EntziinduIlgsfaktor sehwaeh aus- 
gepr~gt. In  dem Fall D. yon Anton und Wohlwill, wo diffuse Gliaproli- 
ferationen im Groghirnmark anzutreffen waren, miissen wir eine diffuse 
Wirkung des Gliafaktors annehmen. I-ISehstwahrseheinlieh sind sgmt- 
liche Unterschiede im histopathologischen Bilde der versehiedenen 
akuten multiplen Sklerose bzw. Encephalitis disseminata-F/~lle nut  
dutch verschiedene Intensitgt dieser drei t Iauptfaktoren bedingt. Ai1eh 
die yon Anton und Wohlwill hervorgehobenen im Sii1ne einer Ence- 
phalitis disseminata zu bewertenden histologisehen ~a rkmale  stellen 
nut  den Ausdruek yon quantitativen Untersehieden der multiplen Sklerose 
gegei1fiber dar. 

Die Entmarkungsherde zeigen in unserem Falle hinsiehtlieh der 
Abbaubilder ziemlieh gleiehe Verh/~lti1isse. Die I terde sind dieht yon 
Abr/~umzellen besetzt (s. Abb. 4), die mit  seharlaehloositivei1 K6rnehen 
vollgepfropft sind; die meisten Abr/~umzellen sind sehon abgerundet, so 
dag man nicht erkennen kann, aus weleher Art yon Gliazellen sie hervor- 
gegangen sind. Bei einzelnen Exemplaren erseheint aber eine I-Ierkunft 
aus Hortega-Elementen infolge der deutlieh ausgepr/~gtei1 Zeiehnung 
der Forts/i, tze dureh seharlaehpositive K6rnehen als unzweifelhaft. Die 
lipoiden Stoffe sind fast ni1r in frei im Gewebe liegenden K6rnehei1zellen 
zu findei1; auffallend wenig t~ett ist in den perivaseulgren ggumen,  
erhebliehere KSrnchenzellenm/~ntel sind nirgends zu beobaehten. Die 
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Farbe der lipoiden Stoffe ist bei der Scharlaehrotmethode meist leuchtend 
rot, hier und da orange; h~matoxylinaffine Stadien sind nirgends an- 
zutreffen. Diese ~bereinstimmung der histoehemisehen Eigensehaften 
der lipoiden Abbauprodukte und der geringgradige Transport (mgBige 
~engen yon perivaseul~ren Abbauprodukten) in allen Entmarkungs- 
herden unseres Falles sprieht fiir das gleiehe Alter sgmtlieher Herde. 
]~ltere, typiseh ,,sklerotisehe" tIerde konnten in unserem Falle nieht 
gefunden werden. Im Innern der Entmarkungsherde sind die Abbau- 

Abb .  4. Dieselbe Vene wie in  Abb .  3 im Scha r l achb i ld .  H o c h g r a d i g e  5 [engen  y o n  KOrnchen-  
zellen, die m i t  s c h a r l a c h p o s i t i v e n  K 0 r n c h e n  vo l lg ' epf rop i t  s in4 .  Vergr .  200real .  

vorg/~nge ziemlieh gleiohm~gig gestMtet, z .B.  zeigt das Zentrum nicht 
mehr perivaseul~res Fet t  als die l%andteile der Iterde. Die Markschatten- 
herde enthMten nur ganz wenige, am meisten in ~ikrogliazellen ein- 
geschlossene ~ugerst feine scharlachpositive K6rnchen; den yon Steiner 
in den ~arksehattenherden beobachteten perivaseul~ren Anh~ufungen 
yon lipoiden Stoffen konnte ieh niemals begegnen. Es sei erw~hnt, dab 
die t terde in meinem Falle vor den grauen Zentren der Oblongata nicht 
haltmachten; so wird z. B. der dorsMe Vaguskern zum Tell yon einem 
Entmarkungsherd eingenommen. Doch sind wir Bildern begegnet, die 
dafiir sprechen, dab selbst in einem Gebiet, wie dem der Oblongata, wo 
weiBe und graue Substanz so innig vermiseht sind, der Prozefi eine 
bedeutend gr6Bere Affinit~t zum Mark als zu den Nervenzellen zeigt. 
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Auf der Abb. 5 ist z. B. der Nucleus ambiguus yon typischen gliSs-proli- 
ferativen t terden umgeben, die aber die Grenze ( • ) des Nucleus ambiguus 
nicht iibersctn'eiten; die Nervenzellen des Nucleus ambiguus zeigen 
vSllig normale Struktur. Selbst die Nervenzellen der Substantia reti- 
cularis, die sich mitten in den gliSsen Proliferationen befinden, weisen 
auffallend verschont gebliebene Strukturen auf. Dies trifft aber nicht 
fiir jeden Fall jeder multiplen Sklerose, so haben z .B.  Schuster und 

