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Einleitung.

Im folgenden soll der Einflul} einer linger dauernden Hypertonie auf
die Gehirngefifle untersucht werden. Wir werden uns fragen: welche
Verinderungen verursacht der Hochdruck an den GehirngefaBlen? Gibt
es eine spezifische Hypertonusveranderung, die von der Arteriosklerose
abzugrenzen ist und welches sind die anatomischen und klinischen Folgen
einer solchen Gefafiverinderung ? Befunde an den Venen waren so belang-
los, daB wir auf ihre Darstellung verzichten kénnen. Um eine mdéglichst
griindliche Ubersicht iiber die infolge des Hochdrucks an den Gehirn-
gefiBen auftretenden Verdnderungen zu bekommen, wurde eine gréBere
Zahl von Gehirnen von Hypertonikern und Nichthypertonikern syste-
matisch untersucht.

Zundchst muB etwas dariitber gesagt werden, wie der Begriff Hyper-
tonus von uns gefalt worden ist. Wir haben nur solche Kranke
herangezogen, bei denen iiber lingere Zeit ein systolischer Blutdruck von
mindestens 180 mm Quecksilber nach Riva-Rocci gemessen wurde. Bei
der grofen Mehrzahl unserer Fiélle bestand ein Druck von itber RR 200.
Es wurden nur solche Fille verwendet, bei denen eine ausfiihrliche Kran-
kengeschichte vorlag. Uber den Altersaufbau wird spéter berichtet werden.
Bei der Mehrzahl der Kranken lag ein genuiner Hochdruck vor, doch
haben wir auch solche mit renalem Hochdruck verwendet. Zur Kontrolle
sind Untersuchungen an im Alter entsprechenden Nichthypertonikern
vorgenommen worden. Grundsitzlich haben wir die Falle nicht beriick-
sichtigt, bei denen es sich um einen groBen Schwankungen unterworfenen,
d. h. labilen Hochdruck gehandelt hat. Da bekannt ist, dafl die krank-
hafte Blutdruckerhéhung z. B. bei Cachexie, bei Dekompensation und
nach Schlaganfillen absinkt, so dafl es Hypertoniker gibt, die in der letzten
Zeit ihres Lebens auch iiber langere Zeitliufe einen normalen Blutdruck
haben, haben wir solche Falle grundsétzlich bei unseren Untersuchungen
nicht beriicksichtigt, wenn nicht anatomisch mit Sicherheit ein auf die
Hypertonie hinweisender Befund vorlag, wie Herzhypertrophie ohne Vor-
liegen eines Herzfehlers oder , arteriolosklerotische Schrumpfnieren.
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Zur Technik.

Aus dem groBen Gehirnmaterial von Hypertonikern, das am hiesigen Institut
gesammelt worden war, wurden nach oben genannten Gesichtspunkten 361 Falle
ausgesondert.

Nach genauer makroskopischer Betrachtung wurden vom Versorgungsgebiet
der Arteria cerebri anterior, cerebri media (Stammganglien), cerebri posterior und
vom Kleinhirn Blscke fiir Fettfarbung fiir Gelatine- und andere zur Paraffin- oder
meist Celloidineinbettung herausgeschnitten. Hierbei wurde darauf geachtet,
in allen Fallen moglichst identische Stiicke zu untersuchen. Aus dem Versorgungs-
gebiet der Arteria cerebri media wurden immer die Stammganglien mit der Insel-
rinde und fast immer noch Stiicke aus der Konvexitét dieses Gebietes herausge-
schnitten. Haufig wurden Frontalscheiben durch die ganze Hemisphire zur Ein-
bettung gebracht. Von den Blocken wurden Serien von je 100 Schnitt geschnitten,
so daf} die Mindestzahl der angefertigten Schnitte pro Fall 800 ist, oft sogar wesent-
lich mehr — bis iiber doppelt soviel im Einzelfall. In einigen ganz wenigen Fillen
muBte aus Materialmangel die Zahl der Schnitte etwas reduziert werden, In jedem
Fall wurden Fett-, Nissl- und El.-van Giesonfirbung vorgenommen, zur Vervollstindi-
gung der Befunde und des histologischen Bildes auflerdem jeweils noch zahlreiche
andere Farbungen, wofir auch, wenn es notwendig wurde, noch uneingebettetes
Material verwendet wurde. Die so zusiitzlich angefertigten Farbungen und Reak-
tionen sind: Farbungen nach Bielschowsky, Perdraw, Azan-Mallory, Heidenhain,
Holzer, Olivesra, auf Fibrin nach Weigerf, Amyloid, Hématoxylin-Eosin und die
Eisenreaktion nach Turnbull.

Als Kontrollmaterial wurden 25 Fille von Nichthypertonikern — unter welchen
Gesichtspunkten dieses Material ausgesucht ist, wird spéter erértert — ebenfalls
systematisch untersucht. Es wurden genau wie bei den Hypertoniefillen vom Ver-
sorgungsgebiet der Arteria cerebri anterior, cerebri media (Stammganglien) und
cerebri posterior sowie vom Kleinhirn Blécke in Gelatine eingebettet, in Serien von
je 100 Schnitt zerlegt und auf Fett; gefarbt. Daneben lagen fast immer in Celloidin
oder Paraffin eingebettete Einzelschnitte vor. In mehreren Fillen wurden auch in
Paraffin oder Celloidin eingebettete Serien untersucht. Bei keinem dieser Fille
wurde die Zahl von mindestens je 100 Schuitten pro Versorgungsgebiet, also von pro
Fall 400 Serienschnitten unterschritten. Von diesen wurde jeder 5. Schnitt gefarbt.

Makroskopische Befunde.

Fast durchgehend bestand bei unseren Fillen eine Arteriosklerose der
Stamme und basalen Aste? in mehr oder weniger hochgradiger Form.
Bei den Gehirnen nicht zu alter Patienten fielen mehrfach recht dick-
wandige Gefdlle auf, eine scharfe Trennung von der gewShnlichen Arterio-
sklerose war aber kaum mdglich. Bei den Gehirnen der dlteren Patienten
tiel neben der Arteriosklerose oft die betréchtliche Weite des Lumens
der Gefifle in die Augen. Letzteres gehort entschieden zu den Altersver-
anderungen, die hier nicht besonders betrachtet werden sollen. Nur bei
einem von den 36 Fillen (Fall 3 Nied. Mii. 3880) fehlte eine Arteriosklerose

L 15 Falle verdanken wir der Psychiatrischen und Nervenklinik, Miinchen
(Geheimrat: Prof. Bumbke). .

2 Nach dem Vorschlag von Spatz bezeichnen wir die Vertebrales und die Carotiden
als Stimme und die intrakraniellen, extracerebralen Arterien als Aste, denen wir
die intracerebralen Arterien, Arteriolen und Capillaren als Zweige gegeniiberstellen.
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der basalen Hirngefile. Der 73 Jahre alte Patient kam nach 3 Apo-
plexien, die er im Verlauf von etwa 4 Monaten erlitten hatte, 1 Monat
vor dem Tode in schlechtem Allgemeinzustand in die Miinchener Psychia-
trische Klinik. Der Blutdruck war zwar niedrig, aber nach dem patholo-
gisch-anatomischen Befund bestanden Herzhypertrophie (ohne Vor-
handensein eines Vitium) und ,,arteriolosklerotische* Schrumpfnieren. Man
darf also hier annehmen, dal ein erhéhter Blutdruck vorgelegen hatte,
der zur Zeit der Klinikaufnahme abgesunken war. In einer geringen Zahl
von Fillen (5mal) war die Arteriosklerose
ziemlich gering (L. bis II. Grades nach
der Einteilung von Spaiz), Tmal in mitt-
lerer Stérke (II. bis ITI. Grades), in den
iibrigen Fillen (23mal) sehr hochgradig
bis zu extremen Graden (III. bis
IV. Grades) vorhanden (Abb.1). Er-
wihnenswert ist, dall bei den jitngsten
Fillen, die im Alter von 31, 38 und
39 Jahren gestorben sind, zweimal eine
sehr hochgradige Arteriosklerose der
Basisgefdfile bestand und einmal eine
allerdings nur miBige (Fall mit 38Jahren
gestorben). In 21 Fallen zeigte sich auch
makroskopisch eine Arteriosklerose der
Konvexititsiste, die 6mal ziemlich ge-
ring, 10mal von mittlerer Stirke und
5mal hochgradig war. Thr Vorkommen
ging nicht immer mit der Hochgradig- .
keit der Arteriosklerose der Basisiste 40P ;O-sf{fgo]s;g'dezfgii'lef%ﬁ?géggﬁg
vollig parallel. So zeigte von den 5 Fél-  bei einem im Alter von 58 Jahren
len mit nur méBiger Stirke der Arterio- ¥ “t‘;ﬁﬁﬁ?{;ui‘ff’éﬁi‘ nggggﬁﬁnder
sklerose der Basisiste auch einer eine

miBig starke Arteriosklerose der Konvexititsiste, bei 7 Fillen mit
mittlerer Stérke der der Basisdste 5 eine Arteriosklerose an den Kon-
vexititsisten, die dreimal geringgradig und zweimal in mittlerer Stirke
vorhanden war, und von den 23 Fillen mit hochgradiger Arterio-
sklerose der Basisdste zeigten 15 Fille auch eine der Konvexitétsiste,
3mal davon in geringem, 7mal in mittlerem und 5mal in hohem Grade.
Bei 8 Fillen der letzten Gruppe war keine Arteriosklerose der Konvexi-
tatsiste makroskopisch bemerkt worden. Im allgemeinen ist es so, daB
die Arteriosklerose an den grofieren Asten beginnt und auf die kleineren
iibergreift. Darauf weist einmal die fast nur auf die groBen Basisiste be-
schrankte, im allgemeinen nicht sehr hochgradige Arteriosklerose unserer
Kontrollfalle hin und zum anderen, daB zu der meist sehr hochgradigen
Arteriosklerose der BasisgefdBe der Hypertonusfille mit ihrer erhéhten

1*
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Beanspruchung des GefaBsystems haufig noch eine Arteriosklerose der
Konvexititsiste hinzugekommen ist. Einen Fall mit ausschlieBlicher
Arteriosklerose der Konvexititsiste konnten wir nicht beobachten. Also

ADbb. 2. Fall Bu. 117/38. Kleine Massenblutungen (Kugelblutungen) im ersten (1), zweiten

(2) und dritten (3) Stadium. Die frische Kugelblutung ist an ihrer dunkelblauroten Farbe

und fast vollig runden Gestalt zu erkennen, im zweiten und dritten Stadium ist sie rost-

braun und entrundet; im dritten Stadium ist hdufig nur noch ein schwacher, unscharf be-

grenzter, braunpigmentierter Fleck sichtbar. Hypertonie von RR 185/85 nach Nierenent-
ziindung 1Y/, Jahre vor dem Tode.

erst bei der im allgemeinen hochgradigeren Arteriosklerose der Basisiste
und bei stirkerer Beanspruchung des Gefédflsystems ist es auch zu einer
Arteriosklerose an den Konvexititsasten gekommen. Dasselbe ergibt
~ die Arbeit, Dirflers. Unverdanderfe groBe Aste bei
' hochgradig verdnderten kleinen diirften im Gegen-
\ ©  satz zur Ansicht Neubiirgers duBlerst selten sein,
i ‘ R ’ wie auch unsere spiteren histologischen Befunde
' B den Hypertonus ohne Arteriosklerose der basalen
' - Aste oder zum mindesten der Stimme nie ge-
o sehen habe. Von den Verdnderungen der Zweige

Abb. 3. Fall KiL. Mit 2956,

Frishe, die ganze Breite  wird im histologischen Teil die Rede sein.

der Rinde einnehmende . . . .
Kugelblutung ( x ) in der Der typische Gehirnbefund bei der Hypertonie

Rinde des Versorgungs- jst die Massenblutung, die wir grundsitzlich von
gebietes der Arteria cere- . X
bri posterior. Hypertonie  der andmischen und blutigen Erweichung trennen.
Vie‘l’é“};]{je }Di‘zltﬁihd_ Neben groBien und mittelgroen Massenblutungen
(nach der Einteilung von Spatz) fanden sich in
34 von den 36 Fillen auBerdem frische Kugelblutungen oder Reste
von solchen in Form kleiner, brauner Stippchen (Abb.2, 3). Kugel-
blutungen sind nichts anderes als kleine Massenblutungen, wie die
spateren histologischen Befunde - ergeben. Die Zahl dieser kleinen
Massenblutungen schwankt sehr erheblich. Es gelang mehrfach sie
mit dem dazugehérigen Gefd aus dem Gewebe herauszuldsen.
Waihrend wir bei einzelnen Fallen erst nach genauem Suchen einige finden
konnten, verfiigen wir iiber einen Fall (Fall H. Mii. 3667), bei dem jede

ergeben. Spaiz betont, dall er einen lingerdaunern-
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Frontalscheibe zahlreiche Kugelblutungen in der Rinde aufweist. Meh-
rere Fille haben recht reichliche Kugelblutungen, wihrend die Mehrzahl
der Fille diese in mittlerer Menge, d. h. auf jeder Frontalscheibe des
Gehirns etwa 1—3 aufweist. Man findet sie besonders in der Rinde und
in den Stammganglien, etwas seltener im Nucleus-dentatus-Gebiet, im
Kleinhirn und in der Briicke. Im Markweill fehlen sie bemerkenswerter-
weise ganz. GroBe Massenblutungen und mittelgrole (besonders an der
Rindenmarkgrenze) sind dagegen in der weillen Substanz nicht selten.
Unsere Abb. 4 zeigt eine mlttelgroBe Massenblutung im 3. Stadium von
einem 55jahrigen Hypertoniker — er hatte ein Herzgewicht von 1320 g und

' /
Y

~

Abb. 4. Fall Web. 51/40. Vergr. 2mal. MittelgroBe Massenblutungen im Markwei entlang
der Rindengirlande im 3. Stadium ( x ). Langdauernde Xypertonie. RR 220/135.

typische Verinderungen an den Nieren — an ihrer Lieblingsstelle, der
Rindenmarkgrenze mit Schonung der Fibrae arcuatae. Diese Form ist
bereits von Hiller erwiahnt worden. Ein Fall wies nur Kugelblutungen
ohne Vorhandensein von grofen oder mittelgrofen Massenblutungen
auf. Wie es nun Ubergiinge gibt von den groBen zu den mittelgrofen
Massenblutungen, so gibt es auch Uberginge von den mittelgroBen zu
den kleinen, némlich den Kugelblutungen. Unsere Abb. 5 zeigt links eine
kreisrunde, frische, ganz im Rindengrau gelegene Kugelblutung, wihrend
rechts unten eine etwas gréfere Blutung in das Mark reicht; diese ent-
spricht auch nicht mehr insofern dem Typ der Kugelblutung, als sie eine
mehr lingliche Form aufweist. Schon bei der makroskopischen Betrach-
tung kann man sich also davon iiberzeugen, daB eine ununterbrochene
Reihe zwischen der grofien und mittelgroen Massenblutung und der
Kugelblutung besteht. Wir werden im histologischen Teil hierauf zuruck-
kommen. ’

Mit Bohne, Hiller und Spatz sind wir der Uberzeugung, daB die Massen-
blutungen scharf zu unterscheiden sind von den Erweichungen (animische
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und sanguinolente Erweichungen). Die Massenblutung ist eine unmittel-
bare Folge der Hypertonie, die Erweichungen haben ihre haufigste Ursache
in Gefdflerkrankungen, die zum Verschlufl des Lumens fithren. Da aber,
wie gesagt, bei der Hypertonie die lumenverstopfende Arteriosklerose als
regelmaBige Begleiterscheinung vorkommt, ist es nicht erstaunlich, dafl
wir bei der Hypertonie vielfach neben der Massenblutung auch Hrwei-
chungsherde finden kénnen. Massenblutungen ohne Erweichungen wurden

Abb, 5. Rall Bu. 117/38. Frische Xugelblutungen (fr.Kg¢.), &lterec Xugelblutungen (dl.Xyg.),
Ubergang einer frischen Kugelblutung (kleine Massenblutung) zu einer mittelgroBen Massen-
blutung ( X ). Hypertonie von RR 185/85 nach Nierenentziindung 1Y/ Jahre vor dem Tode.

