
(Aus der anatomischen Abteilung [Prof. Spatz] des Kaiser Wilhelm-Instituts 
ftir Hirnforschung, Berlin-Buch.) 

Der Markgehalt yon Hirnzentren bei der makroskopisehen 
F~trbemethode yon Mulligan. 

V o n  

Hartmut Seheibe. 

Mit 14 Textabbildungen. 

(Eingcgangen am 23. Mgrz 1938.) 

Mit malcroskopischen Fs kann man dureh F~rbung der 
grauen Substanz den f~rberisehen Unterschied derselben gegeniiber der 
weil3en Substanz hervorheben. Das eigentliehe Mark als Summe der 
markhalt igen Nervenfasern bleibt gegenfiber den gefi~rbten Zentren 
wei[t. Die Zentren enthalten zumeist aueh Mark. Mit einigen der ge- 
nannten Methoden kann man, wie weniger bekannt  ist, den verschiedenen 
Markgehalt der einzelnen Zentren darstellen. Pache hat kiirzlieh betont, 
dab man markreiehe und markarme Zentren auch ohne F~trbung mit  un- 
bewaffnetem Auge unterscheiden kann. Er unterstrieh das infolge der 
Markarmut  graue Aussehen der vegetativen Zentren. Dies war schon 
den alten Anatomen aufgefallen und sie sprachen daher vom ,HShlen- 
g rau"!  Ein besonders markreiehes Zentrum ist der Globus pal]idus, 
dessen Reichtum an wei6er Substanz sehon in seinem Namen ,,bleicher 
Kern"  zum Ausdruck kommt.  HShlengrau und bleicher Kern sind 
Extreme;  dazwischen gibt es alle mSgliehen Uberg~tnge beziiglich des 
Grades des Markgehaltes. I m  folgenden soil nun unter anderem gezeigt 
werden, da[3 man solche Untersehiede des Markgehaltes der einzelnen 
t t irnzentren dureh eine makroskopisehe F~rbemethode sinnf~llig zur 
Darstellung bringen kann. Natfirlieh kann man dies aueh erreichen 
mit  Hilfe der mikroskopisehen Markseheidenmethode, abet durch die 
vielen mikroskopischen Einzelheiten, die der Myeloarchitektonik zu- 
grunde liegen, werden die groben Unterschiede im Markgehalt, auf die 
es uns hier ankommt,  verwiseht. Wit  sind abet der Uberzeugung, daft der 
Grad des Markgehaltes unabh~ingig yon der Anordnung der markhaltigen 
Strukturen ein Merlcmal ist, dem auch in physiologischer Hinsicht eine 
grofie Bedeutung zulcommt. 

Mulligan gelang es 1931 eine makroskopisehe F~rbemethode fiir grol3e 
mit  Formalin (oder Kaiserling) fixierte Gehirnscheiben zu linden, die 
dutch elektives Sehwarzfs der grauen Massen (Rinde und Stamm- 
ganglien) und Freilassen des Markes ein sehr gutes Bild yon der Verteilung 
yon grauer und weiSer Substanz gibt und eine Menge von Einzelheiten 
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mit unbewaffnetem Auge erkennen 1/~gt, die sonst kaum oder i iberhaupt 
nieht siehtbar sind. Die F~irbung beruht auf der Entstehung einer Tinte 
ans Gerbs~ure und Eisenalaun. Sie ist - -  soweit wit feststellen konnten - -  
in Deutschland vSllig nnbekannt.  In  England und Amerika diente sie 
und andere lediglieh zur Herstellung yon Demonstrat ionspraparaten 
fiir den anatomisehen Unterrieht. Bei den sehr zahlreiehen Fs 
suehen, die wit anstellten, interessierten uns folgende Fragen, auf die 
sparer naher eingegangen werden soil: 

1. Wie genau und wie grog ist die Leistung der Methode bezfiglieh 
der Darstellung des versehiedenen Markgehaltes einzelner Zentren ? 

2. Welehe Dienste leistet die Methode fiir die Darstellung des mangeln- 
den Markgehaltes in Ontogenese und Phylogenese ? 

3. Welehe pathologisehen Vergnderungen kSnnen mit der Methode 
dargestellt werden ? 

Ehe wir uns diesen Fragen zuwenden, ist es nStig, ganz kurz etwas 
Zusammenfassendes fiber makroskopisehe F/~rbemethoden zu sagen. Es  
soll abet nur yon denen gesproehen werden, die ein positives, den natiir- 
lichen Farben entspreehendes Bild geben. 