Abb.  5. Nissl-Bild aus tier Gegend des Nucleus ambiguus .  Der Nucleus ambiguus  (in der 
Mitte  des Brides) is t  yon  gl i6s-prol iferat iven Erseheinungen umgeben ,  die abe r  vo r  dem 
Nucleus ambiguus  h~I tmachen  ( • ); selbst die Niss l -S t ruk tur  der Nervenzel len  des Nucleus 

ambiguus  ist  normal .  Yergr .  50m~l, 

Bielschowslcy, Dinlcler u . a .  einen Schwund yon Ganglienzellen sogar 
aul~erhalb der Herde festgestellt. 

4. Fiir die Pathogenese der in unserem Falle vorgefundenen histo- 
pathologischen Kirnv,  r~nderungen sind die beobachteten hochgradigen 
entzi~ndlich-i~/ilt,rativen Erscheinungen yon Bedeutung. Schon an den 
~bersichtsbildern fallen die mit dichtem Infiltratenmantel umgebenen 
Gefi~e ins Auge, noch instruktiver ist das Bild bei st~rkerer VergrSl~erung. 
An der Abb. 6 ist eine Vene aus der dorsalen, yon Herden besetzten 
Partie der Oblongata zu sehen; eine l~ngere Strecke des Gef/~es wie auch 
die Anfangsteile der Seiten/~ste weisen hochgradige entzfindlich-infil- 
trative Erscheinungen auf. Die Infiltrate bestehen grSBtenteils aus 
Lymphocyten, weniger aus Plasmazellen; in ziemlich erheblicher Zahl 
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kommen Zellen mit grSBerem, dunkel gef&rbtem Kern und breiterem 
Protoplasmasaum vor, diese mSchten wir als Polyblasten betrachten. 
Endlich sind auch grol~e, helle Kerne, h5chstwahrscheinlich adventitielle 
Elemente (Fibroblasten) in den Infil traten anzutreffen. Leukocyten 
kommen niemals zu Gesicht. Diese Art der Infiltratenelemente unseres 
Falles entspricht in weitgehendem ~al~e denjenigen ]?eststellungen, die 
in akuten multiplen Sklerosefs erhoben worden sind (Marburg, 

A b b .  6. Niss l -Bi l4  aus  de r  O b l o n g a t a .  E i n e  Veno i s t  a n  e ine r  l a n g e n  S t r ecke  y o n  d i c h t e m  
entziind]ichem Inliltratmantel ~uugeben, auch die Seitengste sind mit Infiltraten besctzt. 

In der Umgebung der Vene gliSse Proliferationen. Vergr. 35real. 