6mal beobachtet, Uberwiegen der Massenblutungen wurde 10mal] fest-
gestellt, 17mal fanden sich Blutungen und Erweichungen in etwa gleicher
Menge nnd Ausdehnung und nur 3mal iiberwogen die Erweichungsherde.
In keinem Fall lagen Frweichungen obne Massenblutungen vor. Zu den
3 Fsllen mit dem Uberwiegen der Erweichungsherde ist zu bemerken,
daB die Hypertonie bei ihnen nie besonders hohe Grade erreicht hat. Hs
ist wohl anzunehmen, dafl der groBeren Zahl der Erweichungsherde vollige
GefiBverschliisse zugrunde liegen. Ohne Frage betont Bokne aber mit
Recht, daB der Gesamtkreislauf und ein absinkender Blutdruck auch eine
wichtige Rolle spielen. Da es auch im Versorgungsgebiet nur gering arterio-
sklerotisch verengter Gefdfle zu Erweichungen kommen kann, miissen
auch funktionelle Zustinde von ausschlaggebender Bedeutung sein. Wie
oft aber ein Verschlu wirklich fehlt, diirfte bei den technischen Schwierig-
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keiten, die Verschluflstelle in den oft recht kleinen Arterien zu finden,
kaum zu entscheiden sein. Wie wir uns die Massenblutungen entstanden
denken, kann erst an Hand der histologischen Befunde erértert
werden. :

Eine ,,Granulire Atrophie der GroBhirnrinde® ist uns nie aufgefallen.
Dies scheint uns gegen die Annahme von Penfschew zu sprechen, dafl
die granulire Atrophie der GroBhirnrinde mit der Hypertonie zusammen-
hingt. Diese Ansicht ist inzwischen auch durch die Untersuchungen von
Lindenberg erschiittert worden, der bei seinen Fillen und zum Teil auch
bei den Fillen von Pentschew das Vorliegen einer Thrombo-endangiitis
obliterans (von Wintwarter- Buergersche Erkrankung) nachgewiesen hat. -

Als direkte Todesursache ist bei den 36 Hypertoniefillen 13mal eine
frische Massenblutung anzusehen, bei 2 Fillen frische Erweichungen und
18mal trat der Tod infolge einer mit der Blutung oder Erweichung im
Zusammenhang stehenden Nachkrankheit, wie z. B. einer Pneumonie
ein, Bei 3 Fillen trat der Tod durch eine interkurrente Erkrankung ein.

Bei den édlteren Kranken fand sich 6fters eine mafige Atrophie des
Gehirns. Histologisch zeigten sich auch mehrfach Erscheinungen der
senilen Riickbildung, einige Male auch Drusen- und Fibrillenver-
anderungen. ‘

Die Korpersektion ist leider nur in 21 von diesen 36 Féllen vorge-
nommen worden, histologische Befunde von Kérperorganen liegen nur
sehr selten vor. Im Korpersektionsprotokoll der 21 Falle sind ,,arteriolo-
sklerotische Schrumpfnieren 1lmal vermerkt, Imal arteriosklerotische
Schrumpfnieren, 1mal pyelonephritische Schrumpfnieren und 1mal
Infarkte in den Nieren. 16mal war eine Herzhypertrophie hervorgehoben.
Nur in 3 Fallen ist nichts iiber Herzhypertrophie oder Nierenerkrankung
vermerkt. Bei diesen lag aber klinisch ein Hypertonus von RR 200/100
(Fall 13), 210/120 (Fall 16) und 230/150 (Fall 22) vor und der Gehirnbe-
fund wich in nichts von dem iiblichen Befund ab. Bohne teilt ebenfalls
2 Fille mit einwandfreier Hypertonie ohne Herz- oder Nierenverinde-
rungen mit. Da uns Material zur eigenen histologischen Untersuchung
von Korperorganen in fast allen Fallen gefehlt hat, und histologische
Befunde auch nur in geringer Zahl vorliegen, haben wir leider nicht die
Moglichkeit, unsere Untersuchungen in dieser Richtung zu ergédnzen?.
Eine Sonderung der Fille in genuine und sekundire Hypertoniker war
nicht bei allen Fallen durchzufithren, doch sind einwandfreie genuine,
wie sekundére (renale) Hypertoniker im Material. Unterschiede im Ge-
hirnbefund haben sich dabei nicht ergeben, es ist daher von einer Sonde-
rung der beiden Kategorien abgesehen worden.

1 Da aus den angegebenen Griinden systematische Untersuchungen der Kérper-
organe bei Hypertonikern nicht vorgenommen werden konnten, soll eine ver-
gleichende Gegeniiberstellung der GehirngefiBverinderungen bei Hypertonie und
der Veranderungen der Kérperarterien einer weiteren Untersuchung vorbehalten sein.
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Mikroskopische Befunde.

Die wesentlichen Veréinderungen, die uns bei der Histologie der Hirn-
gefdfle der Hypertoniker beschaftigen, sind: Mediahypertrophie, Arterio-
sklerose und Hyalinose. Uber einen Teil der folgenden Befunde ist auf
der gemeinsamen Tagung der Neurologen und Psychiater in Wiesbaden
im Mirz 1939 berichtet worden?; jetzt liegt das Material vollstéindig vor.

Mediahypertrophie.

Die Mediahypertrophie (Abb.6) gehort noch in den Rahmen der
Anpassungserscheinungen an den erhohten Blutdruck. Degenerative
Prozesse sind dabel kaum zu beobachten. Kurt Dietrich betont bei seinen
Untersuchungen an gréferen muskuldsen Korperarterien allerdings die
Verminderung der Fasern der Muscu-
laris interna, wahrend die Muscularis
externa betrichtlich hypertrophiere;
er nimmt also auch regressive Pro-
zesse an. Bei den von uns unter-
suchten Gehirngefiflen haben wir eine
solche Trennung nicht durchzufiihren
vermocht. Wir haben keinerlei de-
generative Verdnderungen feststellen
kénnen. Die Muscularishypertrophie
haben wir in besonderem Mafe bei den
3 jugendlichen H ypertonikern beobachtet
und bei anderen Fillen, die 1m 5. und
6. Lebensjahrzehnt gestorben waren.
Altere Hypertoniker dagegen zeigten
keine Verdickung der Wand, sondern
eine hochgradige Hrweiterung der Ge-
ADD. | ‘;-ﬁf;gfn[ag;‘ésl‘g& %g;g%ﬁ:fg * faBe. K. Dietrich glaubt, aus der Wand-
Hochgradige Mediahyperplasie eines dicke der Gefalle bei &lteren Hyper-
Rindenastes der Arteria cerebri media tonikern einen SchluB ziehen zu

bei einem 44!/,jzhrigen Manpe. 9 Jahre .
vor dem Tode Nierenentziindung, dann  kdnnen, ob die Hypertonie friiher oder
noch 4 Rezidive in den folgenden Jahren. " . .
RR 230/170. spéter begonnen hat. Hierzu kénnen
wir nicht Stellung nehmen.

A. Dietrich betont. die Mediahyperplasie bei der essentiellen Hyper-
tonie. Ferner soll eine grobe Riffelung der Intima vorhanden sein. Bei
der sekundiren Hypertonie sei dagegen diese Riffelung nicht deutlich.
Eine Arteriosklerose konne sich -auf diese rein hypertonischen Ver-
anderungen aufpfropfen. Wir konnten an den Gehirngefiflen die Riffe-
lung nicht feststellen.

1 Anders, H. E.u. W.J. Eicke: Z. Neur. 167, 562—575 (1939).



Die GehirngefiBie beim Hochdruck. 9

Arteriosklerose.

Wir halten uns an den allgemein iiblichen engen Begriff der Arterio-
sklerose nach Fischer-Wasels und Jaffé, wonach die Arteriosklerose ein
komplexer Prozef3 ist, bestehend aus einer produktiven Komponente, der
elastisch-hyperplastischen . Intimaverdickung (Jores), und einer dege-
nerativen Komponente nach vorangegangener Lipoidimbibition der
Intima. Die Fassung von Hueck, der in der Arteriosklerose einen Sammel-
begriff fiir Prozesse sieht, die durch das gemeinsame Prinzip einer fort-
schreitenden Erndhrungsstérung verbunden werden, erscheint uns zu weit.

Bei dem einzigen Fall unseres Materials (Fall 3), bei dem makrosko-
pisch keine Arteriosklerose gefunden wurde, blieb der Befund auch
mikroskopisch negativ. Die einzige, bei diesem Fall vorgenommene
Blutdruckmessung kurz vor dem Tode hatte allerdings keine Blutdruck-
steigerung ergeben (s. 8. 2), die Korpersektlon zeigte jedoch ,,artemolo
sklerotische Schrumpfnieren* und eine Hypertrophie dés linken Ven-
trikels ohne Herzfehler — also typische Zeichen des Hypertonus nach
Neubiirger, Béhne u. a. Inallen anderen Fillen fand sich auch histologisch
typische Arteriosklerose. Die makroskopischen Befunde iiber ihren Grad
und ihre Ausdehnung an den Asten wurden histologisch bestitigt. In
8 Fillen mit hochgradiger Arteriosklerose der Basiséiste wurde eine Arterio-
sklerose der Konvexitédtsiste makroskopisch nicht festgestellt; bistolo-
gisch wurde sie mit Ausnahme zweier Fille (Fall 24 und 27) nachgewiesen.

Die Arteriosklerose an den Zweigen in den Stammganglien war 13mal
gering, 12mal in mittlerer Stirke und 5mal in héherem Grade vorhanden.
An Zweigen im GroBhirnmark erreichte sie nie hohe Grade und wurde
tiberhaupt nur 5mal (Fall4, 6, 13, 16, 27) einwandfrei nachgewiesen.
An den Konvexititsisten war die Arteriosklerose durchschnittlich geringer
als an den basalen (efiflen. Diese iibliche Arteriosklerose bedarf nicht
der genaueren Erérterung.

Einen besonderen Befund konnten wir bei 3 Fallen (Fall 25, 31, 36)
von Hochdruck bei jingeren Individuen erheben. In allen diesen 3 Fillen
erreichte die Hypertonie sehr hohe Grade. Die Patientinnen — es
waren 3 Frauen — waren im Alter von 31, 38 und 39 Jahren gestorben.
Bei allen dreien bestanden Beschwerden, die auf einen Hochdruck hin-
wiesen, schon seit relativ langen Jahren, bei der mit 31 Jahren verstor-
benen schon seit dem 14. Lebensjahr. In diesen 3 Fillen boten die GefiBe,
wie oben gesagt, makroskopisch das Bild einer mehr oder minder hoch-
gradigen Arteriosklerose. Histologisch sah man jedoch sehr hiufig neben
dem Bild der fiblichen Arteriosklerose enorme Intimawucherungen, die
an endarteriitische Prozesse erinnern (Abb.7), hinfig gleichzeitig mit
erheblicher Hypertrophie der Media. An anderen Gefiflen waren auBer-
dem Zerfallsherde und Elastica-Aufsplitterungen zu beobachten, so daf
man von Arteriosklerose mit Steigerung der hyperplastischen Kompo-
nente sprechen kann. Am hochgradigsten waren diese Bilder bei dem



10 H. E. Anders und W.-J. Eicke:

jingsten Fall. Alle 3 Falle waren in genauester klinischer Beobachtung.
Lues kann mit Sicherheit ausgeschlossen werden. Die Wassermannsche
und die wesentlichen Frgénzungsreaktionen waren in allen 3 Fallen in
Blut und Liguor negativ. Irgendwelche Entziindungserscheinungen an
der Adventitia konnten nicht becbachtet werden. Auch sonst bot der
Gehirnbefund keinerlei Anhalt fiir Lues des Zentralnervensystems. Bei
zwei dieser Fille ist eine Kérpersektion vorgenommen worden. Im jiing-
sten Fall bestanden typische, aber nicht sehr hochgradige ,,arteriolosklero-
tische”* Schrumpfnieren und eine Vergréferung des linken Ventrikels,
Im 2. Fall wurden anatomisch

nur pyelonephritische Ver-

oW . dnderungen an bei den Nieren
s Frlect g : festgestellt, was bei den lange
s - - " .. Dbestehenden Lihmungen und
r : . einer aufsteigenden Cysto-
¥ 7 2 R X, pyelonephritis  nicht ver-
4 , - of wunderlich ist. Kine Endo-
T, ? . carditisfehlteinbeiden Féllen.
X ~: ' ' / A Bei allen 3 Patientinnen be-
LR, . ' § . stand klinisch kein gréberer
] A " Nierenbefund. Bei der jiing-
A N e sten (Fall 36) war der Rest-N.
sl nicht erhdht und Eiweil nur

% e . gering im Urin vorhanden;
. bei der zweiten (Fall 31)

Abb. 7, Fall Schro. 229/39. Farbung: Nissl; Vergr. wurden noch kurz vor dem
120mal. Arterienzweig aus den Stammganglien mit . . . s
hochgradiger Endothelwucherung bei (genuiner) Exitus im Urin nur méBige

@
s B

Hypertonie bei einer 31jahrigen Patientin, Mengen Eiweﬂs, einige Leunko-
RR 230/140 im Durchschnitt. fest
1 gewuchertes Endothel, 2 Media. cyten und Erythrocyten fest-

gestellt; betont wurde: , keine
urdmischen Symptome. Bei der dritten Patientin (Fall 25) wurde
klinisch ein Vorderlappenadenom der Hypophyse angenommen und
diese verschorft; anatomisch wurde die Hypophyse leider nicht unter-
sucht. Wenige Tage vor dem Tode war auch in diesem Fall Eiweil
im Urin pur in mafiger Menge vorhanden. Hier wurde nur die Ge-
birnsektion vorgenommen. Aus der Krankengeschichte der 3 Fille
und dem Sektionsbefund der zwei obduzierten darf man den Schiuf}
ziehen, daB eine genuine und nicht eine renale Hypertonie vorgelegen
hat. Es haben sich weder klinisch noch anatomisch Anzeichen eines
infektiosen Prozesses ergeben, von denen eine Einwirkung auf die Gefale
des Gehirns zu erwarten wire. Wir mochten also vielleicht diese Intima-
veriinderung als eine ibermifige reparative Reaktion des noch relativ
jungen, leistungsfihigen Organismus bei relativ geringer degenerativer
Komponente ansehen. Wir wollen diesen Vorgang in den Rahmen der
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Arteriosklerose einbeziehen, vor allem da daneben auch makroskopisch
das Bild der Arteriosklerose vorherrschte und histologisch typische arterio-
sklerotische Bilder mit Elasticaaufsplitterung und méchtiger Atherom-
bildung in den inneren Schichten der Intimaneubildung vorhanden sind.
Damit soll nicht gesagt sein, daf wir es ablehnen, daf} bei der Entstehung
eine toxische Schidigung infolge im Blut kreisender schidigender Stoffe
oder infolge Wanddurchlissigkeit eine Rolle spielt. Die Intimahyper-
plasie erstreckt sich auf grofere und mittlere Arterien, kleinere sind nicht
mitergriffen. Besondere GefiaBgebiete sind nicht bevorzugt. Infolge der
Lumenverengerung, die im jiingsten Fall fast bis zu Verschliissen fiihrte,
liegen natiirlich neben den Blutungen ausgedehnte Erweichungen vor.
Es halten sich in diesem Falle etwa die Blutungen und Erweichungen
die Wage. Dieim vorhergehenden Abschnitt erwihnte Mediahypertrophie
ist in diesen 3 Fillen recht betrichtlich. Wahrend wir in den Hypertonus-
féllen zwischen dem 40. und 60. Lebensjahr hiufig die Mediahypertrophie
beobachteten, aber keine Intimahyperplasie, konnte man vermuten, daB
eine stirkere Neigung zu produktiven Vorgingen bei jiingeren Individuen
dabei eine Rolle spielt. In den hoheren Altersstufen ist dann auch die
Reaktionsfahigkeit der Media erschépft, wir finden hier die weiten, diinn-
wandigen Gefille vorherrschend.