Alle derartigen bis jetzt  bekannten ]P~rbungen beruhen auf der Tat-  
sache, dab best immte ehemische Stoffe sehr leieht in die grauen Massen 
des Gehirns eindringen und haften bleiben, w/~hrend sie yon der weigen 
Substanz sehr viel sehlechter oder fast fiberhaupt nieht angenommen 
werden. Durch Zusatz yon weiteren Chemika]ien kann dann mehr oder 
weniger ausschlieglieh in der grauen Substanz eine Farbreaktion erzeugt 
werden, so dab je naeh Gfite der Methode ein versehieden gut differen- 
ziertes Bild entsteht. Die ersten Fs dieser Art s tammen von 
E. Landau, der Ferrichlorid in die graue Substanz eindringen lieg und danr~ 
mit  Ferroeynkalium die Berlinerblaureaktion erhielt 1. Dann folgten 
Sinlce und Mainland, die in der Teehnik etwas verbesserte, abet chemisch 
und physikalisch auf dem gleichen Prinzip beruhende Methoden angaben. 
Die Frage, warum die graue Substanz sich gegen chemisehe L6sungen 
anders verhglt als die weige, ist vie] er6rtert worden. Auf die Theorien 
wollen wir nicht n~her eingehen. Nach Mainland spielt insbesondere 
der Lipoidgeha]t des Markes eine groBe t~olle, naeh Blair und Spatz sind 
es grobe physikalisehe Untersehiede, die diese verschiedenen Reaktionen 
bedingen sollen. Diekere histologische Sehnitte, die wir naeh Mulligan 
f/trbten und bei starker VergrSBerung untersuehten, zeigten eine nicht 
gef~rbte weiBe Substanz und eine diffuse, nicht ganz homogene F~rbung 
der grauen Massen mit  stgrkerer F~rbung der Ganglienzellen, besonders 
ihrer Kerne. 

i Dies hut natiirlich gar nichts zu tun mit dem Nachweis des normalen Gehirn- 
eisens, das in ganz bestimmten Abschnitten der Stammganglien in gr6gerer Menge 
mit der Ber]inerb]aureaktion nachweisb~r ist (Guizzetti, Spatz). 
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Alle diese Farbungen haben aber den Nachteil, dab die weiBe Masse 
fast immer - -  wenn auch geringer - -  mitgefgrbt wird, so dab eine feinere 
Differenzierung und genauere Beurteflung des Markgehaltes unm5glich 
wurde. 

Die Methode von Mulligan bringt bei an sich gleichem Prinzip etwas 
Neues gegenfiber den anderen F~rbungen insofern als die Schnitte einer 
Vorbehandlung mit  einer erw~rmten LSsung yon Carbols~ure, Kupfer- 
sulfat und Sa]zs~ure unterzogen werden. Hiermit  soll, ,,durch die Lipoide 
bedingt, ein elektiver Schutzfilm" (Mulligan) fiber die Marksubstanz 
gezogen werden. Voraussetzung ist, dab die Schnittfl~ehe glatt  ist. Die 
Vorbehandhng mit  der Mulligan-LSsung kann auch mit anderen Ein- 
dringungsstoffen kombiniert  werden, wie es sp~ter Le Masurier getan 
hat. Auch Kramer, der in jfingster Zeit in Amerika eine F~rbung mit  
Nigrosin angegeben hat, empfiehlt, um bessere Resultate zu bekommen, 
eine Vorbehandlung seiner Sehnitte mit  der Mulligan-LSsung. 

Zur 1. Frage: DaB die makroskopische F~rbung nach der Mulligan- 
Methode, wenigstens, was grSbere Einzelheiten anbetrifft,  exakt  arbeitet, 
konnten wir schon dutch Vergleieh mit  entsprechenden Bildern einer 
normalen Weigert-Serie erkennen. Dabei ist es zweckm~$ig, die Weigert- 
Pr~parate als Negative zu benutzen und davon Abzfige anzufertigen. 
Man erh~lt dadureh ein ganz ~hnliches Bild wie bei der Mulligan-Methode. 
Um aber individuelle und dutch verschiedene Sehnittebenen bedingte 
Unterschiede zu vermeiden, nahmen wir yon ein und demselben Block 
Gefrierschnitte ab, f~rbten letztere nach Spielmeyer und ste]lten an dem 
Rest des Blockes die Mulligan-Reaktion an. So konnten wir viele fast 
aufeinanderfolgende Schnitte miteinander vergleichen. Dutch das Durch- 
t!rieren und Wiederauftauen des Bloekes wurde der Erfo]g kaum beein- 
fluBt. DaB die vielen Prozeduren, die bei beiden Farbungen vorgenommen 
werden mu~ten, geringe Form und Gr5$enunterschiede bedingten, ist 
erkl~rlich. Trotzdem beweist ein Vergleich der Abb. 1 und 2, die als 
Beispiel wiedergegeben sind, eine gute ~bereinst immung der grauen und 
weiBen Gebilde. Besonders markant  ist auf dem Mulligan-Bild der 
Bindearm, der dutch die absolute Nichtf~rbung auff~llt. Ahnlich deutltch 
tr i t t  die Querfaserung des BrfickenfuBes hervor, ws das hintere 
L~ngsbfindel und die zentrale Haubenbahn,  die sich aus feineren Fasern 
zusammensetzen, nicht so deutlich gezeichnet sind. Von der grauen Sub- 
stanz ist das zentrale HShlengrau, entspreehend seiner extremen Mark- 
armut  (Pache) intensiv dunkel gefarbt, ~hnlich wie das Grau medial 
yon den Bindearmen, das fast aus reiner Glia besteht (Ziehen). Da- 
zwischen liegt ein helleres kommaghn]iches Gebilde, die mesencephale 
[lu Die BrfickenfuBkerne sind entsprechend ihrem Mark- 
reiehtum hellgrau gefgrbt und unterscheiden sieh daher schlecht yon 
den quergetroffenen Faserbfindeln, die nicht so weiB bleiben, +vie die 
l~ngsgetroffenen Faserbahnen des BrfiekenfuBes. 