Jakob u.a . ) ;  bei Encephahtis disseminata wnrden gelegentlich Leuko- 
cyten angetroffen (Demme). Die infiltrierten Gef/~Be liegen teils im 
Innern der I-Ierde (besonders in den l%andteilen), teils in deren Umgebung ; 
unabh~ngig yon Kerden haben wir Infiltrate nut  unter dem Ependym 
des 3. Ventrikels, in Bereiche des medialen Thalamuskernes, gesehen. 
GroBhirnrinde, GroBhirnmark, Striatum, Pallidum, I-Iypothalamus, 
Substantia nigra, Nucleus ruber, Kleinhirn, 1%iickenmark sind frei yon 
Infiltraten. Auch die weiehen H_irnh~ute enthalten nur im Bereiche der 
Oblongata m~Bige Infiltrate an Stellen, wo infiltrierte Gef/s des Paren- 
chyms an die Oberfl/~ehe gelangen. Die Infiltrate beziehen sich fiber- 
wiegend auf Venen, die Arterien sind in viel kleinerer Zahl und viel 
weniger intensiv betroffen, wie dies fiir die multiple Sklerose ira all- 
gemeinen charakteristisch zu sein scheint (Marburg, Maeder u. a.). 
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I)iese Erseheinung versuehen einige Autoren dureh die langsame Dureh- 
str6mung der Venen und die dadureh bedingte erhebliehere ~Durehl~ssig- 
keit /fir irgendeine leeitholytisehe Noxe (Marburg) zu erkl~rem Es ist 
abet auch mSglioh, dab bei diesem vorwiegenden Betroffensein der Venen 
die dfinneren und lockereren Wandungen derselben fOr ein Durehdringen 
des supponierten Virus bessere ~Bedingungen darbieten. Die Infiltrate 
besehr~nken sich in unserem Falle fast ausschlieBlioh auf die adventi- 
tiellen R/~ume, was besonders an den Perdrauschen Pr/iparaten zu beob- 
aehten ist, doeh konnten wir sieher als Plasmazellen zu bezeichnende 
Infiltratelemente auch frei im Gewebe, entfernt yon den Gef~Ben vor- 
finden, wie dies aueh Rossolimo, Jakob, Flatau und Kdlichen, Biel- 
schowslcy und Maas u. a. erw/~hnen. Richter hag Lymiohocy~en sogar bei 
einem Falle yon 35 Jahre lang bestandener multipler Sklerose frei im 
Gewebe gesehen. Dieser ])urehbrueh der meso-ektodermalen Grenze 
durch die entziindlichen Elemente ist jedoch kein regelm/~giger Befund, 
denn Anton und Wohlwill, Mc~eder u.a .  haben ihn immer vermiBt. 