Erwihnt miissen hier die Versuche von F. Lange werden, Er beob-
achtete bei Tieren, denen er intravends Suprarenin gab, in kleinen Lungen-
gefifien und in der Aorta Intimahyperplasien. Auch sonst beobachtete
er an den GefidBen seiner zahlreichen Versuchstiere in mit Wachs umschei-
deten Arterien oder zum Teil bei Atzung der Arterienwand mit Héllen-
stein derartige Befunde. Die Intimahyperplasie trat jeweils nur dann
auf, wenn die darunterliegende Media nicht oder nur auf eine kurze Strecke
nekrotisch war. Lange gibt folgende Erklirung: Medianekrose und Inti-
mahyperplasie entstehen als Wirkung einer und derselben, aber verschie-
den starken Reizung auf die Gefifnerven infolge einer durch die Reizung
verinderten Stromung der Gewebsflissigkeit in der Arterienwand. Im
weiteren Verlauf seiner Arbeit kommt er an Hand der Versuche zu dem
Schlufl, daf nur dann eine Intimahyperplasie auftritt, wenn das Gefa
dilatiert war. Nach diesen Versuchen sind also schon experimentell
Intimahyperplasien bei Erhohung des Blutdrucks erzielt worden. Diese
Intimahyperplasien, die auch durch andere Irritationen der GefiBwand
an der geschidigten Stelle erhalten werden konnten, waren bei den Ver-
suchen mit Erh6hung des Blutdrucks meist lokal iiber geschidigten
Geféabwandpartien besonders in der Aorta und weiter in zahlreichen
LungengefaBien zu finden. Es kommt danach also nur auf einen geniigend
kriftigen Reiz an, um diese Verdnderungen zu erzielen. Fast man so
allgemein die Hypertonie auch als einen Reiz auf, der auf die GefiBe ein-
wirkt, so wiirden diese Versuche unsere Ansicht unterstiitzen, die Intima-
hyperplasie unserer Fille als hochgradige reparative Reaktion anzusehen,
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wobei neben der Hohe des Blutdrucks dann aber das jugendliche Alter
eine wichtige Rolle zu spielen scheint.

Jores bildet im Handbuch der speziellen Anatomie und Histologie
von Henke-Lubarsch ein Gefal mit dhnlichen Intimawucherungen, wie
denen bei diesen 3 Fillen ab. Er betont, daB nicht nur entziindliche
Ursachen fiir die Intimahyperplasie verantwortlich zu machen waren,
sondern, daff auch mechanische Faktoren eine Rolle spielen kénnen. In
der Nachbarschaft von artefiziell gesetzten Verschliissen beobachtet er

Abb. 8. Fall Kii. M 2956. Farbung Sudan III, Vergr. 145mal. Kleiner Arterienzweig aus
den Stammganglien mit typischem Atherom. 62jihriger Patient. RR 185/125.
1 GefaBwand, 2 Lumen, 3 Atherom.

Intimawucherungen, die nach Thoma auf der Stromverlangsamung in
diesem Bereich beruhen sollen.

Entsprechend der einleitend gegebenen Fassung des Arteriosklerose-
begriffes und sinnentsprechend des der Arteriolosklerose, wenn Arteriolo-
sklerose Arteriosklerose an Arteriolen bezeichnen soll, so mufl man auch fiir
die Arteriolosklerose entsprechend dieser Definition eine Verbindung pro-
duktiver und degenerativer Verinderungen fordern. Ferner miiBte es sich
dem Wortsinn entsprechend um Verdnderungen handeln, die eben nur
Arteriolen, d. h. pricapillare Arterien betreffen. Nun ist gerade bei den
Arteriolen die Elastica kaum noch angedeutet und auch die Muscularis
schon recht schwach. An solchen GefiBen ist es natiirlich schwer, z. B.
eine Elasticahyperplasie festzustellen. Nimmt man dagegen etwas gréfiere
Arterien, die schon eine deutliche Elastica besitzen, so kann man auch
hier zweifellos echt arteriosklerotische Verianderungen im obigen Sinne
feststellen. Derartige Prozesse an ganz kleinen Arterien sind allerdings
ziemlich selten. Wir konnten aber trotzdem an mehreren unserer Fille
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Befunde erheben, die als typische Arteriosklerose ganz kleiner Gefifle
anzusehen sind. (Abb. 8, 9.) Viel héufiger, aber nur unter bestimmten
Bedingungen, sehen wir an den kleinen Arterien die rein degenerativen
Prozesse (Hyalinose), die wir von der Arteriosklerose abtrennen und auf
die wir gesondert zu sprechen kommen.

Die Untersuchungen ergaben also, dafi die Arteriosklerose ein wich-
tiger Befund bei der Hypertonie ist. Warum dieser Befund bei einem
unserer Tille ausblieb, kénnen wir nicht erkliren. Alles spricht dafiir,
daBl die Verdnderungen der Gefifiwand, die wir als arteriosklerotische
bezeichnen, eine Folge der Hyper-
tonie sind — ganz gleich, ob- man
dabei mechanischen oder toxischen
Faktoren den Vorrang geben will —,
dafl dagegen nicht die Arteriosklerose
als Ursache der Hypertonie in Frage
kommt, wie dies frither angenommen
worden ist.

Hyalinose.

Die dritte, unseres Erachtens fiir
das Hypertonikergehirn wichiigste
GefaBveranderung ist die Hyalinose..
TUber diese Verinderung bestehen  Abb. 9. Fall Wa. 43/38. Farbung: Elasti-
die verschiedensten Meinungen, so ca-von Gieson, Vergr. 360mal. Kleiner

arteriosklerotisch verdnderter Arterienast
daf3 es geboten erscheint, nochmals in den weichen Hauten mit deutlicher

oine genaue Beschreibung dor Hy-  gujinviger Pationt. RR 2101120,
alinose der Gehirngefifie und ihrer

» Folgezustinde vorzunehmen. Wir haben die Bezeichnung ,,Hyalinose®
von Scholz tibernommen und ihm uns in der Beschreibung der Verinde-
rungen im wesentlichen anschlieflen kénnen. Bezeichnungen wie ,,fibri-
noide Nekrose nach Staemmler oder ,,plasmatische Gefdfzerstorung®

nach Wolff vermeiden wir einer einheitlichen Nomenklatur zu Liebe.

Im Beginn der anatomisch faBibaren Verdnderungen der Hyalinose
steht das subendotheliale Auftreten eines homogenen Stoffes. Der Prozef3
beginnt subendothelial und nicht in der Media, wie Riihl und Nordmann
meinen, eine Ansicht, die Scholz hinreichend widerlegt hat. Die Endothel-
zellen sehen dabei in jedem Fall gro und geschwollen, wie prall mit einer
Fliissigkeit angefiillt, ans. Normalerweise ist bei den Gehirngefafien,
sogar bei den groBen Asten, ein subendotheliales Gewebe, also eine Lage
zwischen dem Endothel und der sehr deutlichen Elastica interna kaum
angedeutet. Bei der Hyalinose dagegen sehen wir hier eine méchtige
homogene Lage (Abb. 10, 11). Die iibrige GefiBwand ist zunichst intakt,
wenn auch meist bereits schon andere Verdnderungen vorliegen. Der neue
subendotheliale Stoff farbt sich bei Elastica-van Giesonfirbung gleich-
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méBig gelbbraun, bei Nisslfdrbung ist er metachromatisch blau-violett
bei geniigend kraftiger Farbung. Bei Fibrinfirbung nach Weigert ist er

b

Abb. 10. Fall Gateg.61/37. Farbung: Elastica-von Gieson, Vergr, 140mal. 63jihriger Patient

mit langdauernder Hypertonie von RR 180/105. Typische Hyalinose eines Zweiges aus den

Stammganglien; die Media ist betréichtlich geschiadigt. I geschwollene Endothelzellen,

2 subendotheliales Hyalin, 3 ausgezogene Elastica, 4 Klasticaliicke, 5 schmale Media,
6 GefdBlumen, 7 und 7 in Abb. 11 auf 550mal vergroBert.

o — ‘
"-.l-\"" : " BF v e

Abb. 11. Fall Gateg. 61/37, Farbung: Elastica-von Gieson. Vergr, 550mal. Typische sub-
endotheliale Hyalinose mit Schadigung der Media. Geschwollene Endothelzellen (1), sub-
endotheliales Hyalin (2), ausgezogene Elastica (3), verschmilerte Media (4), Gefaflilumen (5).

gleichmaBig dunkelviolett bis blau (Abb. 12), dhnlich bei der Amyloid-
farbung mit Methylviolett, wobei keine Metachromasie auftritt. Riihl
schliefit aus diesen farberischen Reaktionen und aus dem iibrigen Bilde,
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es handele sich vielleicht um kolloidéhnliche Ubergangsformen eines
Degenerationsproduktes. Mit Fettfarbstoffen (Sudan, Scharlachrot)
entsteht ein gleichmifig, intensiv sich anfirbender Ring. Nach Roth,
den Fischer- Wasels und Jajfé zitieren, ist die Verfettung bei der Hyalinose
eine durch besondere chemische Ursachen ausgeldste Stoffwechselstérung
sekundirer Art, eine Ansicht, die auch Hueck und Anitschkow vertreten.
Wir kénnen nach unseren Befunden diese Ansicht nicht teilen und glauben
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Abb. 12. Fall H. Mii 3667. Farbung: Fibrin nach Weigerf, Vergr. 150mal. Auf einen Ab-
schnitt des GefiBes begrenzte Hyalinose, Langsschnitt. Die GefiaBwandteile sind verdndert,
das Liumen ist noch nicht erweitert. X Grenze zwischen normaler (unten) und hyalin
veranderter (oben) Wand.

vielmehr, dafl bei der hyalinen Verdnderung an den Gehirngefifen regel-
méabig und von Anfang an eine sich mit Fettfarbstoffen anfarbende Sub-
stanz vorhanden ist, da wir bei unseren zahlreichen Schnitten niemals
Hyalinose ohne gleichzeitige Fettanfarbbarkeit angetroffen haben. Hier-
bei firbt sich die gesamte subendothelial liegende Substanz ganz gleich-
miBig an, so dafl es auch deshalb sehr wahrscheinlich ist, da die hyaline
Substanz als solche sich mit Fettfarbstoffen anfarbt und nicht erst durch
sekundire Ursachen fettanfirbbare Substanzen entstehen. Bei Silber-
farbungen liegt ein hellgrauer bis graubrauner Ring unter dem Endothel.
Mit allen diesen Férbungen sind in diesem Stoff keinerlei Kinzelheiten
darzustellen. Die Verdnderung ergreift ferner nicht einen Sektor des
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Gefiquerschnittes, sondern fast immer véllig gleichmiBig den ganzen
Ring desselben, ohne Unterschied ob Arteriolen oder groBere Arterien-
zweige befallen sind. Sehr bald kommt es auch zu einer maBigen Aus-
weitung des Gefafies und dadurch zur Dehnung der Elastica. Die letztere
umfaBlt wie ein gespannter Faden das Gefil} (sehr schone Bilder zeigt
Scholz). Eine Vermehrung oder Aufsplitterung der Elastica wie bei der
Arteriosklerose kommt nicht vor; dagegen findet man schon frithzeitig
Zeichen der Schédigung, wie ortliche Defekte. Der ProzeB bleibt auf
diesem Anfangsstadium im allgemeinen nicht stehen, der subendotheliale
Stoff nimmt zu — ob durch Quellung, Neueinlagerung oder beides, ist
nicht zu entscheiden —. Wihrend im 1. Stadium sich dieser Stoff unter
das Endothel gedrangt zu haben scheint, imbibiert er beim Weiterschreiten
der Verinderung die tieferliegenden GefiBwandlamellen oder es kommt
in ihnen zu Quellungen. Dies zeigen deutlich Faserfarbungen, wie die
Farbungen nach Azan-Mallory, Perdraw und Oliveira. Die Muskelfasern
der Media sind schwer geschidigt, sie sehen bei diesen Farbungen wie
verqollen aus, die lumenniheren zunichst stiarker als die mehr peripheren.
Sind die GefaBwandlamellen mit diesem Stoff vollig angefillt oder ver-
quollen, so kommt es auch zum Austritt dieses Stoffes zwischen die Gefa3-
wandteile, Einzelheciten sind dann nicht mehr zu unterscheiden. Die
GefiBle sind bei Faserfarbungen in einen gleichméBig homogenen Ring
verwandelt. In diesem Stadium ist die Elastica vollig zugrunde gegangen.
Dadurch verliert der betroffene GefdBabschnitt seinen Tonus, es bildet
sich eine stiarkere Ausweitung desselben, ein ,,Aneurysma‘ (Abb. 13, 14).
Im eigentlichen Sinne nach der Erklirung von Fahr im Aschoffschen
Lehrbuch handelt es sich um eine Arterieektasie, eine allseitige Ausweitung
des Gefifles in einem Abschnitt. Ein Aneurysma ist dagegen eine Aus-
weitung eines Teiles des Gefdfumfanges, also ein unsymmetrisches Ge-
bilde. Fahr sagt: Histologisch sehe man bei der Arterieektasie eine gleich-
mifige Wandverdiinnung, wihrend beim Aneurysma Kontinuitdtsunter-
brechungen namentlich der mittleren Wandschichten regelméflig gefunden
wiirden. Es ist wohl also so, dafl wir es hier in erster Linie mit ortlichen
Artericektasien zu tun haben, zweifellos bestehen aber Uberginge zu
echten Aneurysmen. Die Begriffe des Aneurysma dissecans und des
Aneursysma spurium diirften dagegen klar sein. Beim Aneurysma disse-
cans dringt Blut zwischen die Gefafiwandlamellen und nur noch Teile
der urspriinglichen GefiBbwand bilden die-Anéurysmenwand. Das Aneu-
rysma spurium ist ein extramurales Hamatom, das durch Organisations-
vorginge zu einem aneurysmaghnlichen Gebilde umgewandelt wird. Hier
bildet das organisierte Hamatom die Aneurysmenwand.