26* 
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Es ist erstaunlich, dal3 auch kleine Biindel markhaltiger Fasern in 
den Zentren der Stammganglien, ebenso wie z. B. der Gennarisehe Streifen 
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der Sehrinde (Abb. 3) klar dargestellt werden. Dagegen sind die feineren 
Bestandteile, welche uns die Myeloarchitektonik der Groghirnrinde mit  
Hilfe des mikroskopisehen Sehnittes erschliel3t, also schon die Anordnung 
der markhaltigen Fasern in den tieferen Rindensehiehten in die Radii, 
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nicht  erkennbar .  Gerade dadurch fallen grSbere Unterschiede im Mark- 
gehalt  der einzelnen Zent ren  besonders auf, wie der Vergleich mi t  Mark- 
scheidenpr~iparaten ]ehrt. Je geringer der Grad der F~rbung  eines Zen- 
t rums ist, desto grSl~er ist sein Markgehalt.  Gerade diese gr5beren Unter-  
schiede im Markgehalt  der einzelnen Kerne  erschienen uns, wie einlei tend 
gesagt, in teressant  und  wir wollen auf die Gesichtspunkte,  die sich daraus 
ergeben, n~iher eingehen. Schlief31ich soll noch hervorgehoben werden, 
daf3 das Mulligan-Bild plastischer als das makroskopisch betrachtete  
Markscheidenbild wirkt. GrSbere durch F ixa t ion  und  Technik ent- 
s tandene l%hler fanden wir bei n icht  allzulange aufgebobenen Gehirnen 
selten. Ihr  Vorkommen war 
nicht  hs als bei jeder 
]5istologischen F~rbung.  

Mulligan setzt ffir seine F~rbung 
eine weitgehende Entblutung des Ge- 
hirnes voraus, da er gesehen hat, 
dab der ]~lutgehalt eine Verf~trbung 
der Marksubstanz bedingt. Dadurch 
wurde die Anwendung der Methode 
stark eingeschriinkt, obgleich dutch 
die in unserem Institute angewandte 
Carotidendurehsp~lung 1 eine gute 
Blutleere desGehirnes erreieht werden 
kann. Wir konnten uns sehr leicht 
yore Blutgehalt unabh~ngig machen, 
indem wir die Oberflhche der eben Abb. 3. Frontalsehnitt durch den rechten Oe- 

cipitalpol. Vergr. 2: 1. Die Area striata ist gut 
gesehnittenen fixierten B16cke unter dargestellt. Am Ende des tIinterhornes, alas 
flieBendem Leitungswasser mit Gum- geracle getroffen ist, befindet sich ein grol3er 
mihandschuhen bestrichen und da- Entmarkungsherd. 
mit das Blur aus der obersten L~ge 
entfernten. Dann erfolgte die iibliche Weit~rbehandlung. Die Erfolge waren nicht 
schlechter als am durchspfilten Gehirn, obgleieh die Marksubstanz nieht so blendend 
well3 dargestellt wurde und die angesehnittenen Gefg~e als schwarze Punkte sichtbar 
wt~rden. Da es h~iufig wiinschenswert ist, auch frisehe uniixierte Gehirne zu fgrben, 
versuchten wit die Farbung am Frischmaterial. Unentblutete, eben entnommene Ge- 
l~irne (at~eh Rtickenmark) wurden in dicke Frontalscheiben zerlegt, die Schnittflgchen 
auf die oben besehriebene Weise blutfrei gemacht und wie iiblich gef~trbt. Die F~rbung 
arbeitete mit derselben Feinheit wie am fixier~en Schnitt. Wider Erwarten war die 
Schrumpfung des Pr~parates verh~tltnismgl]ig gering und beeintr~chtigte nur wenig 
das Bild und dessen Beurteilung, obgleich die SchSnheit und Klarheit des fixierten 
Schnittes nicht erreicht werden konnte. Durch die Anwendung am friseh entnommenen 
Gehirn bekommt die Methode grS~ere VerwendungsmSgliehkeit, vor allem, da es 
auch fiir Anstalten und Krankenhguser ohne pathologisch-anatomisehes Labora- 
torium mSglich ist, ohne viel Aufwand und Kosten wenige Minuten nach der Sektion 
ein einpr~igsames Pr~parat anzufertigen. Es empfiehlt sich aber trotzdem fiir ge- 
wShnlich der besseren ungeschrumpften Bilder wegen eine Fixierung vorzunehmen. 
Wichtig ist noch, da~ das Pr~parat sowohl yore fixierten als auch vom unfixierten 
Material trotz der Vorbehandlung mit den Chemikalien Mulligans ffir weitere mikro- 
skopisehe Untersuchtmgen verwendbar bleibt. So konnten wir die gef~irbten 