Wir sahen bereits in obigen Er6rterungen, dab eine scharfe Trennung 
der Encephalitis disseminata yon der akuten Form der multiplen Slderose 
anatomiseh nicht durchzuffihren ist u n d e s  braucht nicht besonders her- 
vorgehoben werdei1, dab diese Abgrenzung klinisch noch erheblichere 
Schwierigkeiten bereitet. Unser Fall untersttttzt die auch von Pette, 
Demme u. a. gemach*e Erfahrung, dab die yon einigen Autoren als histo- 
logische Nerkmale zwecks Unterscheidung dieser beiden Krankheits- 
formen angeffihrten ~omente  nut  quantitativer Natur sin& Stern, Bill 
und Ku/s (vielleicht auch Weizsiicker) haben auch darauf hingewiesen, 
dab die Encephalitis epidemica selten disseminierte sklerotische tIerde 
verursachen kann, die in ihrem Aufbau und in ihrer 6rtlichen Verteilung 
denen der multiplen Sklerose sensu strietiori gleichen (Ku/s). DaB diese 
~Sglichkeit jedoch fiir unseren Fall mcht in Frage kommt, geht unter 
anderem aus der v61ligen Verschontheit der Substantia nigra und der 
subcorticalen Ganglien hervor. Der dislcontinuierliehe Markzer/all, die 
au//allende Verschontheit der Achsenzy[inder, das Verhalten der Glia, die 
schar/e Begrenzung der einzelnen Herde, die Abbauerscheinungen, die 
Verteilungsart der Herde sind Eigenscha/ten, die meines Era&tens die 
Diagnose einer akuten muItiplen Slclerose yore anatom,ischen Standpnnkte 
aus recht/ertigen. Und wit erblicken die Bedeutung unseres Falles eben 
darin, dab neben dem Vorhandensein der angefiihrten und fOr die 
multiple Sklerose charakteristischen histologischen Merkmalen hoch- 
gradige entziindlicIb-infiltrative Erscheinungen das histologische Bild 
beherrschten. Die ttochgradigkeit der Entziindungsvorg/~nge schliegt die 
Annahme eines ,,encephalitischen Symptomenkomplexes" im Sinne 
Spatz' (symptomatische Entztindung yon Spielmeyer) aus, wir haben 
daher in meinem Falle mit einer echten ,,encephalitischen Krankhei t"  
(Spatz) zu gun. Nach Spatz ,,spreehen sowohl die Erfahrungen des 
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Experimentes Ms die der mensehliehen Pathologie zugunsten der Ansieht, 
dab eehte EneephMitis eine 6rtliche Wirkung eines Infektionserregers vor- 
aussetzt". Wie oben angefiihrt, fanden sich in unserem FMle dem yon 
Spatz hervorgehobenen VerhMten des Nervengewebes auf die 6rtliche 
Wirkung des Infektionserregers entspreehende selbst/mdige entziindliehe 
Infiltrate, so dab uns dadurch der Sehlug gereehtfertigt erseheint, dab 
bei unserem FMle eine In/e/ction als /cran/cmachender Falctor anzunehmen 
ist. DieArt unddieVerteilung derhistologisehenVer/~nderungen vermdgen 
fiber die Natur dieses Erregers niehts Bestimmtes auszusagen, doeh sind 
gewisse AnMogien zu infektidsen Erkrankungen des Zentralnervensystems, 
hervorgerufen dureh filtrierbare Viren, nieht in Abrede zu stellen (Be- 
ziehungen zur iImeren Hirnoberfl~ehe, prim~tre gilds-proliferative Vor- 
g/~nge u.a.), wie dies aueh Pette betont hat. 

Die Gefiifie sind in den Kerden iiberM1 erweitert, grdgtenteils mit roten 
Blutkdrperchen prM1 geffillt; Blutungen, Thrombenbi]dungen fehlen. 
Die GefgBw~nde weisen nur eine mgdige Sehwellung der Endotheikerne 
und eine leiehte Vermehrung der kollagenen adventitiellen Fasern auf. 
An den Perdrauschen Prgparaten ist eine Wueherung der adventitie]len 
Silberfasern zu sehen; in den ~asehen der vermehrten Silberf~sern 
liegen die Infiltratzel]en. Auf Grund eines Vergleiehes der Pe~'drausehen 
und van Giesonsehen Pr~parate ist festzuste]len, dM~ die ~enge der Silber- 
fasern die der kollagenen fuehsinophilen Fasern iibertrifft, d. h. ein Tell 
der Silberfasern hat das Stadium der Fuehsinophilie noch nieht erreieht. 
Die Silberfaserzfige brechen stellenweise die ~embrana limitans durch 
und drs teils in Form netzartiger Sturkturen, teils in Form kom- 
pakter Biindel ins Nervenparenehym hinein, doeh ist dieser Befund 
nieht allzu h/iufig zu beobaehten. Als Gef/iBsprossen aufzufassende 
Bildungen wurden vermil3t. Die yon Steiner beobaehtete ,,Ausbildung 
eines rudimentgren rdhrenfdrmigen Lymphsystems" konnten wir eben- 
falls nieht zu Gesicht bekommen. Die Erweiterung und die Vermehrung 
der adventitiellen Fasern verursaehen ein deutliehes IIervortreten der 
Gef~13e, was den Eindruek einer Gef~Bvermehrnng erweeken kann. Anf 
Grund yon vergleiehenden Gef/~Bzahlungen kdrmen wir den Befund yon 
Anton und Wohlwill bestatigen, naeh welehem die Gef~il~e im IIerde nieht 
vermehrt sind. 