Die Farbreaktionen éndern sich im zweiten Stadium im wesentlichen
nicht, nur das Fettbild zeigt eine Besonderheit (Abb. 15). Neben zahl-
reichen, in. allen Wandabschnitten gleichmafig homogen kriftig ange-
farbten GefaBquerschnitten sieht man auch solche, bei denen der dulBere
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Teil des veranderten GefiafBringes intensiv rot gefirbt ist, wahrend die
inneren Teile nur eine schwéchere Anfarbung zeigen. Offenbar ist es hier
in den lumenndheren Partien des Gefifles wieder zu einer gewissen Aus-
losung des Stoffes gekommen. Darauf deuten auch die iibrigen Farbungen
hin, wenn die Unterschiede bei ihnen auch bei weitem nicht so auffillig
sind. Wir haben diese Besonderheit nur an Gefialen gefunden, bei denen

Abb. 13. Fall Jank. A. 906/36. Fiarbung: H.-E., Vergr. 80mal. Typische spindeltérmige
Ausweitung (Arteriektasie) einer kleinen Arteriole. L#ngsschnitt durch einen Rindenzweig.
1 nicht erweitertes Gefaf, 2 Ausweitung, 3 hyaline Verdnderung, 4 blutgefiilltes Lumen.

die Media auch schwer verdndert war, also nur in weiter fortgeschritteneren
Stadien.

Das Blut geht bis zum diesem Stadium meist ungehindert seinen Weg.
Nach Bildung der Ausweitung kommt es aber sehr bald zu Durchlissig-
keiten in der GefaBwand; Blut tritt durch den defekten Endothelring in
die darunterliegenden Schichten ein, die GefdBwand wird aufgespalten,
es entsteht ein Aneurysma dissecans (Abb. 16). Auf diesem Stadium
bleibt naturgemifl der Prozell auch nicht stehen, — iiber Riickbildungs-
moglichkeiten berichten wir spiter — das Blut wiihlt sich weiter, die
Adventitia wird durchbrochen, Blut gelangt in den perivaskuliren Raum
und verdringt das anliegende Gewebe. Die so entstehende Blutung ist
eine kleine Massenblutung mit deutlich. schwerer Schidigung der Wand
des UrsprungsgefiBes. In vielen Fillen ist die Ruptur des GefaBes sichtbar,

Archiv tiir Psychiatrie. Bd. 112. 2
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Abb, 14. Schema der Hyalinose. Das Schema zeigt die verschiedenen Moglichkeiten der
Veranderungen an der GefaBwand infolge der Hyalinose.
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wihrend bei der Diapedesisblutung die GefiBwand in ihrem groben
Aufbau erhalten bleibt. Auch durchsetzen die Diapedesisblutungen meist,

Abb. 15a—c. Fall Wa. 43/38. Firbung: Sudan ITT, Vergr. 200mal. a Kleine Arteriole
aus den Stammganglien. Der Gefafring ist ganz gleichméBig mit dem Fettfarbstoff ange-
tarbt. 1 GefaBring, 2 Bndothel, 3 Lumen. b Mittlerer Arterienzweig aus den Stammgang-
lien. Auch hier ist der GefdBring gleichm#Big angefirbt. An einzelnen Stellen ist der GefaB-
ring von Blut durchsetzt. I Gefafring, Ie¢ Blut in der GefiBwand = Aneurysma dissecans,
2 Endothel, 2¢ Endothelliicke, 3 Lumen. c¢ GréBerer Arterienzweig aus den Stammganglien.
Nur noch die duBeren Partien des GefaBrings sind deutlich angefirbt, die lnmennéheren
schwach. I Gefag8ring, o duBere Partien, 1b innere Partien, 2 Endothel, 3 Lumen,

wie beim Infarkt, geschidigtes Gewebe, wihrend die Massenblutung
vorher nicht geschidigtes Hirngewebe auseinanderdringt. (Hiller,
Spatz). Bei kleineren Gefifen und sclange die Blutung auf den peri-
vasculiren Raum beschrinkt bleibt, hat sie meist deutliche Kugelform,

D%



20 . H.E. Anders und W.-J. Eicke:

Abb. 16. Fall K, Mi. 2956. Farbung: Nissl, Vergr. 160mal. Kleinerer Ast aus den Menin-

gen mit typischem Aneurysma dissecans. Lumen (1), Endothelring (2), hyalin verinderte

Media (3), Liicke im Endothel (£), durch die Blut (5) sich in die Gef&aB8wand eingewiihlt hat.
Blutpigment (6).

Abb. 17. Fall H. Mii. 3667. Farbung: Xlastica-van Gieson, Vergr. 45mal. Kugelblutung um

hyalin verandertes GetaB (Lingsschnitt) mit nmschriebener Ausweitung. Die Rlastica ist

im Aneurysma nicht mehr zu erkenmen. - Zum Teil ist Hyalin ins Lumen (1) eingetreten.
Die Elastica (2) ist nur am nicht ausgeweiteten GetfaBabschnitt deutlich erkennbar.

sie wird daher als ,, Kugelblutung® bezeichnet (Abb. 17). Ihre Form er-
klart sich sehr einfach aus ihrer Entstehung. Ein ganzer GefdBquer-
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schnitt wird undicht und nach allen Seiten gleichmiBig sucht sich das
Blut auszudehnen, der Gewebswiderstand ist ebenfalls iberall etwa gleich,
also resultiert bei diesém Widerspiel der Krifte etwa eine Kugelform.
Die Blutung ist dabei noch nicht in das umliegende Hirngewebe einge-
treten, sondern hat es nur verdréngt. Ist aber der Querschnitt des be-
fallenen GefiBes grofier und die Kraft der dahinterstehenden Blutsiule
erheblicher, so wird die Blutung auch an der Gewebsgrenze nicht Halt
machen, sondern in diese eindringen. So bildet sich dann die mittelgroBe
oder groBe Massenblutung, wihrend die Kugelblutung eine typische
Massenblutung im kleinen ist (Spatz). Im Stadium der Kugelblutung
ist die vom Blut iiberall durchsetzte, hyalin verdnderte Gefiwand fast
immer noch gut zu erkennen, wihrend bei der groffien Massenblutung
durch die Wucht der Blutung die Gefawand héufig vollig zerstért wird.
Nur in seltenen Féllen gelang es uns noch Reste von ihr aufzufinden.
Dies wire der Ablauf der im Gefolge und beim Weiterschreiten der
Hyalinose entstehenden Verinderungen. Der Zusammenhang zwischen
Hyalinose und Massenblutung 148t sich unschwer fithren. Ein Zusammen-
hang zwischen Arteriosklerose und Massenblutung scheint dagegen nur
selten eine Rolle zu spielen, sonst miiliten bei der oft so betrichtlichen
Arteriosklerose der groflen extracerebralen Aste groBere subarachnoidale
Blutungen haufiger vorkommen. Wir fanden solche an unserem Material
aber nur in ganz circumscripter Ausdehnung und zwar im Zusammen-
hang mit hyalinverinderten Asten.

Nicht in jedem Fall lauft nun der ProzeB bis zum Eintreten der Massen-
blutung ab, es kénnen vielmehr Riickbildungserscheinungen in fast jedem
Stadium auftreten, so daBl die verschiedensten Bilder entstehen. Unvoll-
stindige Riickbildungen vor Ubergreifen der Veriinderung auf die Media
haben wir niemals beobachtet. Offenbar scheint, solange die Media nicht
zerstort ist, der Prozel reversibel zu sein. Ist die Media einmal zerstort,
so ist die Moglichkeit einer Restitutio ad integrum wohl nicht mehr vor-
handen. Unvollstindige Riickbildungen aller weiteren Stadien konnten
wir nachweisen. Verschwindet das Hyalin — man mdchte meinen, es
wiirde ausgelaugt — im Stadium der Hyalinose der Wand des ganzen
-GefdBquerschnittes, also nach unserem Schema im 2. oder 3. Stadium,
so sehen wir einen breiten GefafBiring, der aus verquollenen, zellarmen,
bei Elastica-van Giesonfirbung hellroten Fasern besteht. Die Wand.
muskulatur ist offenbar so weitgehend geschidigt, dal nach Verschwinden
des schidigenden Agens das gequollene Grundgewebe zuriickbleibt, bzw.
dal es durch ein zellarmes, kollagenes Bindegewebe ersetzt wird. Die
fibrosen GefdBringe dhneln den sog. hyalinen Arteriolen der Milz. Sie
sind auf keinen Fall mit den , fibrotischen‘* Hirngeféfen mit ihrer diinnen
Gefaiwand zu verwechseln, auf die Scholz besonders hingewiesen hat.
Mit diesen fibrotischen GefaBen, die hauptsichlich subependymiér und
in den oberen Rindenschichten vorkommen, wird die Hyalinose aber
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leider sehr haufig in Zusammenhang gebracht und verwechselt (Jakob,
Klissurow, Munk u.a.). Das Lumen der GefdBe bleibt (s. Schema) bis dahin
poch durchgingig. In seltenen Fallen wird die hyalinverdnderte Wand
durch Schaumzellen aufgeldst. Ist jedoch erst Blut durch das geschidigte
Endothel in die GefdBwand eingedrungen, so folgt auch umgekehrt leicht
ein Xindringen der hyalinen Substanz von der GefdBwand aus ins Blut;
jene kann auch gelegentlich ohne Eindringen von Blut in die GefaBwand
durch das Endothel in das Lumen ,abtropfen (Abb. 18). Es kommt

Abb. 18. Fall Jac. A.906/36, Farbung: Nissl, Vergr. 300mal. Vollig Hyalin verdnderte
GetsBwand (1), Blutpigment (2) in der Adventitia,,, Abtropfen‘ von Hyalin ing Gefaglumen
(3). Beginnende Thrombogierung.

dadurch zur Bildung von Thromben. Wenn das Hyalin in das Gefdl3-
lumen eingedrungen war, haben wir immer festgestellt, dal sich um diesen
Stoff sofort Thromben bilden, die dann bindegewebig organisiert werden
und meist einen volligen Verschlufl bilden (Abb. 19, 20). Dadurch wird
das Fortschreiten der Hyalinose in der Richtung auf die Massenblutung
verhindert, die lokale Funktionsfihigkeit des Gefifes ist allerdings auf-
gehoben. Tritt, sehr reichlich und wohl auch ziemlich schnell Hyalin
ins Lumen ein und fiillt es ans bevor es zur Thrombosierung kommt, so
bietet eine solche mit Hyalin angefiillte GefdBausweitung dann gelegent-
lich das Bild einer hyalinen Kugel oder Spindel, welche spéter auch binde-
gewebig organisiert wird und sich dann in ein fibroses Gebilde wandelt.
In manchen Fillen dringt kein Hyalin in das Gefiflumen ein und die
Blutung geht trotzdem nicht tther das Stadium des Aneurysma disse-
cans hinaus. Dies diirfte allerdings nur dann der Fall sein, wenn wenig
Blut in die GefaBwand eingedrungen ist. Das Gefif kann in diesem Fall
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Abb. 19. Fall Jank. A.906/36. Fiarbung: H.-E., Vergr. 105mal. Hochgradig dilatierter

Arterienagt in den weichen Hauten mit beginnender Thrombosierung. Die GefdBwand ist

vOllig hyalin verdndert, einzelne Wandschichten sind nicht erkennbar., Durch die Dilatation
des Kkleinen Astes ist eine deutliche Eindellung des Hirngewebes entstanden.

Abb. 20. Fall Kii. Mii 2956, Firbung: Elastica-van Gieson, Vergr. 95mal. Nach Ausweitung

des GefaBesist es zum Fintritt von Hyalin ins Lumen gekommen und das Gefis ist thrombo-

siert. Es handelt sich um ein #élteres Stadium als bei der Thrombose des Gefafies in Abb. 19.

Das GefdB befindet sich im Zustand der Organisation des Thrombusmaterials. Altes Blut-

pigment (1) in der Umgebung und in den benachbarten weichen Hiuten (1a) zeigt, da8 das

Gefa fiir Blut durchlissig gewesen ist. 2 alte GefiBwand, 3 thrombosiertes Lumen, 4 weiche
Hiute; § oberste Rindenschicht, 6 zweite Rindenschicht,
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funktionsfdhig bleiben, wir finden in seiner Wand die Reste von Blut-
farbstoff (Hamosiderin und Hamatoidin). Oft kommt es spiter aus der-
artig wandgeschadigten GefdBlen dann doch noch zur Massenblutung,
Reste der Kugelblutungen, d. h. der kleinen Massenblutungen, findet
man héufig, sie erkennt man in dlteren Stadien an dem noch reichlich
angehéuften Hdamosiderin in der Umgebung von Resten einer schwer

Abb. 21, Fall Wa 43/38. Farbung: Elastica-van Gieson, Vergr. 38mal. Kugelblutung im’ 2. bis

3. Stadium. Die rundliche Form der Blutung ist noch erkennbar. Das GefaBlumen ist

thrombosiert (1), der Thrombus in Organisation begriffen. Die alte Gefalwand (2) ist kaum

noch zu erkennen, in ihr, im Lumen und im angrenzenden Gewebe reichlich Blutpigmente (3).

Das Blut der kleinen Massenblutung ist weitgehend ausgelaugt (4). Die Blutung selbst ist
nicht in das Gewebe eingedrungen, sondern hat es verdringt (5).

geschidigten GefdBlwand (Abb. 21—23). Solche Reste haben allerdings
nicht mehr Kugelform.

Abgrenzung des Hyalinosebegriffes.

In der allgemeinen Pathologie wird der Begriff der Hyalinose im
wesentlichen fiir Verdnderungen, die besonders an den Milzarteriolen
unabhéngig vom Hypertonus héufig vorkommen, gebraucht. Es bestehen
nun zwischen dieser Gefafverinderung und den hyalinen Veranderungen
an den Gehirngefilen infolge Hypertonie wesentliche Unterschiede,
wobei wir glauben méchten, daB die verinderten Milzarteriolen zu Unrecht
die Bezeichnung der ,hyalinen” Verdnderung fithren. Anfangsstadien
wie an den Gehirngefiflen mit subendothglialer Einlagerung eines hyalinen
Stoffes haben wir an den Milzarteriolen nie gesehen, es diirfte sich bei
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diesen Verdnderungen um eine Kollagenisierung des ganzen Gefifles han-
deln. Wir werden in unserer Ansicht einer Trennung der Verdnderungen
an den Milzgefalen ohne Vorliegen einer Hypertonie und der typischen
Hyalinose der Gehirngefdfle infolge Hochdrucks durch eine kiirzlich von
Munk verdtfentlichte Arbeit bestdrkt. Mwunk macht eine Trennung
einmal zwischen der hyalinen Entartung in manchen Gefalbezirken, die

N ST 8

Abb. 22. Fall . Mii. 3667. Farbung: Elastica-van Gieson, Vergr. 220mal. Alte kleine Kugel-
blutung (III. Stadium). Das GefiaB ist vollig verschlossen, die Grenze zwischen Lumen und
GefaBwand ist nicht deutlich. Die Kugelform ist verloren gegangen, das Pigment ist gegen
die Umgebung nicht scharf abgegrenzt, Alles ist von zahlreichen Blutpigmenten (Héma-
toidin und Hémosiderin) leuchtend gelb und schwarz durchsetzt. Reichlich Blutpigment
(Hamatoidin und Himosiderin) leuchtend gelb und schwarz durchsetzt.
Reichlich Bhutpigment auch in der Umgebung. I verschlossene GefaBe, 2 Pigmente.

man schon frithzeitig — in der Milz zum Teil schon im Kindesalter — sowie
im vorgeschrittenen Alter wohl bei jedem Menschen finde, die als Ab-
nutzungserscheinung anzusprechen sei, in Gebieten mit stark wechseln-
der Blutfiille vorkdme und keine klinische Bedeutung habe, und anderer-
seits der mehr allgemeinen systematisch ausgebreiteten Hyalinose der
Arteriolen und Capillaren. Diese verdiene die Beachtung der Kliniker,
weil sie in einem besonderen Verhdltnis, ndmlich als Folge und auch als
Ursache zur pathologischen Steigerung des Blutdrucks stinde. Bemer-
kenswert hieran ist die Trennung der beiden Formen von Hyalinosen,
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-wobei die eine iiberhaupt ohne EinfluB und klinische Bedeutung sein
soll, die andere von desto weittragenderer. Uns ist es wahrscheinlicher,
daB hier iiberhaupt grundsétzlich verschiedene Verinderungen vorliegen,
die dementsprechend auch eine verschiedene Benennung verdienen. Diese
Annahme wird auch durch das farberisch verschiedene Verhalten —
keine Metachromasie bei Nissl, Fehlen der homogenen gelbbraunen Farbe

Abh. 23, Fall Jac A.906/36, Farbung El.-van Gieson, Vergr. etwa 200mal. Alte Kugelblutungs-

narbe. Die Reste der Gefafwand sind noch eben zu erkennen. Reichlich Niederschlige von

Hiamosiderin nnd Hamatoidin. 1 alte GefdBwand, 2 altes, jetzt verschlossenes Lumen,
3 Hamosiderin in der GefaBwand und in der Umgebung zerstreut.

bei van Giesonfirbung — und das differente morphologische Bild unter-
stiitzt. ‘Bei der sog. Hyalinose der Milzgefde kommt es zu einer ziemlich
gleichmiBigen Verquellung der einzelnen GefiBwandteile mit gleich-
méifiger Hellrotfarbung bei van Giesonfarbung.