1 Genaue Beschreibung bei Hasen]@er u. Spatz: Arch. f. Psyehiatr. 107, tI. 1. 
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B15cke durchfrieren lassen oder in Paraffin einbetten und histologische Schnitte 
davon anfertigen. Da die Farbe hSchstens 1/2 mm yon der SchniStfl~che aus in die 
graue Substanz eindringt, waren alle Sehnitte aul~er den ersten, die bei jedem Block 
ohnedies verloren gehen, ungef~rbt und liel3en sich sehr gut nach den bei uns fibliehen 
histologisehen Methoden fi~rben. Als einziger, aber geringer Nachteil ist dabei zu 
erw~hnen, daI~ an der i~u~eren (der Pia entspreehenden) und an der inneren (dem 
Ependym entspreehenden) Oberfl~che ein ganz dtinner schwarzer Santo siehtbar 
ist, der aber zu Irrtiimern keinerlei AnlaI~ geben kann. Zur Vollst~ndigkeit sei hier 
die etwas modifizierte Originalmethode Mulligans angegeben: 

Formolfixiertes (10%) Gehirn mit scharfem lV[esser sehneiden. Wenn nStig, 
Blut entfernen. Etwa 24 Stunden ]eicht fliel~endes Leitungswasser. Wenn Sehnitt 

nicht sehr gut iixiert ist, danaeh 
far 24--48 Stunden zuriiek in 10% 
Formalin, dann wieder etwa 24 Stun- 
den witssern. 

BeiFrisehmaterial nur kurz, etwa 
3 Min., unter fliel3endem Wasser Blur 
entfernen, dann F~rbung: 

Etwa 2 Min. in eine LSsung yon 
4% kryst. Carbols&ure 1/2% kryst. 
Kupfersulfat und 1/s% konz. Salz- 

. siiure, erw~trmt auf 60% Nun etwa 
1 Min. lang in lcaltss fliei~endes Lei- 
tnngswasser. Dann etwa 1 Min. in 
eine 2%ige Gerbs~urelSsung. Darauf 
ffir etwa 5 Min. in fliei3endes Lei- 
tungswasser. Zuletzt in eine 2%ige 
EisenalaunlSsung bis znr Entwick- 
lung des fertigen Brides. Reiehlich 
LSsnng verwenden; sie k(innen mit 
Aq. dest. oder Leitungswasser an- 
gesetzt werden und wiederholt be- 

Abb. 4. Frontalschnttt durch alas Striatu~a auf nutzt werden. Nach 24stiindiger 
ltShe seiner grSl~ten Ausdehnung. u 2 : 4. 

Man beachte die gleiche Farbintensitat Spiilung in ]eieht flieBenden Lei- 
yon Schwanzkern und Putamen. tungsw~sser aufheben in 5 %iger 

FomnalinlSsung. 

Bei Bet rach tung  der Abb. 4 fgllt ebenso wie bei allen anderen  ent-  
spreehenden Schni t ten  auf, da~ sigh die ontogenetisch zum E n d h i r n  
gehSrigen Stammgangl ienkerne  , ngmlieh der N. eaudatus  u n d  das Pu- 
t amen  ( :  Stria~um nach 0. Vogt) durch ihre gleichstarke Fa rb in t ens i t~ t  
auszeichnen. Dies bedeutet ,  dal~ - -  abgesehen von  den grSberen Mark- 
faserb/indeIn, die oral im N. caud~tus h/~ufiger und  gr6/]er s ind als 
ira P u t a m e n  u n d  weiter caudal ira P u t a m e n  an Zahl u n d  Gr6Be welt 
fiberwiegen - -  beide Kerne  einen gleichgroflen Markgehal t  aufweisen. 
Die Farb in tens i t / i t  ist, wie oben gesagt, abh/ingig vom Markgehalt  eines 
bes t immten  Zentrums.  Wir  sehen im Nucleus caudatus  und  P u t a m e n  
lediglich durch die Entwick lung  der inneren  Kapsel  auseinandergcrissene 
Teile ein und  desselben Zentrums,  n/~mlieh des S t r ia tum.  Diese yon  den 
Al lgemeinana tomen immer  noch nicht  genfigend berfieksichtigte Tat -  
sache wird durch das Verhal ten bei der Mulligan.F~rbung beleuchtet .  
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Auf Abb. 5 finden wir die entsprechenden Verh~ltnisse im Str ia tum 
wieder. Man sieht sehr gut den Unterschied gegenfiber dem Globus 
pallidus, der nach Spatz bereits zum Zwischenhirn gehSrt. Er  ist, wie 
schon gesagt, gu6erst markreich und unterscheidet sich auch in dieser 
ttinsicht vom Striatum. Auf der Abbildung t r i t t  auch die nach medial 