5. Zum SehluB mdehten wir eine bemerkenswerte Eigenart des histo- 
loathologisehen Bildes kurz bespreehen. Unter den im Zentralnerven. 
system angetroffenen zahh'eiehen typisehen ,,sklerotisehen" Entmarkungs- 
herden befanden sieh zwei, welehe die Charalcteristiea der sog. Ence- 
phalitis periaxialis coneentrica (Bald) bzw. der lconzentrischen S]clerose 
(Hallervorden und Spatz) aufwiesen. Die Abb. 7 zeigt das ~arkbild 
eines derartigen tterdes yore linksseitigen Wetterwinke]. Die in der 
~i t te  des I-Ierdes befindliehe Vene ist yon einer relativ markgesunden 
Zone umgeben, auf die wieder eine breitere Entmarkungszone folgt, aaf 
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letztere sctfichtet sioh dann erneut eine markhaltige Zone, yon der nach 
ausw~rts nioht vSllig zusammenfliel~ende, konzentrisch angeordnete Ent- 
markungsflecken sich befinden. Die ringfSrmigen marldlaltigen Zonen 
sind miteinander durch schmMe markhaltige Briioken verbunden. An 
Lipoidbfldern kommt diese eigenartige konzentrische Anordnung nur 
in bedeutend geringerem MaBe zum Ausdruck, denn auch die mark- 
gesunden Zonen sind mit KSrnchenzellen bes~t, die offenbar nicht an 
Oft und Stelle entstanden sind. Die Achsenzylinder zeigen much in den 
entmarkten Zonen keinen nachweisbaren Ausfall. Es erscheint uns als 

Abb .  7. K o n z e n t r i s o h  geseh ich te t e r  H e r d  a u s  dem l inksse i t igon ,,~vVetterwinkel". 
Spielmeyer-Pr~parat. Vergr .  15real .  

ein wichtiges ~omen~, dal~ die hypertrophischen bzw. hyperplastisehen 
glidscn Erscheinungen nicht auf die entm~rk~en Zonen beschr~nkt 
bleiben, sondern in der ganzen Ausbreitung des t ierdes ~nzutreffen sind. 
Ebenso sind entziindliehe Infiltrate sowohl in den entmarkten wie auch 
in den markhaltigen Zonen zu sehen. Die Grenzen der markhaltigen 
Zonen sind den erntmarkten gegeniiber nirgends scharf, d. h. sie zeigen 
nicht die yon Hallervorden und Spatz beobachtete Ersoheinung, dab die 
Entmarkungsstreifen an ihrem, deln Zentrum zugekehrten Rande ziem- 
lich scharf, am konvexen peripheren dagegen unscharf konturiert sind. 
Konzentrisch geschichtete sklerotische I-Ierde wurden yon Marburg 
(1906), Barrd, Morin, Draganesco und Reys (1926), yon Bald (1928), 
Patrassi (1932), Hallervorden und Spatz (1933), Barrd und Bogaert (1933) 
beschrieben (s. ausfiihrlich bei Hallervorden und Spatz); in diesen F~llen 
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w a r  da s  h i s t o p a t h o l o g i s c h e  B i l d  y o n  d i e s e r  k o n z e n t r i s c h e n  S e h i c h t u n g  

b e h e r r s c h t .  D o c h  w u r d e n  k o n z e n t r i s c h  g e s c h i c h t e t e  K e r d e  g e l e g e n t l i c h  

a u c h  be i  s o l c h e n  F ~ l l e n  b e o b a c h t e t ,  i n  d e n e n  die  i i b r i g e n  H e r d e  da s  

t y p i s c h e  B i l d  d e r  m u l t i p l e n  Sk l e ro se  a u f w i e s e n  (Steiner, Henneberg, 
Hallervorden, Wohlwill) .  U n s e r  F a l l  b e w e i s t ,  d a b  k o n z e n t r i s c h e  H e r d e  

a u c h  be i  d e r  akuten F o r m  d e r  m u l t i p l e n  Sk l e ro se  i n  E r s c h e i n u n g  t r e t e n  

k 6 n n e n .  D a  w e i t e r h i n  n u r  e in  B r u c h t e i l  d e r  H e r d e  d iese  k o n z e n t r i s c h e  