Zum Unterschied von diesen Milzgefd3verdnderungen, die nach unserer
Ansicht die Bezeichnung Hylinose nicht zu recht tragen, kommen aber
bei Hypertonie dieselben Verdnderungen wie an den Hirngeféflen auch an
den GefiBen der Korperorgane vor. Leider verfiigen wir hier nicht iiber
selbst untersuchtes Material. Herxheimer und Stern beschreiben unter der
Bezeichnung der Arteriolonekrose an GefaBlen von Nieren von einwand-
freien Hypertonikern dieselben Verdinderungen, die wir unter der Be-
zeichnung der Hyalinose im Gehirn der Hypertoniker als sehr wesentliche
Verinderung gesehen haben. Beide betonen den Unterschied gegentiber
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der gewdhnlichen Arteriolosklerose. Sie beschreiben auch an diesen
Nierengefafien die értlichen GefiBausweitungen, wahrend man diese bei
der gewohnlichen Arteriolosklerose nicht finde, und besonders auch die
Wandaufsplitterungen mit dem intramuralen Himatom und schlieB-
lich sogar kleine Massenblutungen bei Defektwerden der Wand im Verlauf
des Prozesses. Sie betonen die Ahnlichkeit mit den von Fahr beschrie-
benen Verdnderungen bei der malignen Sklerose. Stern teilt mit, daB
Engel derartige Verénderungen im Pankreas und Darm in 1 Fall und
Feitis in 2 Fallen in der Milz gesehen habe. In allen Fiéllen, betont
Stern, bestand Hypertonie. Kleine Massenblutungen in Form von Kugel-
blutungen sind also bei der Hypertonie auch in Niere, Milz und Pankreas
gefunden worden. Es kann aber doch keine Frage sein, dal} dieses Vor-
kommen selten ist im Vergleich zu den Kugelblutungen und den Massen-
blutungen im Gehirn. Wahrscheinlich spielt beim Zustandekommen der
Massenblutung auller der drtlichen Gefawandschidigung noch ein anderer
Faktor eine Rolle, ndmlich der Gewebsdruck des betreffenden Paren-
chyms.

Abtrennung der Hyalinose von der Arteriosklerose und der Arteriolosklerose.

Nach unserer Uberzeugung muf8 man die Hyalinose von der Arterio-
sklerose (nach der engen Fassung) abtrennen. Es wird eingewandt, die
Hyalinose sei die durch die Eigenart des Wandbaues bedingte Form der
Arteriosklerose bei den kleinen Arterien bzw. Arteriolen. Rihl, Munk
u. a. nehmen dementsprechend an, daf sich die in Rede stehende Ver-
dnderung auf die Arteriolen beschranke. Sehr deutlich wurde dies wider-
legt durch zwei nebeneinanderliegende, im Durchmesser je mehrere
Millimeter messende GefdBe, die schon makroskopisch sichtbar sind und
von denen das eine Arteriosklerose und das andere eine typische Hyalinose
zeigt. Hs sind dies zwei der grofiten im Nucleus dentatus vorkommenden
Zweige (s. Abb. 15—17 unserer gemeinsamen Arbeit)!. Auch an kleineren
Asten in den weichen Hiuten kann gezeigt werden, daB die Hyalinose
keineswegs auf die Arteriolen beschrinkt ist (Abb. 24). Gefifle von der
GroBe der beiden zuerst genannten Zweige im Nucleus dentatus-Gebiet
haben wir haufiger, besonders in den Stammganglien, gesehen, deren
groflere Zweige ein ganz erhebliches Kaliber haben. Bei der Arterio-
sklerose und Hyalinose verhalten sich weiter simtliche Teile der Gefdl-
-wand in jedem Stadium verschieden. Dies betonen Herxhetmer und Stern
auf das Entschiedenste beziiglich der Nierengefifle, indem sie eine
,,Arteriolonekrose‘‘ von der ,, Arteriolosklerose‘ abtrennen. Dags Endothel
zeigh bei der Arteriosklerose im allgemeinen keine Schwellung, wihrend
diese bei der Hyalinose ein sehr auffilliges Merkmal ist. Die subendothe-
liale Schicht zwischen Media und Endothelzellen, die an den HirngefdGen
normalerweise kaum hervortritt, ist bei der Hyalinose hochgradig

1 Z. Neur. 167, 562—575 (1939).
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verbreitert, verquollen und homogen, ohne daf zellulédre Elemente sichtbar
werden. Dagegen findet sich bei der Arteriosklerose unter dem Endothel
eine zellige Neubildung. Dementsprechend entstehen bei der Hyalinose
keine Zerfallsherde (Atherome) oder herdiérmige KEinlagerungen von
Lipoiden in Krystallform, vielmehr gibt der bei der Hyalinose unter dem
Endothel eingelagerte Stoff im gesamtén Querschnitt die Fettreaktion.
Die Elastica wird bei der Hyalinose gedehnt und verschwindet sehr bald
beim Fortschreiten des Prozesses vollig, bei der Arteriosklerose dagegen
hypertrophiert sie, wird aufgesplittert und wird besonders deutlich. Es
fehlt bei der Hyalinose jede produktive Komponente. Aneurysmen an
kleineren GefiBen infolge Arteriosklerose sind ziemlich selten, bei der

t Arterioskleros Gefil mit Hyalinos

Abb. 24. Fall. Kii Mii2956. Farbung: Elastica-van Gieson, Vergr. 100mal. Zwei nebeneinan-
der liegende GefaBe, links Arteriosklerose (Verdoppelung und Aufsplitterung der Elastica)
rechts Hyalinose (volliz homogene GefiBlwand).

Hyalinose ein Charakterikum. Entsprechend sind Rupturen an im tbli-
chen Sinne arteriosklerotisch verdnderten HirngefdBen selten, wihrend die
hyalinverdnderten GefiaBe die Quelle der Massenblutungen sind. Trotz
der hochgradigen Arteriosklerose der BasisgefiBe und groBen Aste, findet
man daher auch von ihnen ausgehende subarachnoidale Blutungen nur
sehr selten.

Der mit dem Namen ,,Hyalinose bezeichnete ProzeB ist an sich
bereits oft gesehen und beschrieben worden. Der Unterschied gegentiber
der Arteriosklerose wird durch die zahlreiche anderen Bezeichnungen
betont, welche von den verschiedenen Autoren vorgeschlagen wurden.
Manche Untersucher betonen die Abtrennung der Hyalinose von der
Arteriosklerose ausdriicklich. Jores meint im Handbuch der Pathologie
von Henke-Lubarsch, man solle die Hyalinose aus dem Arteriosklerose-
begriff herauslassen. Staemmler beschreibt unter der Bezeichnung der
fibrinoiden Nekrose die gleichen Verinderungen und trennt sie von der
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Arteriosklerose ab. K. Westphal spricht von Angionekrosen, wobei er
nach der Beschreibung des histologischen Befundes offenbar auch hyalin-
verinderte Gefille meint. Beitzke sagt, die Ursache der Aneurysmen
liege in ,fibrinciden Quellungen* der Gefilwand und teilt Befunde
mit, die dem unserigen weitgehend dhneln. Rosenblath hat in seiner 1918
erschienenen Arbeit ebenfalls dieselben Verdnderungen gesehen wie wir,
einschlieBlich der GefiBausweitungen und betont besonders, die Ver-
dnderung habe mit der Arteriosklerose nichts zu tun. Die ,,plasmatische
GefiaBzerstorung Wolffs stellt schlieilich auch nur denselben ProzelB
mit einem anderen Namen dar. Hierzu im Gegensatz identifizieren Hueck,
Jakob, Bohne, Neubiirger, Ruhl;, Hiller, Munk und Fischer-Wasels und
Jaffé Hyalinose und Arteriosklerose?. -

Vorkommen der Hyalinose.

Die Hauflgkel‘c und besonders die Bedeutung der Hyalinose wird
bisher noch betrichtlich unterschitzt; auch sind die Zusammenhénge der
sich aufeinander aufbauenden Verdnderungen nur wenig bekannt. Die
Hyalinose konnten wir in jedem unserer Hypertonikergehirne nachweisen.
Dagegen konnte siein keinem der Kontrollfille trotz Serlenuntersuohungen
gefunden werden. Bei manchen unserer Fille kommt sie so reichlich vor,
daB man sie fast in jedem Schnitt findet, bei anderen Fillen wurde sie
erst durch die Serien aufgedeckt. Die Hyalinose befallt auch immer nur
ein Stiick eines Gefifies. Dafl ein Gefdl in seiner ganzen Linge hyalin-
verdndert ist, haben wir nicht beobachten kdénnen. Die kiirzeste Ver-
anderung, die wir sahen, war 100 y lang. Nach unseren Beobachtungen
héngt dabei die Linge der Ausdehnung der Verdnderung nieht vom
Kaliber des befallenen Gefiiles ab. Wir haben die Hyalinose in geringer
Ausdehnung an grofien, wie in grofler Ausdehnung an kleinen GefdBen
sowie auch im umgekehrten Verhiltnis feststellen kénnen.

Wir fanden die Hyalinose an GefaBen:

An Zweigen der Stammganglien in 32 der 36 Fille?, Die Verdnderung
war 2mal nur an vereinzelten, 9mal nur an miBig zahlreichen und in den
iibrigen Fillen an zahlreichen Zweigen zu beobachten. In einzelnen Fallen
erreichte sie extreme Grade. lmal fehlte Untersuchungsmaterial, 3mal
war keine Hyalinose vorhanden.

Im Gebiet des Nucleus dentatus und im angrenzenden Kleinhirnmark
in 25 Fallen. Die Veridnderung war 10mal nur an vereinzelten, 8mal an
maBig vielen und in den ibrigen 7 Fillen an zahlreichen Zweigen vor-
handen. 4mal fehlte es an Material, 5mal war der Befund nicht einwand-
frei klar, in den 2 restlichen Féllen waren hyalin verdnderte Zweige mit
Sicherheit nicht vorhanden.

1 Die Arbeit von Sigeru Matuoka: Trans. Soc. path. jap. 29, 449 (1939). Ref.
Zbl. Neur. 96, 550 (1940) konnte nicht mehr beriicksichtigt werden.

2 Geringe Unterschiede gegeniiber den Teilergebnissen, die wir in Wiesbaden
mitgeteilt haben, beruhen auf der Hinzunahme noch einiger neuer Fille.
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Im Mark des Grofhirns in 27 Fallen. Sehr zahlreich war die Verinde-
rung im Mark in keinem Fall. 3mal war der Befund nicht einwandfrei
klar, 6mal waren hyalin verdnderte Zweige nicht nachweisbar.

In den Zweigen der Rinde des Anteriorgebiets in 27 Fillen. Die Ver-
dnderung war 10mal nur an vereinzelten, 6mal an mifig vielen, in den
iibrigen Féllen an ziemlich zahlreichen und in 2 Fillen an duBerst zahl-
reichen Zweigen vorhanden. 9mal war der Befund nicht einwandfrei.

In der Rinde des Mediagebiets in 33 Fillen. Die Verinderung war in
14 Fillen an vereinzelten, 7mal an méaBig vielen und 2mal an duflerst
zahlreichen Zweigen vorhanden, 2mal war der Befund nicht einwandfrei,
Imal war Hyalinose sicher an keinem Geféf3 vorhanden.

In der Rinde des Posteriorgebiets in 33 Fillen. Die Veradnderung war
17mal nur an vereinzelten, Tmal an méafig vielen und 2mal an duBlerst
zahlreichen Zweigen vorhanden. lmal war kein Material zur Unter-
suchung vorhanden, 2mal war der Befund nicht einwandfrei.

In der Rinde des Kleinhirns in 24 Fillen. Die Verdnderung war 13mal
nur an einzelnen, 6mal an méBig vielen, 3mal an ziemlich vielen und 2mal
an dulerst zahlreichen Zweigen vorhanden. 3mal fehlte es an Material,
6mal war der Befund nicht einwandfrei, 3mal war Hyalinose sicher an
keinem Gefafl vorhanden.

Die Zablen, die fiir die Zweige gefunden wurden, gelten in véllig
gleicher Weise fiir die kleinen Aste in den weichen Héuten der betreffenden
Gebiete. Bei manchen Fillen wurde die Hyalinose nur in einigen Ver-
sorgungsgebieten gefunden; in anderen vermift, ohne daB dabei eine
bestimmte Regel zu finden war.

In keinem Fall fehlte die Hyalinose ganz. Wihrend die Rinde als
Ganzes niemals einen vollig negativen Befund ergab, wurden 3mal die Stamm-
ganglienzweige von der Hyalinose frei befunden. Von diesen 3 Féllen
(Fall 3, 24, 28) — bei einem 4. war kein Material vorhanden — sind groBe
Serien von vielen 100 Schnitten aus verschiedenen Stammganglienteilen
untersucht worden und trotzdem konnte keine Hyalinose gefunden wer-
den. In diesen 3 Fillen wurde auch keine Hyalinose an den Zweigen des
Nucleus dentatus-Gebietes nachgewiesen. Diese 3 Fille hatten aber in
den Zweigen in der Rinde und den kleineren Asten in den dariiberliegenden
weichen Hauten eine ziemlich ausgeprigte Hyalinose und wiesen auerdem
eine Verdnderung zahlreicher Gefifle im Sinne der drusigen Entartung
(Scholz) und in 2 Fillen auch Drusen im Gewebe auf.