A b b .  5. F r o n t a l s c h n l t t  d u t c h  d i e  o r a l e  G e g e n d  d e s  Z w i s c h e n h i r n s .  V e r g r .  2 : 1. Erkl~i-  
r u n g e n  s i e h e  T e x t .  D i e  Gef~Be  s i n d  a l s  4 u n k l e  S t r e i f e n  u n d  P u n k t e  d e u t l i c h  z u  s e h e n .  

und ventral  gerichtete Anordnung der Markfaserbiindelchen des Palli- 
dums sehr gut hervor. In  seiner FarbintensitSt Shnelt dem PaIlidum am 
ehesten der seitliche Kern des Thalamus, der ann~hernd den gleieh 
grol3en Markgehalt hat. Anders als der seitliche Thalamuskern verh/ilt 
sieh der vordere. Er ist ziemlich markarm, aber nieht so tief schwarz 
gef/~rbt wie das Striatum. Die feine Zeichnung, die er erkennen l~l]t, 
wird dureh seine kleinkalibrigen Markfaserbfindelchen hervorgerufen. 
Die Gegend um den 3. Ventrikel, das zentrale HShlengrau im eigent- 
lichen Sinne (Pache), welches yon den sehr markreiehen Fasern der 
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Columna fornieis durchzogen wird,  zeichnet  sich dagegen durch eine 
v611ig homogene  Sehwarzfgrbung aus, deren In t ens i t g t  yon ke inem der  
Zwisehenhi rnkerne  i iber t roffen wird 1. 

4d 

o o 

g.~ 

ra 

~ o  

Auf Abb.  6 bef inden wir  uns weit  er caudal  auf der  t I6he  des Corpus 
sub tha l amicum yon  Luys. Der mediMe ThMamuskern  bes teh t  beziiglieh 

1 Auf dem OriginMpr~p~r~t ist dies deutlieher Ms ~uf dem Bilde. 
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seines Markgehaltes ungefahr in der Mitre zwisehen dem vorderen und 
seitlichen Kerne. I m  Hypothalamusgebiet  l inden wit das markarme, 
i-_tensiv schwarzgef~rbte HShlengrau wieder and lateral davon das nur 
leicht angefarbte markreiche Corpus Luys. Letzteres ist lateral am 
markreichsten. Die Zona incerta ist etwas dunkler als das Corpus Luys 
gefs das dazwischen liegende Faserbiindel H 2 von Forel ist entspre- 
chend seinem ausschlie61ichen Gehalt a n  markhaltigen Fasern hell 
geblieben. Es zeigt sich also, dag das hypothalamische Gebiet in 2 Gebiete 
zerf~llt, die sich durch ihren Markgehalt diametral gegeniiberstehen. 
Dieser Unterschied ist yon Pache bereits hervorgehoben worden. In  den 
gew6hnlichen Darstellun~en der vegetativen Zentren des Zwischenhirns 
kehrt  fast immer die Bezeichnung ,,Hypothalamus" zur Kennzeiehnung 
des vegetativen Gebietes wieder. Dies ist offenbar unriehtig; als vege- 
tat ive Zentren kSnnen nur die ventrikelnahen, markarmen Abschnitte 
des gypo tha lamus  angesehen werden, w~hrend die latera]en markreichen 
Abschnitte insbesondere das Corpus Luys zum extrapyramidal-motori-  
schen System zu rechnen sind. 

Sehr auffs ist es, da6 die dem Corpus Luys ventromedial unmittel- 
bar anliegende Substantia nigra, die schon dem Mittelhirn angeh6rt, 
wieder intensiv dunkel gef~rbt ist und sich dadurch sehr deutlich yon 
diesem Kerne unterscheidet. Diese Dunkelfgrbung hat  natiirlieh gar 
nichts mit  dem Melaningehalt ihrer schwarzen Zone zu tun. Es sind 
vielmehr beide Zonen der Substantia nigra, die sehwarze und die rote 
dunkel gef~rbt und zwar infolge der Armut  an markhaltigen Fasern. 
Die Substantia nigra ist aber trotz ihrer intensiven Schw~trzung etwas 
heller als das zentrale HShlengrau, das den geringsten Markgehalt auf- 
weist. 