S c h i c h t u n g  aufwies ,  w ~ h r e n d  die  3 I e h r z a h l  d e r  K e r d e  die  t y p i s c h e  

S t r u k t u r  d e r  m u l t i p l e n  s k l e r o t i s e h e n  H e r d e  ze ig te ,  i s t  u n s e r  F a l l  g e e i g n e t ,  

d ie  A u f f a s s u n g  y o n  Hallervordeu u n d  Spate zu u n t e r s t i i t z e n ,  n a c h  w e l c h e r  

z w i s c h e n  d e n  v e r s e h i e d e n e n  F o r m e n  d e r  S k l e r o s e  enge Verwandtscha/t 
besteht. 

Literaturverzeiehnis. 
Anton u. Wohlwill: Z. Neur. 12 (1912). --  Bald: Arch. of Neur. 19 (1928). -- 

Barrd, Morin, Draganesco u. Reys: t~evue neur. 1926 II. --  Barrg u. Bogaert: Revue 
neut. 1933 I. - -  Bielschowsky u. Maas: J .  Psychoh u. Neur. 44 (1932). --  Bill: Z. 
Neut. 73 (1922). Borst: Beitr. path.  Anat .  24 (1897). --  Casper: Z. Neur. 145 
(1933). --  Creutz/eldt: Arch. f. Psychiatr .  68 (1923). --  Demme: Z. Ncur. 128 (1930). 
Doinil~ow: Z. Neur. 27 (1915). --  Ger~'tmann u. Strigufiler: Zbh Neur. g7 (1930). --  
Hallervorden: Miineh. reed. Wschr. 1931, 1937; Zbl. Neur. 64 (1932). --  Halle~'- 
vorden u. Spatz: Arch. f. Psychiatr .  98 (1933). --  Hassin: Z. Neur. 128 (1930). --  
Jal~ob: Normale und  pathologische An&tomie und Histologie des GroBhirns, Bd. 2. 
1927. --  Z. Neut.  27 (1915). - -  Jarubek: Arb. neur. Inst .  Wien 33 (1931). --  Ku/s: 
Z. Neur. 7~ (1922); 86 (1923); Arch. 3. Psyehiatr .  93 (1931). - -  Marburg: Multiple 
Sklerose. Im Lewandowskyschen Ni&ndbuch, Bd. 2. 1910. --  Arb. ncur. Inst .  Wien 
34 (1932). - -  Maeder: Arb. neur. Inst .  Wien. 33 (1931). --  Murata: Arb. neur. 
Inst .  Wien 33 (1931). - -  Pette: Dtsch. Z. Nervcnheilk.  10g (1928). --  t~edlich: Msehr. 
Psycki&tr. 64 (1927). - -  l~euter und Gaupp jr.: Z. Neur. 138 (1932). --  Richter: 
Scha/]ers Hirnp&thologische Beitr~ge, Bd. 2. - -  Scha/]er: Z. Neur. 38 (1917). --  
Schob: Z. Neur. 80 (1922). --  Schuster: Z. Neur. 65 (1920). --  Spatz: Enceph&litis. 
Im Bumkcsehen H&ndbuch, Bd. 11. 1930. --  Allg. Z. Psychiatr.  96 (1931). --  
Stadelmann u. Lewandowslcy: Neur. Zbl. 1907. --  Steiner: Krankheitserreger und 
Gewebsbcfund bei multipler Sklerose. Berlin: Julius Springer 1931. --  Multiple 
Sklerose. Im Bumkeschcn Handbuch,  Bd. 11. 1930. --  Toyama: Arb. neur. Inst .  
Wien 33 (1931). --  Walthard: Z. Neur. 124 (1930). --  Weizsi~elcer: Mschr. Psych- 
i&tr. 49 (1921). --  Wohlwill: J.  Psycho1. u. Neur. 37 (1928). 