In 6 Fallen tiberwog die Hyalinose in den Stammganglien betrécht-
lich, in 17 Fillen um ein geringes. In 7 Fallen war das Betroffensein der
Zweige in den Stammganglien und den Zweigen in der Rinde und in den
Asten in den dariiberliegenden weichen Hauten etwa gleich. 2mal war
das Verhaltnis vollig umgekehrt, in jedem Schnitt zahlreiche hyalinver-
inderte Zweige in der Rinde und in den kleinen Asten in den dariiber-
liegenden weichen Héuten, an den Zweigen der Stammganglien dagegen
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nur eine miBig ausgedehnte und méBig haufige Hyalinose. Das Befallen-
sein der Zweige des Nucleus dentatus-Gebiets und der Kleinhirnrinde
sowie der kleinen Aste in den dariiberliegenden weichen Hauten geht
etwa der Menge der Veranderung an den Asten und Zweigen des GroB-
hirns parallel, nur im ganzen in etwas geringerem Grade, und zwar in der
Art, daf} die Menge der Verdnderung an den Zweigen des Nucleus dentatus-
Gebiets der in den Stammganglien entspricht, und die Menge an den
Zweigen der Rinde und den Asten der dariiberliegenden weichen Héute
des Kleinhirns der am GroBhirn gleichkommt. Die Verdnderungen an den
Zweigen im Mark waren, was Ausdehnung der einzelnen Verénderung
und Héufigkeit im ganzen betrifft, wesentlich geringer, was sicher seinen
Grund auch in der wesentlich geringeren Zahl von Zweigen im Mark hat.
Mehrfach war der hyalinverinderte Rindenzweig auf der Serie einwand-
frei in das Mark zu verfolgen. ' ‘

Aus den mitgeteilten Zahlen ergibt sich, daf} die Hyalinose wohl eine
Auswahl trifft zwischen grauer und weiBler Substanz, daf aber innerhalb
der grauen Substanz keine eigentlichen Pridilektionsgebiete vorliegen.
Im Gegensatz zu Riihl, Staemmler und Wolff miissen wir feststellen, dafl
man auch nicht von einer Bevorzugung der Stammganglien gegeniiber der
Rinde sprechen kann. Bei 3 Fillen fehlt die Verdnderung, wie gesagt,
in den Stammganglien ganz, in der Rinde nie. Andererseits kommt es
allerdings etwas hiufiger vor, dal bei gleichzeitigem Befallensein von
Stammganglien und Rinde der hohere Grad der Verdnderung an erst-
genannter Stelle erreicht wurde. Auf jeden Fall kann gesagt werden, daf3
das Vorkommen der Hyalinose in der Rinde ebenso wie das Vorkommen
der die Hyalinose begleitenden Kugelblutungen bisher zu gering ein-
geschatzt worden ist.

Eine Abhingigkeit des Grades der Hyalinose von der Héhe des Blut-
drucks lief sich nicht nachweisen.

Eine besondere Disposition der Putamengefifie (Arteriae striolenti-
culares) (dschoff u.a.) zur Hyalinose kénnen wir, wie gesagt, nach
allen unseren Untersuchungsbefunden nicht annehmen. Wenn aber an
den Gefdfen der Stammganglien hyaline Verdnderungen vorhanden sind,
so ist die Gefahr einer verhingnisvollen Massenblutung viel gréfer als
bei der Hyalinose der Rinde. Wenn es aus einem hyalinverinderten
Abschnitt eines Rindengefafles zu einer Massenblutung kommt, so ist
diese, wie wir immer und immer wieder gefunden haben, fiir gewthnlich
klein. Die Kugelblutungen sind durchschnittlich von Stecknadelkopf-
grofBe, seltener kommt es in der Rinde zu mittelgroflen Blutungen. Zweifel-
los hiingt diese Tatsache mit dem kleinen Kaliber der RindengefiBe zu-
sammen. Dagegen werden die Stammganglien von den verhiltnismifBig
groBen Zweigen der Arteriae striolenticulares erndhrt (das sind die groften
Zweige des Gehirns). Eine Blutung aus einer solchen grofkalibrigen
Arterie muB zu entsprechend groferen Blutungen fithren. Auf diese Weise
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erklart sich ganz ungezwungen die altbekannte Tatsache, daf die grofen
Massenblutungen die Stammganglien bevorzugen. Die Hypothesen, die
man bisher zur Erklirung dieser Tatsache aufgestellt hat, erscheinen uns
dagegen wenig stichhaltig.

Schon weiter oben ist die Behauptung widerlegt, die Hyalinose finde
sich nur an den Arteriolen. An den grofen Stimmen und Basisisten
haben wir sie allerdings nie beobachtet. Auch an den Asten der Konvexitét
findet sie sich erst nach der Teilung in kleinere Aste. Nach Munk und
zahlreichen anderen Autoren sind gerade die kleinen Gefifle die Regula-
toren der Blutzufuhr, durch ihre Verengerung soll der Hypertonus be-
dingt oder wenigstens gef6érdert werden und Spasmen sollen vorziiglich
an kleineren Gefillen angreifen.

An den groflen Stammganglienzweigen und den Zweigen im Nucleus
dentatus-Gebiet haben wir die Hyalinose. oft beobachten kénnen, hier
kommt auch die Arteriosklerose besonders haufig vor, so dafl im gleichen
Gebiet Hyalinose und Arteriosklerose benachbart erscheinen. Die Differen-
tialdiagnose ist, wie gesagt, infolge der groBen Unterschiede der beiden
Prozesse fast immer an jedem einzelnen Gefdl mit Sicherheit zu stellen,
wenn auch vereinzelt Mischungen der Prozesse vorkommen kénnen. An
den kleinen Arterien wird die Arteriosklerose seltener, die Hyalinose haufi-
ger. Wir verfiigen jedoch iiber einen Fall, bei dem neben maximaler
Hyalinose an den kleinen Asten in den weichen Hauten an zahlreichen
ebenso kleinen Asten eine intensive Arteriosklerose besteht. Die Arterio-
sklerose ist eine Abnutzungskrankheit, entsprechend ist sie auch bei den
Hypertoniefillen mit der stark erhhten Beanspruchung des Gefaf-
systems besonders hochgradig. Die Arteriosklerose kann aber auch andere
Ursachen als den Hypertonus haben, wie auch aus dem Vorkommen der
Arteriosklerose in den zahlreichen Fillen unseres Kontrollmaterials
hervorgeht. N

Auch auf die Capillaren greift die Hyalinose iiber. Die verinderten
Capillaren haben dann eine einzige, die entsprechende Farbreaktion
gebende, verbreiterte Wand, wenn auch die Verinderung entsprechend
der geringen Méchtigkeit der Wand nur relativ wenig in die Augen f4llt.

An den Venen haben wir einwandfreie Verdnderungen im Sinne der
Hyalinose nicht nachweisen kénnen, wie ja auch der Einflul} der Hyper-
tonie auf die Venen nur sehr gering sein dirfte.

Die Bedeutung der Hyalinose wnd threr Folgeerscheinungen.

Die Bedeutung der Hyalinose ist unseres Ermessens sehr grofl. Die
Hyalinose der arteriellen Zweige des Gehirns ist die héufigste Ursache
der Massenblutungen. Wir haben bei den Kugelblutungen, den kleinen
Massenblutungen, dem idealen Objekt zur Untersuchung der Massen-
blutung tberhaupt nach Hiller, stets Hyalinose bzw. Endzustinde der-
selben an dem betreffenden (efil nachweisen kénnen. Bei der serien-
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mébigen Untersuchung gelang es auch wiederholt, einen Defekt in der
GefiBwand zu finden, der als unmittelbarer Ausgangspunkt der Blutung -
angesprochen werden kann. Auch in gréferen Massenblutungen sahen
wir einige Male das erweiterte, wandgeschadigte Gefd, das sich dann aller-
dings immer in der Blutung verlor. Der Nachweis des hyalinverdnderten
Gefafles bei ihr ist natiirlich sehr erschwert, da die Gefille durch eine
groBere Massenblutung meist vollkommen zerstdrt werden. Erweichungs-
herde diirften wohl kaum auf die Hyalinose zuriickzufithren sein, wir
haben Parenchymschidigungen in der Umgebung hyalinverdnderter
GefilBle nie beobachtet. Dies ist nach Spafz durch die gute Versorgung
des nervisen Gewebes mit Kollateralen bedingt.

Die Aneurysmen bilden riur eine Phase im Verlauf des Prozesses der
Hyalinose (s. Schema), ihre Griofe hingt vom Kaliber des befallenen
GefiBes ab. Charcot und Bouchard betonen zum ersten Male einen gesetz-
méfigen Zusammenhang der sog. Miliaraneurysmen mit der Massenblutung.
Zuvor hatte allerdings Virchow 1851 (nach Rosenblath) eine sog. ampullére
Ektasie an Gehirngefaflen élterer Leute beschrieben, von der er annahm,
daB sie eine Grundlage fiir die Apoplexie schaffe. Spiter sind es Pick
und Ellis, welche die iibermiliaren Aneurysmen fiir die Blutungsquelle
halten. Sie konnten mit Hilfe des Schiittelverfahrens bei 11 tédlichen
Massenblutungen 8mal die Quelle der Blutung am rupturierten Gefas-
aneurysma sogar makroskopisch zeigen. Nach unseren Untersuchungen
beruhen die iibermiliaren Aneurysmen véllig auf denselben Ursachen wie
die miliaren — deren Bedeutung fiir die Massenblutung von den letzt-
genannten Autoren unterstrichen wird — nur dall die Verdnderungen
grofiere Gefafe betroffen haben. Auch die Betonung der Trennung von
echten und sog. falschen Aneurysmen — wenn es also bereits zum peri-
vasculiren Hamatom gekommen ist — diirfte auf dem gleichen Nichter-
kennen der diesen beiden Zusténden zugrunde liegenden GefilBverdnde-
rung beruhen. Die Arbeiten von Weifs, Zenker (nach Rosenblath), Weber
sowie Pohlmann, letzterer beschreibt das Verschmolzensein der Wand-
schichten im Aneurysma, u. a. bringen keine wesentlich neuen Gesichts-
punkte. Von neueren Arbeiten, die sich mit der Frage des Aneurysmas
als Ursache der Massenblutung befassen, sind die von Beslzke besonders
beachtenswert. Er setzt sich intensiv fiir die Aneurysmen als Ursache
der Massenblutung ein. Es liege haufig an mangelhafter Untersuchungs-
technik, wenn man die Aneurysmen nicht finde. Die Ursache fiir diese
sind nach Beitzke fibrinoide Quellung von Intima, Media oder Adventitia.
Er beschreibt dabei zahlreiche Befunde, die denen der Hyalinose ent-
sprechen. Nordmann betont, da im Gehirn die spindelférmigen Dilata-
tionen der kleinen Arterien infolge Blutdrucksteigerung entstehen. Er
zeigh im gleichen Referat zahlreiche Abbildungen von geschiadigten Ge-
faBen; die den unseren weitgehend gleichen. Sonst wird die Bedeutung
der Hyalinose nicht sehr stark betont, wie tiberhaupt die mechanischen
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Ursachen zeitweilig gegeniiber den funktionellen in der Frage der
Apoplexiegenese mehr in den Hintergrund getreten waren. - Lowenfeld
beschreibt noch eine degenerative, der Hyalinose gleiche Gefaflwand-
schidigung, auf der die Massenblutung beruhen soll und Staemmler ent-
wirft in der von uns schon zitierten Arbeit unter der Bezeichnung der
,fibrinoiden Nekrose' ein sehr anschauliches Bild der Hyalinose. Fr
sagt, diese Gefalverdnderung sei geradezu typisch fiir die Hypertonie
an den Gehirngefifien. Im Verlauf der Erkrankung komme es entweder
zur Ruptur mit Blutung oder zur Obliteration des GefaBes. Der Prozel
schreite von innen nach auflen fort. Er sei gekennzeichnet durch Wand-
nekrose mit Neigung zu ortlichen GeféBausweitungen, Zerreilungen oder
Durchblutungen, Thrombose oder Organisation. Es sind dies also unter
anderer Bezeichnung die infolge der Hyalinose in den verschiedenen
Stadien am GefaB eintretenden Verdnderungen. Staemmler betont auch,
daf} der Prozell nicht ohne weiteres als Arteriosklerose bezeichnet werden
kénne, er ginge der Blutung zeitmiBig voraus. Veranderungen, die nach
der Beschreibung der Hyalinose vollig gleichen, werden als sehr bedeu-
tungsvoll fiir das Entstehen der Massenblutung auch betont von Westphal,
der sie als ,,Angionekrose” und von Wolff, der sie als ,,plasmatische -
GefdBzerstorung bezeichnet, entstanden auf dem Boden von GefaB-
spasmen und geschidigtem Grundgewebe nach Westphal.

Vorher schon hatte Rikl die ,,hyalinfettige Entartung’ als die fir die
Hypertonie typische Verdnderung der Arteriolen an den Hirngefafien
beschrieben; er spricht allerdings nicht von Hyalinose und setzt diese
Verdnderung der Arteriosklerose gleich und nenntsie mit 4schoff Arteriolo-
sklerose. Die Blutdruckerh6hung ist nach ihm die Ursache dieser Ver-
dnderung. Dagegen trennt Scholz auf Grund morphologischer Merkmale
die Hyalinose ganz scharf von der Arteriosklerose, bzw. Arteriolosklerose
ab, er erkennt allerdings nicht den Zusammenhang der Hyalinose mit der
Blutdrucksteigerung.

Ubrigens hat auch Schwarz hierher gehorige GefdBverinderungen
beschrieben und mit Arteriosklerose in Zusammenhang gebracht. Hueck
gebraucht die Bezeichnung Hyalinose und macht als Ursache Blutdruck-
schwankungen lokaler wie allgemeiner Art verantwortlich, ist aber &hn-
lich wie Riihl der Ansicht, daB diese GefdBverinderung in den Rahmen der
Arteriosklerose gehdre.

Mit Hiller halten wir die Kugelblutung fiir eine typische kleine Massen-
blutung, die sich von der mittelgroBen oder groBen Massenblutung nur |
durch ihre GréBe unterscheidet, die im wesentlichen wieder von der GroSe
des von der Hyalinose befallenen GefifBles abhingt. Wolff sieht dagegen
die Kugelblutungen nur als Folge der groBen Massenblutung an und betont
genau wie Riihl, der die Aneurysmen fiir Folgen der Blutungen hilt,
besonders ihr Vorkommen in der Nahe der grofen Blutung. Auch wir
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kennen natiirlich Blutungen in der Néhe einer groBlen Massenblutung,
welche zweifellos die Folge der letzteren sind; dabei handelt es sich aber
nicht um Kugelblutungen sondern um Diapedesisblutungen. Aus unseren
. Beobachtungen geht einwandfrei hervor, daB die Kugelblutungen Parallel-
erscheinungen der grofen Massenblutung aber nicht Folgeerscheinungen der-
selben sind. Bei einem Fall fanden sich massenhaft Kugelblutungen in
der Rinde entsprechend ausgebreiteter Hyalinose der Rindenzweige und
keine groBen, nicht einmal mittelgroBe Massenblutungen entsprechend
der Tatsache, daB die groferen Zweige, besonders die der Stammganglien,
nur geringe hyaline Verénderungen aufwiesen. Es ist auch ganz undenk-
bar, dafl mittelgrofe oder auch grofle Massenblutungen in den Stamm-
ganglien der einen Hemisphire zu einer so hochgradigen ,,Erschitterung*
fiihren kénnen, daB Kugelblutungen im Frontal- oder Occipitalpol der
anderen Seite oder gar im Kleinhirn darauf zurtickgefithrt werden konnten.
Auch haben wir oft zahlreiche alte Kugelblutungen gefunden, wihrend
nur eine groBe frische Massenblutung oder in anderen Fillen nur einzelne
mittelgrofe Blutungen im Gehirn vorlagen.