Der folgende Schnitt (Abb. 7) ist etwas weiter caudal angelegt. I m  
Thalamusgebiet sind fast die gleichen Verhgltnisse wie auf dem vorigen 
Sehnitte. Der vordere Kern ist gerade noeh sichtbar, der seitliehe und 
mittlere sind deutlieh durch ihren verschiedenen Markgehalt unter- 
schieden. I m  ventralen Anteil des seitliehen Kernes hebt sich der wegen 
seiner Markarmut schwarzgef~rbte Nucleus semilunaris (Flechsig) hervor. 
Die Substantia nigra ist hier bereits schm~ler als auf dem vorigen Bilde, 
ihre Farbintensits  ist dieselbe. Dorsal yon ihr liegt der auf dieser I t6he 
mgchtig ausgebildete rote Kern. Der Nucleus ruber ist infolge seines 
auBerordentliehen Markgehaltes im Gegensatz zur Substantia nigra 
fast ganz hell geblieben ; seine Umrisse heben sich gerade noeh gegen seine 
sehr markreiche Umgebung ab. Am dorsalen Pol des Nucleus ruber 
f~llt eine dunkelgef/~rbte, kleine halbmondfSrmige Stelle auf (x), die 
noeh im Bereiche des Kernes selbst liegt. Sie entsprieht dem in der N/~he 
des,,Nabels" (Weisschedel) gelegenen markarmen Anteil des Nucleus ruber. 
Es sei ausdrticklieh betont, da6 die Farbintensit/~t des Nucleus ruber 
v611ig mit  seinem grol3en Reiehtum an markhaltigen Fasern, die hier 
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zum gr68ten Teile quergetroffen sind, tibereinstimmt 1. AuI dem Bilde 
ist auBerdem noeh das kapuzenf6rmige Corpus geniculatum laterale ange- 
sehnitten. Das H6hlengrau seheint hier - -wenigs tens  in seinen medialen 
Teilen - -  in den medialen Thalamuskern iiberzugehen. 

Aueh auI den Sehnitten weiter caudal dutch das Rautenhirn zeigen 
die Mulligan-Bilder immer wieder eine einheitliehe Sehwgrzung des 
tt6hlengraues im eigentliehen Sinne. Sie deuten damit  die enge anatomi- 
ache Zusammengeh6rigkeit dieser extrem markarmen Gebiete an, denen, 
wie sehon gesagt, naeh Pache eine groBe Bedeutung fiir die vegetativen 
Zentren zukommt.  

Die Stammganglien des Grol3hirns enthglten Zentren yon sehr ver- 
sehiedenen Markgehalt;  der Globus pallidus, das Corpus Luys, der rote 
Kern und der laterale ThMamuskern sind ausgesproehen markreieh, Die 
Substantia nigra ist sehr markarm, Das Str iatum wenn man yon den 
umsehriebenen Markfaserbiindeln absieht - - ,  sowie vorderer und medialer 
Thalamuskern sind ebenfalls markarm. Wit stellen diese h6ehst auff~lligen 
Untersehiede fest, ohne zur Zeit weitere Sehliisse beziiglieh der Funktion 
ziehen zu k6nnen. 

Zur 2. Frage: Reeht gute Ubersiehtsbilder gab uns die Methode fiber 
die Verteilung yon weil3er und grauer Substanz in Tiergehirnen. Fiir eine 
grobe Feststellung, auf die es uns besonders ankam, waren die Bilder 
sogar geeigneter als mikroskopische Sehnitte: Es handelt sieh um die 
Darstellung der Tatsaehe, dab das Endhirn in der absteigenden Reihe 
der Wirbeltiere immer weniger Mark enth~lt, 

Die Abb. 8 zeig~ einen Paramediansehnit t  dutch ein Katzengehirn. 
Entspreehend der relativ guten Ausbildung der Windungen bei der Katze  
sehen wir ein groges verzweigtes Marklager mit  einem gut ausgebildeten 
IIemisph~renstiel. Beim Kaninehengehirn (Abb. 9) linden wir ein ent- 
spreehend seiner glatten Oberfl~ehe einfaeh gestaltetes Marklager, das 
auf dem Bflde in seiner gr6gten Dieke die der Rinde nieht iibertrifft. Die 
Stammganglien sind viel starker entwiekelt als bei der Katze, besonders 
stark sind hier die oralen und eaudalen Zweihiigel ausgebildet. Der ver- 
sehiedene MarkgehMt der einzelnen Zentren kommt  bei beiden Gehirnen 
gut zur Darstellung. Auf Einzelheiten k6nnen wit nieht eingehen. 

Ein entspreehender Sehnitt (lurch ein Kr~hengehirn lggt die groBe 
Markarmut  des Vorderhirnes gut erkennen (Abb. 10). Nut  die vordere 
Commissur erseheint als kompaktes  Markfaserbfindel. Ein zusammen- 
h/~ngendes Hemisph/~renmarklager t r i t t  kaum hervor. Die einzelnen 

1 Green h~lt die Methode Mulligans fiir nieht sehr ,,delikat" in ihren Ergebnissen, 
da sie das hypothalamisehe Gebiet, ebenso wie den Nucleus ruber kaum f/~rbe. Den 
Grund daftir konnte er nicht linden. Deshalb gibt er eine lVfethode an, bei der die 
Vorbehandlung mit der .Mulligan-LSsung derart variiert wurde, dal~ kleine Mark- 
Leilehen nicht dargestellt werden. Er bekommt so ein Bild, das zwar, wahrscheinlieh 
dttrch l~berf&rben, die Kerne Ms solche deutlicher und gleichm/~Biger f~rbt, aber 
nicht die wirklichen Verh~ltnisse beziiglich des Markgehaltes wiedergibt. 
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markhaltigen Fasern, die im Weigert-Bild das primitive Marklager bilden, 
sind so wenig kompakt, dal3 sie im Mulligan-Bild nur als fleekige Auf- 
heHung erkennb~r sind. Die Rinde ist 
bekanntlich sehr sehmal; unter ihr liegt 
der spaltfSrmige Ventrikel. Der grSl]te 
Tell des Vorderhirnes wird eingenommen 
yon dem m~ehtigen markarmen Stria- 
rum. Gegenfiber der Markarmut des 
Grol3hirns f/~llt das sehr gut ausgepr~gte 
Marklager des sehr grol3en Kleinhirns 
und der grol3e markreiche Nervus opti- 
cus auf. 

Versuche Sagittalschnitte yon Frosch- 
gehirnen makroskopisch zu f~Lrben, 
scheiterten an der Kleinheit des Ob- 
jekts. Wir bekamen sehr ungerade 
Schnitte und geschrumpfte Bilder nach 
der F/~rbung. Trotzdem konnten wir 
die vSllige Marklosigkeit des Vorder- 
hirns durch die intensive gleichm~$ige 
Schwarzf/~rbung erkennen. Da die Tat- 
saehe der fast absoluten Marklosigkeit 
des Vorderhirnes einschlie$1ich des O1- 
factorius bei niederen Wirbeltieren 
(Spatz) sehr unbekannt ist, sei hier zur 
Vollsts und zum Vergleich mit 
den Mulligan-Bildern ein Kulschitzky- 
Bild eines Froschgehirnes beigefiigt 
(Abb. 11), das die Marklosigkeit der 
erw/~hnten Gebiete demonstriert. Die 
schwarzen Punkte im Vorderhirn sind 
mitgef~rbte Ganghenzellen, die Sehw/tr- 
zung der/~uBeren Oberflgehe ist dureh 
die Melanophoren bedingt. 

Die Tatsache der erst sp~t erfolgen- 
den Markreifung des Vorderhirnes in 
der Ontogenese ist wohlbekannt. Wir 
haben Gehirne yon menschlichen Neu- 
geborenen mit der Mulligan-Methode 
nntersucht und festgestellt, dal3 das 
Mark des GroBhirns sich infolge der 
Markarmut fast gleiehm/~l~ig schw~rzt. 
Ob sich die Methode fiir das Studium 
wir nicht untersucht. 
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Zur 3. Frage: Versuche pathologische Ver~Lnderungen zu f~rben, 
haben schon Le Masurier und Kramer angeste]lt und in ihren Arbeiten 
Bflder gezeigt, die mit  verschiedenen Methoden gefs sind. Wir haben 
gefunden, dM~ die Entmarkungskrankhei ten - -  wit haben besonders 
die multiple Sklerose untersucht 1 - -  ein dankbares Objekt ffir die An- 
wendung der Mulligan-Methode abgeben. AuffMlend ist, da~ schon 
geringe Vergnderungen dieser Art, die bei der gew6hnlichen makro- 
skopischen Betrachtung nicht aufgefMlen waren, sich nach der Fs 
dutch Schw/~rzung der Herde als leicht erkennbar erwiesen. 

Die Abb. 12 s tammt  yon einem Fall yon multipler Sklerose mit  nicht 
besonders ausgedehnten periventrikul~ren Herden (zu beiden Seitcn in 
den ,,Wetterwinkeln" Steiners, am ]?ornix und Septum pellucidum). 
Aul~erdem sieht man eine Reihe yon kleineren Herden im Mark (M). 
Ein Tell ist scharf begrenzt, ein anderer geht mehr Mlmghlich in die 
Umgebung fiber. Es ist erkl~rlich, daft Entmarkungsherde in der grauen 
Substanz weniger gut hervortreten. Immerhin kann man bei x einige 
erkennen, die histologisch nachgepriift wurden. I m  HShlengrau des 3. Ven- 
trikels ist es hier Mterdings nicht mSglich, Herde zu sehen, wegen der 
intensiven Schwarzfgrbung dieser Gebiete. Kleinere Herde weisen beide 
Sehnerven auf. 

Die Abb. ]3 zeigt sehr deutlich ausgedehnte periventrikulgre gerde ,  
die wegen ihrer Ausdehnung an das Bild der diffusen Sklerose erinnern. 
Sehr gut treten die zackenartigen Fortss der Herde gegen die Mark- 
strahlen hervor. Der Nucleus caud~tus setzt sich leidtieh gut gegen den 
Herd ab. Aufter den ausgedehnten periventrikul~ren Herden gibt es 
auch zahlreiche einzelne Herde in der Rinde. 