Wir glauben, daf die Hyalinose und die auf ihrem Boden entstehenden
Massenblutungen (seien es kleine = Kugelblutungen, mittelgrofe oder grofie)
fast ausschliefilich eine Folge des Hypertonus sind. Man kann die Kugel-
blutungen nicht in jedem Gehirn einer beliebigen dlteren Person finden;
sie ist auch nicht Teilerscheinung der gewhnlichen Arteriosklerose in

-senilen Gehirnen oder eine Folge der Lues oder chronischen Intoxika-
tionen. Bohne beschreibt ebenfalls regressive Verdnderungen an den
Gehirngefiflen wie die von uns mitgeteilten, 140t ihnen jedoch keine
Bedeutung fiir die Pathogenese der Zirkulationsstérungen im Gehirn
“zukommen und hélt sie im wesentlichen fiir vom Alter abhingig. Er
betont, dall die kleinen rundlichen Blutungsherdchen (Kugelblutungen)
in allen Gehirnpartien in jedem Lebensalter und unter mannigfachen
Bedingungen vorkdmen, von der typisch apoplektischen, hypertonisch
bedingten Massenblutung abzutrennen wiren und nicht geeignet seien
zur Erforschung der Massenblutung. Um letzteres zu widerlegen und
unsere Behauptung zu stiitzen, die Hyalinose an den GehirngefiBen sei
eine Folge des Hypertonus, dient unser Kontrollmaterial, das eritsprechend
ausgesucht worden ist.

Kontrollmateriol.

Um festzustellen, ob die Hyalinose auch an Gehirngeféfien von Nicht-
hypertonikérn vorkommt, insbesondere um auszuschlieBen, daB sie
vielleicht eine gewdhnliche Alterserscheinung ist, dient unser Kontroll-
material. 26 Gehirne von Nichthypertonikern wurden systematisch unter-
sucht. Das Durchschnittsalter der Kontrollfille betrigt 63 Jahre 4 Mo-
nate, das der Hypertoniefille 58 Jahre 11 Monate. Der jiingste Kontroll-
fall ist 53 Jahre, der dlteste 83 Jahre alt. Es sind also bestimmt nicht
Gehirne zu jugendlicher Patienten zur Kontrolle herangezogen worden.

3+
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Die Grundleiden waren: senile Demenz, Chorea-Huntington, Thrombo-
endangiitis obliterans (von Winiwarter- Buergersche Erkrankung), mul-
tiple Sklerose, Spétepilepsie, Alzheimersche Erkrankung, Schizophrenie,
Paralysis agitans, Erweichungsherde infolge ¥ndocarditis verrucosa,
amyotrophische Lateralsklerose, Picksche Krankheit und Lues cerebro-
spinalis. Bei 2 der Kontrollfille waren die Wassermannsche und die
Erginzungsreaktionen in Blut und Liquor positiv, in 2 weiteren einzelne
der Reaktionen. Die Gehirne stammen also von Patienten mit den ver-
schiedensten Krankheiten, worunter auch solche mit Erkrankungen des
GefiaBisystems, mit einer Lues, mit Erweichungsherden usw. sich befanden,
wie solche, bei denen am Gehirn und seinen Geféen makroskopisch wie
histologisch tiberhaupt kein Befund zu erheben war. Grundbedingung war,
dap in mehreren Jahren wiederholte Blutdruckmessungen keine Erhohung
des Bluldrucks ergeben hat. Die Schwierigkeit, einen sicher nicht erhhten
Blutdruck festzustellen, erldutert am besten ein Fall, der zunichst mit
zum Kontrollmaterial gehorte. Bei ihm war in den letzten Lebensjahren
der Blutdruck nicht erhsht, er zeigte aber hyaline Verinderungen an den
Gefallen. Die glicklicherweise noch zu erhaltenden Krankenblitter von
einer Krankenhausbehandlung in fritheren Jahren ergaben aber, daf
frither der Blutdruck erhoht gewesen war. Die Korpersektion war in
16 dieser Fiélle vorgenommen worden. Bei allen diesen Fillen ergab der
Befund an Herz und Nieren kein auf Hypertonie hinweisendes Ergebnis.
Eine Arteriosklerose an Gehirngefiflen war bei den 26 Kontrollfallen -
in iiber 60% (15mal) vorhanden. In 4 Fillen in recht betrichtlichem
MaBe, in 2 Fallen sogar auch an Zweigen in den Stammganglien und im
Nucleus dentatus-Gebiet. In keinem -dieser Kontrollfille komnte trotz
Serienuntersuchungen irgendwelche Hyalinose an den Gefifen gefunden
werden. Es bestatigt sich also nach dem Kontrollmaterial unsere Behaup-
tung, dafl die Hyalinose die wichtigste pathologische Gefafverdnderung
des Hypertonus ist und nur bei ihm vorkommt, wiahrend die Hypertrophie
der Media mehr als physiologische Angleichung an die Hypertonie anzu-
sehen ist und die Arteriosklerose auch durch andere Ursachen zustande
kommen kann.

Zur Pathogenese der hyalinen Verdnderung.

Wir halten also die Hyalinose fiir die wichtigste Verdnderung bei der
Hyvpertonie. Wie kommt es nun aber zu dieser Veranderung ¢ Hier ist die
von Hueck geduBerte Ansicht von vielen spéteren Untersuchern iiber-
nommen worden. Hueck sagt: ,,Wahrscheinlich ist die hyaline Degenera-
tion ein ProzeB, dem eine Auflockerung der innersten Gefafwandschichten
vorausgeht. Das Endothel bekommt eine mehr netzartige Anordnung,
so daBl Blutbestandteile ohne Endothelverletzung in die Gefiflwand-
schichten eindringen kénnten. Man kann annehmen, daf3 vom Blutstrom
aus eine Materie einfliefit, die mit der physikalisch-chemisch verdnderten
eiweiartigen Grundsubstanz der GefiBwand zusammenflieft und mit
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ihr zum Hyalin wird.” Hueck mochte diesen Vorgang auf vasomotorische

* Stérungen nervoser Art zuriickfithren. Das ganze Bild der Saftstauung
des gelockerten Netzes der Gefaffwand lasse an GefdaBspasmen als Ursache
denken. Dem Gedanken der Saftstauung stimmt auch G. B. Gruber bei.
Eine dhnliche Erklirung gibt Munk. Bei der Erhéhung des Blutdrucks
und bei Blutdruckschwankungen komme es in den Endgebieten des
GefaBsystems zu einer ,,kolloidalen Zustandsinderung des Zellprotoplas-
mas der am Nachlassen oder Zunehmen des Kreislaufwiderstandes betei-
ligten Gefiafigebilde®. Dies sei zunéchst ein reversibler Vorgang, der dann
durch Abnutzung zu einem irreversiblen Vorgang, der hyalinen Degenera-
tion, werden soll. Die hyalin degenerativen Gefdfle sollen dann wiederum
dem erhohten Kreislauf Widerstinde entgegensetzen. ‘

In mehreren seiner Arbeiten hat K. Westphal GeféaBiverinderungen
in den Stammganglien beschrieben, die der Hyalinose offenbar weitgehend
gleichen. Seine Ansichten iiber die Entstehung dieser Verdnderungen diffe-
rieren jedoch von den unseren betrichtlich. Ahnlich wie Rosenblath glaubt
Westphal, dall der Massenblutung stets eine Krweichung oder Andmie
des nerviosen Gewebes vorausgehe. Die Andmie des nervisen Gewebes
fihrt er auf Spasmen der Hirngefifle zuriick. Bei der Nekrose des
Gewebes freiwerdende Stoffe (Milchséure) sind fiir ihn wesentliche Utr-
sachen der GefiBverdnderungen, die teilweise allerdings auch unmittel-
bar durch die Spasmen bedingt sein koénnen. Gegen diese Hypothese
von Westphal sind bereits von verschiedenen Seiten Einwénde gemacht
worden. Wir mochten besonders hervorheben, dafl die Hyalinose der
Hirngefalle keineswegs regelmifig mit Verdnderungen des umgebenden
nervosen Gewebes einhergeht. Auch wenn es dann zur Massenblutung
aus einem hyalinverdnderten Gefifabschnitt kommt, findet man am
nervosen Gewebe lediglich Verdringungserscheinungen. Eine, auf einen
Sektor eines kleinen arteriellen Zweiges beschrinkte Kreislaufstorung
wird in ihrer Wirkung auf das Parenchym durch die ausgezeichnete
Kollateralversorgung ausgeglichen.

Seine Auffassung stiitzen nach Westphal die Befunde eines Falles, bei dem
1/, Jahr vor dem Tode eine Apoplexie mit voriibergehender Lihmung und 10 Tage
vor dem Tode eine neuerliche Apoplexie mit Lihmungserscheinungen auf der Gegen-
seite aufgetreten waren. Anatomisch fand er einige kleine Erweichungsherde und
schwere Gefifwandverdnderungen auf der Seite, die den &lteren Stérungen ent-
sprach, sowie nicht ganz ausgepréigte, aber #hnliche GefiBwandverinderungen
ebenfalls mit leichten Parenchymschiden auf der Gegenseite, auf welche der weniger
lange zuriickliegende Insult zu beziehen ist. Er kommt darauf zu dem SchluB:
GefaBkontraktionen 1/, Jahr vor dem Tode haben zu einer schweren ischidmischen
Schadigung gefithrt, bei der es zu einer schweren Schédigung der Arterien in dem
betroffenen Gebiet kam mit Nekrotisierung der Media und einigen kleinen Erwei-
chungsherden im versorgten Parenchym. Die nekrotische Media wurde resorbiert,
die schwere Intimaveréinderung mit.Schwellung und teilweiser Vakuolisierung ist
vielleicht: seitdem geblieben oder allmihlich entstanden. Auf der anderen Seite
mit dem jiingeren Insult ist es ebenfalls zu Medianekrosen gekommen, die aber
wesentlich jinger sind und gleichzeitig zu Schidigungen in der Hirnsubstanz, die
sich in stellenweisem ,,Kernausfall“ zeigen. Die Befunde sprichen keineswegs
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dagegen, daf} es sich auch hier um eine vice-versa-Schidigung handele. Die Gefa-
veranderungen wiren danach also hochgradiger auf der Seite, auf der die Schadigung
des Gewebs &lter wire und somit auch die Méglichkeit des Einwirkens von vom
geschidigten Gewebe ausgehenden Fermenten auf die GefiBwand. Zu dieser
SchluBfolgerung sei eine Kritik gestattet. Die Beschreibung der veranderten Ge-
taBe palit zur typischen Hyalinose; daB auf der einen Seite die Veridnderungen
ebtwas hochgradiger sind als auf der anderen, diirfte auf einem Zufall beruhen.
Die groBen Serien in unseren Féllen zeigen ebenfalls in den beiden Stammganglien
oder auch sonst in symmetrischen Partien auf dem Einzelschnitt Unterschiede in
Menge und Grad der Verdnderung, die sich erst auf den Serien wieder ausgleichen.
Die Gefafle sind im allgemeinen, wie aus zahlreichen Erweichungs- und Blutungs-
herden bekannt ist, gegen Sauerstoffentzug widerstandsfshiger als das hochempfind-
liche Parenchym. In diesem Fall weist das Parenchym nur eine mi8ige Schidigung
auf, wihrend die Media ganzer GefiBbezirke nekrotisch ist. Die fermentative
Schadigung, die von einem nur miBig geschédigten Parenchym ausginge, miifite
also die GefaBiwinde sebr heftig irritiert haben. Weiter haben wir diese (hyalinen)
Verénderungen in der Mehrzahl der Fille im ganzen Gehirn zum Teil in stéirkster
Ausdebnung gefunden. Hs miBten also die Fermente von einem kleinen Herd
in dem ganzen Gehirn sich verteilen, ohne dal das iibrige Gewebe darunter litte.
Und schlieBlich haben wir, wie schon gesagt, auch Hyalinose gefunden, ohne daB
itberhaupt merkbare Schidigungen des Gewebes vorlagen.

Spatz betont die Bedeutung der Angiospasmen, aber im anderen Sinne
als Westphal. Durch Gefafkrampfe werde das nervise Gewebe nur wenig
gefihrdet, — sogar schwerste ¢értliche Veranderungen der GefiBzweige
konnen ohne Erndhrungsstérungen des umgebenden Hirngewebes bleiben
— sondern sie gefihrden die GefiBwand selbst (,,Selbstschédigung der
Gefifle” im Sinne von Volkard). Spatz stiitzt sich bei seiner Hypothese
besonders auf das segmentdre Auftreten der Hyalinose, wobei jeweils
der ganze Querschnitt des GefaBles ringférmig erkrankt ist. Hier konne
man an die klinisch nachgewiesenen Angiospasmen denken (Augen-
hintergrund), wobei an umschriebenen Stellen von kleinen Arterien der
ganze Mediaring krampfe. Der Angiospasmus verursache zunéchst die
ortliche Wandschéidigung im Sinne der Hyalinose, dann kommt es zum
Verlust der Elastizitit mit spindelférmiger Erweiterung des Lumens
unter Wirkung des Blutdrucks und endlich zom Hindurchtritt von Blut
und zur Entstehung der Massenblutung. , Es handelt sich hier also zunichst
um eine ortliche Schadigung der Gefiafiwand und nicht um eine Sauer-
stoffstdrung des Hirngewebes.

An Wert verliert diese Hypothese auch nicht durch die kiirzlich von Rintelen
mitgeteilten Befunde, daB die Veranderungen an den Retina- und Gehirngefafien
nicht konform gingen. Denn im Augenhintergrund kann man ja beim Lebenden die
Spasmen sehen, die nicht in jedem Fall gleich eine deutliche Wandschédigung hervor-
zurufen brauchen, oft wiederholt ohne Frage aber doch von betrichtlichem Ein-
fluB sein diirften.

Schiirmann und MacMahon betonen die Storung der Blutgewebs-
schranke (Dysorie) ; das Endothel wird fiir einzelne Teile des Blutes durch-
lassig, Versinderungen im Sinne der Hyalinose kénnen sich dadurch an
der GefiBwand entwickeln. Inwiefern kommt es aber nun wieder zur Dys-
oriec ? Bei der malignen Nephrosklerose, welche die Autoren beschreiben,
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infolge toxischer im Blut befindlicher Substanzen. Beruhte also die Hyali-
nose auf so verursachten Stérungen der Blutgewebsschranke, so miiiten
sich bei jedem Hypertoniker besondere Substanzen im Blut befinden, die
diese Stoérung hervorrufen. Dies ist natiirlich durchaus moglich. Die
Untersuchungen Volhards weisen darauf hin. Weiter wies P. Wesiphal
eine Erhohung des Cholesterinspiegels bei Hyperfonikern in der Mehr-
zahl der Fille nach. Zur Hypercholesterindmie kdmen dann noch blut-
drucksteigernde Eiweillabbauprodukte hinzu. Die Hypercholesterin-
dmie bei Nephrosen, Graviditidt und mechanisch bedingtem Ikterus fithrt
nach P. Westphal deshalb nicht zum Hypertonus, weil sie sich dort in
einem vollig anderen chemischen und besonders physikalisch-chemischen
Milieu abspielt, das keine erhohte Resorption von Cholesterin in die Gefa3-
wand und keine Entquellung der Muskelfasern zustande kommen lifit.
Mengenbestimmungen an Arterienstiicken, welche die sehr verschiedene
Adrenalinempfindlichkeit zeigen, die herabgesetzt ist bei Nephrosen und
Ikterus, normal oder erhdht bei genuinem Hochdruck, sprichen auch fir
diese Auffassung.

Ob es sich bei der Bildung oder Absonderung des Hyalins mehr um
Niederschlagsprodukte durch Zusammentreffen einer im Blut befindlichen,
gewebsfeindlichen und einer im Gewebe befindlichen blutfeindlichen
Komponente oder mehr um Quellung vorhandener Grund- und Zwischen-
substanzen oder vielleicht auch beides handelt, 16t sich auf morpholo-
gischem Wege nicht entscheiden. Offenbar sind aber beide Komponenten
beteiligt, worauf die Silberprdparate hinzudeuten scheinen.