Zusammenfassend l~ftt sich sagen, dab die Methode gerade bei der 
multiplen Sklerose zur schnellen und eindrucksvollen Darstellung der 
Herde gute Dienste leistet. Man kann mit  ihrer Hilfe die Verteilung 
der Herde studieren, was dazu ftihrt, zwei Haup t typen  zu unterscheiden, 
den einen mit  zerstreuten Herden und den anderen mit  ausgedehnten 
periventrikuls Herden: Es gibt auch viele F~tlle, die in der Mitre 
zwischen beiden Typen stehen. Aufter bei der multiplen Sklerose ist die 
Methode bei allen jenen Krankhei ten verwendbar, bei denen der patho- 
logische Prozel~ die physikMisch-chemische Zusammensetzung derart 
gndert, dab die bei der Methode verwendeten ehemisehen L6sungen in 
die Substanz eindringen mid haften bleiben k6nnen. Diese Vorbedingung 
ist bei vielen Tumoren gegeben, bei Erweichungsherden und bei der 
Tabes (Abb. 14). Selbstverstgndlich kalm man durch die Fgrbung nur 
die Ausbreitung und eventuell den Grad, nicht dagegen die Art der Ver- 
gnderung erkennen. Aber das Mlein kann bei der leichten Handhabung 
der Fgrbung Vorteile bringen, zumM das M~teriM ftir weitere histologische 
Untersuchungen nieht verloren ist. 

Das Material verdanken wit Herrn Direktor Dr. _Rosenhagen vom Ludwig- 
Hoffm~nn-I~ospital in Buoh. 
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pen- 

Abb.  12. ~Iult iple Sklerose, }I i schtyp.  Vergr.  2 : 1. Die Grenze des I~Shlengraues zur  
schwarzgef~rb ten  inneren  u~d  ~nl~eren Ober~l~ehe wurde  wieder  du t ch  weii~e Str iche 

mark i e r t .  Zeichen nnd Erkl~irung" siehe Text .  

Abb.  13. Pe r iven t r iku l~ re r  Typ  einer  mul t ip len  Sklerose. Vergr.  2 : 1. Die erh~l tenen 
F ibrae  ~rcu~tae  (y) sind gu t  zu sehen.  Bei x Auf s i ch t  a~f die geschwfirzte Vent r ike lwand.  
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Zusammenfassung. 
Es  wird gezeigt,  d~l~ m~n mi t  der  Mulligan-Methode nicht  nur  gr~ue 

und  weil~e Subst~nz I~rberisch t rennen  k~nn, sondern dal~ m a n  ~uch eine 
gute  m~kroskopische  Ubers ich t  fiber den verschiedenen M~rkgeh~lt, der  

einzelnen Hi rnzen t r en  bekommt .  Die 
Myelo~rch i tek ton ik  k a n n  mi t  dieser 
Methode  n ich t  s tud ie r t  werden.  

Die S tammg~ngl ien  des Grol~hirns 
beherbergen Zent ren  yon  ~ul3er- 
ordent l ich  ve r sch iedenem M a r k g e -  
ha,lt. Globus p~l l idus ,  Corpus Luys  
und  Nucleus  ruber  sind ausgesprochen 

Abb, 14. Scha i t t  4u r ch  das Lt~mbalm~rk markre iche  Zent ren ;  ebenso wie der 
einer Tabes 4orsalis. Vergr .  2 : 1 .  Die l~terale K e r n  des Thalamus .  Die 
Degenera t ion  der  t I in te r s t r~nge  ist du rch  
die Schw~rzung deutlich gekennzeichnet .  Subs tan t iu  nigra,  das  S t r i a t u m  (yon 
Die Vor4e rh6rne r  s iad wegen ihres M:~rk- den Markfaserb i inde lchen  ~ngese- 

re ich tums  1mr schwach  gef~irbt. 
hen), der  vordere  und  inedible Th~l~- 

muske rn  sind m~rk~rme Zentren.  A m  m~rkgrmsben ist  d~s Gebie t  der  
ven t r ike lnuhen  vege ta t iven  Zent ren  des Hypo th~ lamus ,  d~s sich dadurch  
auf das  sch~rfste yon den m~rkre ichen  Luysschen KSrper  des Hypo-  
t ha l amus  unterseheidet .  

Die Mulligan-Methode dien t  zur Verdeut l ichung der T~ts~che, d~l~ 
der  M~rkgeh~lt  des Grol~hirns bei  den  niederen F o r m e n  der  Wirbe l t i e re  

immer  mehr  ubnimmt .  
I n  der  P~thologie  eignet  sich die Methode  besonders  zur schnellen 

Dars te l lung  yon  En tm~rkungsherden .  Bei der  mul~iplen Sklerose kunn  
m~n mi t  ihrer  Hilfe  einen T y p u s  mi~ vorher rschenden  per iven t r iku ls  
t t e r d e n  und  einen Typus  mi t  zers t reuten  He rden  unterscheiden.  Die 
Methode k~nn auch ~n fr ischem unf ix ier tem Sekt ionsm~ter ia l  angewende t  

werden.  
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