Endlich ist noch ein Erklirungsversuch von Beifzke zu erwihnen.
Er hat um die verdnderten Gefdfllabschnitte kleine Wucherungen aus
Lymphoidzellen und histiocytéren Zellen bis zu kleinen Granulomen
entstehen sehen: ,,Die fibrinoiden Quellungen® — Beifzke bezeichnet
so die von uns als hyalin benannten GefaBverinderungen — ,,die Zell-
wucherungen, die bis zu Granulomen gehen kénnen, lassen fiir mich keinen
Zwreifel, daf} wir es hier mit hyperergischen Erscheinungen zu tun haben®.
Hueck meint, der hyaline Korper sei der Ausdruck der Koagulations-
nekrose, also wohl ein Zeichen starkster Giftkonzentration an seinem Er-
scheinungsort. Als Giftquelle konne man entziindliche Vorginge in ande-
ren Teilen des Korpers in Anspruch nehmen. Dies sind Erklirungen,
deren gedankliche Konstruktion zwar méoglich ist, die sich aber nie werden
wirklich nachweisen lassen. Entziindliche Ursachen méchten wir nach
unseren Befunden ablehnen, da wir Zeichen der Entziindung bei unseren
Fillen nur dann beobachten konnten, wenn zufillig eine Lues vorlag.
Erst bei Durchlissigwerden der Wand kommt es in der Adventitia zu
einer gewissen Reaktion, die aber auch dann keineswegs eine entziind-
liche ist. Granulombildungen haben wir nicht beobachten konnen.

Allen diesen verschiedenen Deutungsversuchen der Hyalinose liegt
der Gedanke des Durchlassigwerdens der Gefafiwand zugrunde, sei es
infolge von Spasmen, sei es aus anderen Ursachen. Auf die ungeheuer
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vielen Moglichkeiten, die auf die GefidBle, ihren Tonus usw. einwirken
konnen, weist Fischer-Wasels hin. Fest steht der Zusammenhang der
Hyalinose mit der Hypertonie, wie die Vorginge aber sich dabei gestalten
ist zur Zeit noch nicht einwandfrei geklirt und ist mit morphologischen
Untersuchungsmethoden auch kaum klirbar.

Die klinische Bedeutung der Hyalinose.

Im bisherigen sollte die groBe Bedeutung gezeigt werden, die der
Hyalinose fiir die Entstehung der apoplektischen Massenblutung zukommt.
Wir glauben ferner, daf auch eine Zahl klinischer Erscheinungen, die der
groBen Massenblutung voraufgehen, mit der Hyalinose in Beziehung ge-
bracht werden kann, Wir halten es, wie oben gesagt, filr wahrscheinlich,
daB fiir die Entstehung der Hyalinose Spasmen verantwortlich zu machen
sind, Nach dieser Annahme wird es oft schwer sein zu entscheiden, ob
eine Storung auf Spasmen oder bereits auf organische Verdnderungen
zuriickzuftihren ist. Die voriibergehenden zahlreichen Beschwerden der
Hypertoniker, wie Kopfschmerzen, Migrine, Schwindel usw. wird man
am ehesten auf Spasmen beziehen konnen; hier sei auf die ausgedehnten
Untersuchungen iiber die Beschwerden der Hypertoniker von K. Wesi-
phal verwiesen. Auch Pitzl sieht die sog. prisklerotischen Beschwerden
der Hypertoniker durch lokale GefaBkrimpfe bedingt an, wobei im all-
gemeinen anatomische Substrate noch nicht sichtbar seien. Neubiirger
betont desgleichen, daff die fliichtigen nervosen Symptome durch Angio-
spasmen hervorgerufen wiirden. Auch Hiller, der bei der Annahme
von Angiospasmen der HirngefiBe sehr zuriickhaltend ist, stellt die Be-
deutung der Spasmen fiir die Pathogenese der voriibergehenden pré-
sklerotischen Stérungen in den Vordergrund; fir die Pathogenese der
Massenblutung haben dagegen die Spasmen nach Hiller keine Bedeutung.
Von den ernsthafteren Vorkommnissen, wie voriibergehenden apoplekti-
formen Imsulten, ist jedoch anzunehmen, dafl ihnen auch anatomisch
faBbare Lisionen zugrunde liegen. Es sei auf Besizke verwiesen, der sagt:
,,Die. den Schlaganfallen bei Hypertonikern manchmal vorausgehenden
apoplektischen Insulte dirfen keineswegs als Beweis fiir solche Gefif3-
spasmen angesehen werden, da fiir sie bei eingehendem Suchen so gut wie
immer anatomische Grundlagenin Gestalt von kleinen weillen oder braunen
Erweichungsherden zu finden sind, wie Rihl bereits mit Recht her-
vorhebt*. Ebenso betont Aschoff die Bedeutung des anatomisch faf3-
baren Befundes an den GefdBlen fiir die klinischen Prodromalerschei-
nungen, im Gegensatz zur Uberbewertung funktioneller Zustande.

Wenn wir von der groBen Massenblutung absehen, so finden wir als
Folgezustinde der Hyalinose die mittelgroBen und die kleinen Massen-
blutungen (Kugelblutungen); die mittelgrofen Blutungen bevorzugen das
Mark und die Stammganglien, die Kugelblutungen die Rinde. Man wird mit
solchen Herden auch voriibergehende Erscheinungen — es ist anzunehmen,
daB jeder frische kleine Herd durch das umgebende Odem am Anfang
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einen groBeren Bezirk schiadigt — erkliren kénnen. Wenn die Herde
gehéuft anftreten, kénnen sie unter Umstinden auch als Substrat blei-
bender Verianderungen in Frage kommen. Endlich ist zu bedenken, dafl
durch die Hyalinose der kleineren Zweige zwar meistens eine direkte ana-
tomisch faBbare Schidigung des nervisen Gewebes nicht hervorgerufen
wird, daB aber doch der Blutkreislauf des Gehirns im ganzen durch die
grobe Verinderung so zahlreicher Rohrsegmente in seiner Leistung doch
wohl herabgesetzt werden muf3.

Gelegentlich diirften auch psychische Erschemungen auf eine sehr
hochgradige Hyalinose der Rindengefifle ohne grofie Massenblutung zu-
riickzufithren sein. Einer unserer Fille (Fall H. Mii. 3667) scheint dies
zu zeigen. Bei einer 74jihrigen Frau stellten sich ein Jahr vor dem Tode
Erregungszustinde ein, denen eine fortschreitende Demens folgte. Neuro-
logische Ausfille und Lihmungen irgendwelcher Art bestanden nicht. Am
Gehirn war makroskopisch die Rinde von zahlreichen Kugelblutungen
und kleinen braunen Fleckchen (= alte Kugelblutung) durchsetzt,
withrend groBe und mittelgrofe Massenblutungen ebenso wie Erwei-
chungen fehlten. Histologisch lag eine maximale Hyalinose der kleineren
Aste der weichen Haute und der Zweige in der Rinde in allen Stadien vor.
AuBerdem fanden sich in der Rinde allerdings auch Drusen, den auffsllig-
sten Befund bildeten aber entschieden die zahlreichen hyalinen Verénde-
rungen der Rindenzweige. In diesem Fall sind unseres Ermessens die
psychischen Verdnderungen weitgehend auf die Hyalinose der Rinden-
gefife und die zahlreichen damit zusammenhingenden Kugelblutungen
zuriickzufithren. Einen dhnlichen Fall hat Weif schon 1866 verdffent-
licht: Er beschreibt bei einem 62jahrigen ,,Geisteskranken® in der Rinde
und in den weichen Hauten zahllose frischere und dltere Kugelblutungen,
auf die nach ihm das Krankheitsbild zuriickzufithren ist.

Bestehen jedoch im Gehirn neben der Hyalinose und ihren Folge-
erscheinungen, den Blutungen, auch Erweichungsherde, so ist allerdings
unméglich zu sagen, worauf bestimmte feinere klinische Erscheinungen
bei den Patienten aufler den gréberen neurologischen Herdsymptomen
zuriickzufiihren sind.

In der iiberwiegenden Mehrzah! unserer Fille lag ein genuiner Hoch-
druck vor. Bei einigen Fallen war die Frage, ob ein genuiner oder ein
sekundirer Hochdruck bestand, nicht zu kliren. In 3 Féllen (Fall 27,
29, 34) bestand einwandfrei ein sekundérer Hochdruck nach einer Nieren-
entziindung, die 1%/, Jahre (Fall 29), 9 Jahre (Fall 27) und 17 Jahre
(Fall 24) zuriicklag. Im 2. Fall waren noch mehrere Rezidive der Nieren-
entziindung aufgetreten. Diese Fille unterscheiden sich nun im anato-
mischen Befund in nichts von denen, bei welchen ein genuiner Hochdruck
bestanden hatte. Die Befunden bei ihnen stehen im Widerspruch zu der
héufig vertretenen Ansicht (Béhne, Hiller, Fahr u. a.), dal fiur das Ent-
stehen der Massenblutung nicht eigentlich der Hochdruck schlechthin,
* sondern nur jene Form der Hypertension verantwortlich zu machen sei,
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die man als ,,primaren* Hochdruck bezeichnet. Dagegen sagt wvon Berg-
mann in seiner funktionellen Pathologie vom Standpunkt des Klinikers:
Es ist gleich, ob eine sekundire oder essentielle Hypertonie besteht, das
wesentliche ist der Hypertonus: ein einheitliches Funktionsverhalten
liegt dem Hypertonus sowohl bei der Schrumpfniere als auch bei den
Kranken ohne Schrumpiniere zugrunde. Unsere 3 Fille scheinen die
Ansicht von Bergmanns zu bestitigen!. Infolge der geringen Zahl der uns
zur Verfiigung stehenden Fille von sekundirer Hypertonie kénnen wir
allerdings zu diesen Fragen nicht abschlieBend Stellung nehmen.

Zusammenfassung.

1. Es wird iiber die serienmifiige Untersuchung an Hirngefiflen
von 36 (in der Mehrzahl genuinen, 3 sicher sekundéren) Hypertonikern
berichtet, die mit den Befunden von Serienuntersuchungen bei 26 Nicht-
hypertonikern verglichen werden.

2. Die wesentlichen Verdnderungen an den Hirnarterien der Hyper-
toniker sind: Mediahyperirophie, Arteriosklerose und Hyalinose. Die
Mediahypertrophie, die nur an groBeren und mittleren Arterien deutlich
ist, war nur bei Kranken in jugendlichem und mittlerem Alter nachweis-
bar. Die von K. Dietrich als charakteristisch fiir die genuine Hypertonie
beschriebene ,,Riffelung” wurde an den Hirnarterien nicht gefunden.
Die Arteriosklerose war meist hochgradig, sie fand sich nicht nur an den
groBen basalen Asten, sondern in der Mehrzahl der Fille auch an Asten
der Konvexitit und an langen basalen Zweigen; sie fehlte nur bei einem,
klinisch nicht vollig gesicherten Fall und war bei den drei jugend-
lichen Kranken besonders deutlich (die letzten zeigten auflerdem eine
eigenartige Intimahyperplasie). Die Hyalinose ist die wichtigste Ver-
anderung.

3. ,,Hyalinose* im Sinne von W. Scholz ist gleichbedeutend mit
. fibrinoider Nekrose* nach Staemmler, ,,plasmatischer GeféBzerstérung™
nach Wolff, ,,fibrinoider Quellung*‘ nach Beitzke und ,,Arteriolosklerose®
nach Aschoff, Hueck und Riihl.

4. Die Hyalinose findet sich an allen Zweigen und an den kleineren
Asten; im Gegensatz zur gewdhnlichen Annahme ist die Rinde nicht
weniger betroffen als die Stammganglien.

5. Die Hyalinose muB3 von der Arteriosklerose abgetrennt werden.
(Kritik des Begriffs der Arteriolosklerose.)

6. Differentialdiagnostische Merkmale der Hyalinose gegeniiber der
Arteriosklerose gleichgroBer Arterien sind: segmentires Auftreten,
Schwellung der Endothelzellen, Verlust der Elastica statt ihrer Hyper-
trophie, besonderes firberisches Verhalten, umschriebene (oft spindel-
férmige) Ausweitungen und Fehlen von herdformigen Lipoidansamm-

1 Bine im Prinzip gleiche Feststellung macht auch Sigeru Matuoka (vgl. FuB-
note S.29).
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lungen (Atheromen). Die Hyalinose filhrt durch Undichtwerden der
GefaBwand zur Massenblutung, die Arteriosklerose durch GefdBverschluB3
zur Erweichung (andmische und sanguinolente I.).

- 7. Wihrend die Hyalinose bei den 36 Hypertonikern stets gefunden
wurde, fehlte sie bei dem nichthypertonischen Kontrollmaterial ausnahmslos.
Dagegen kam Arteriosklerose auch bei dem Kontrollmaterial 6fters, wenn
auch durchschnittlich in geringerem Grade, vor.

8. Die Hyalinose, deren verschiedene Phasen beschrieben werden, fihrt
auf dem Wege des Aneurysmas zu den’ Massenblutungen. Die apoplektischen
Massenblutungen der Hypertoniker beruhen fast stets auf Hyalinose.

9. Man kann mit Spatz groB3e, mittelgroBe und kleine Massenblutungen
‘unterscheiden. Die Gréfe der Blutung ist vom Kaliber des hyalin verdnderten
Gefifes abhingig.  Die duflere Arteria striolenticularis ist nur deswegen
»Schlaganfallsarterie, weil sie der stirkste arterielle Zweig des Gehirns ist.
Die mittelgrofen Massenblutungen finden sich am héufigsten im Mark
und in den Stammganglien, die kleinen (Kugelblutungen) bevorzugen die
Rinde entsprechend dem geringen Kaliber der Rindenzweige.

10. Die frische kleine Massenblutung erscheint mit bloBem Auge als
stecknadelkopfgroBe blaurote Kugel, in den spéteren Stadien als end-
rundeter, durchschnittlich kleinerer, unscharf begrenzter rostbrauner
Fleck. Durch die mikroskopische Untersuchung der leicht in Serien zer-
legbaren Kugelblutung kann der Zusammenhang zwischen Hyalinose
und Massenblutung am besten bewiesen werden. Die Kugelblutung sché-
digt gewohnlich das umliegende Gewebe nur durch Verdringung; An-
haltspunkte fiir eine der Blutung vorausgehende Schidigung des nervisen
Gewebes konnten nicht festgestellt werden.

11. Es werden die Moglichkeiten der Entstehung der Hyalinose er-
ortert. Am wahrscheinlichsten ist es, dall durch wiederholte Gefil3-
krimpfe eine Schidigung der GefdBwand selber, nicht des durch den
Kollateralkreislauf besser geschiitzten nervosen Gewebes, hervorgerufen
wird (Spatz). Das Durchlassigwerden des Endothels fiihrt dann zur Auf-
lockerung sémtlicher Schichten der Gefdliwand und der Verlust der
Elastica zur spindelférmigen Ausweitung, die der Blutung haufig vor-
ausgeht.

12. Die klinische Bedeutung der Hyalinose liegt in erster Linie in der
Verursachung der Massenblutung. Keineswegs mufl es aber, auch bei
lingerer Dauer, stets zur grofen zur Apoplexie fithrenden Massenblutung
kommen. Kleine und auch mittelgrole Massenblutungen koénnen wohl
,,praapoplektische Erscheinungen® erkldren; unter Umstdnden kénnen
sie als Substrat psychischer Storungen angesehen werden. Es ist wahr-
scheinlich, daB3 durch ausgebreitete Hyalinose auch ohne anatomische
Schidigung des nervésen Gewebes eine Verschlechterung des Hirnblut-
kreislaufes zustande kommt.
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