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Als einer der Ersten hat Rokitonsky auf den Zustand von Hirn.
volumensvermehrung aufmerksam gemacht und ihn als pathologisch-
anatomisch-makroskopischen Befund beschrieben und als Hypertrophie
des Gehirns bezeichnet. - Spiter arbeitete Reichhardt besonders iiber
dies Gebiet, und er hat mit seinen Arbeiten iiber die Hirnschwellung
diese vom Zustand des Hirngdems abzutrennen versucht und damit die
— zwar in spéteren Jahren oft zu wenig beachteten — Grundlagen fiir
alle weiteren Forschungen geschaffen. So prigte Reichhardt den Begriff
der Hirnschwellung und setzte ihre Bestimmung fest. Uber Wesen und
Ursache dieser Hirnschwellung herrscht aber bis heute immer noch Un-
klarheit, die immer stdrker wird, je mehr man wahllos die &tiologisch
verschiedensten Formen der Hirnvolumensvermehrung als Hirnschwel-
lung bezeichnet.

Durch die entscheidende Bedeutung der Flissigkeitsverschiebungen
im Gehirn fiir die Klinik und besonders die Neurochirurgie hat die Frage
nach Ursache und Wesen der Hirnschwellung, deren Charakteristikum,
wie das des Odems Verinderungen im Fliissigkeitsgehalt des Gehirns
darstellen, groBle Wichtigkeit erlangt.

Als pathologischer Befund ist die Hirnschwellung von Reichhard:
eindeutig definiert worden. Er versteht darunter eine besondere Art der
Volumensvermehrung des Gehirns, welche keine unmittelbare Folge
von Hyperémie, Hirnodem, Hydrocephalus ist, und welche nach be-
stimmten klinischen Symptomen gefunden worden ist, ohne daB aber
histologisch sich eine die Volumenvergrofierung des Gehirns erklirende
charakteristische Verdnderung feststellen Iafit. Als Hirnschwellung
bezeichnet man also diejenige VolumensvergréBerung des Gehirns, ,,die
im Zusammenhang mit irgendeinem Krankheitsproze8 oder als patho-
logische Hirnreaktion, jedoch ohne entsprechende histologische Ver-
inderungen auftritt, ihre Entstehung nicht der Anwesenheit freien
Gewebswassers im Hirn verdankt™ (Reichhardi), und bei deren Vor-
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2 Die Untersuchungen wurden mit Unterstiitzung der Deutschen Forschungs-
~ gemeinschaft durchgefiihrt.
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handensein sich die Reichhardtsche Ditferenzzahl zwischen Schidel-
innenraum und Hirnvolumen unter die Normalzahl von 10% bei trockener
Beschaffenheit und fester Konsistenz des Gehirns vermindert. Auf den
verminderten prozentualen Wassergehalt des Gehirns bei Schwellung
hat im dbrigen Apelt auch eindeutig hingewiesen.

Die Histologie hat bis jetzt wenig zur Ursachen- und Wesensbestim-
mung der Hirnschwellung beitragen kénnen, ja es ist nach Reichhardt
eines ihrer auch sonst vorwiegend negativ bestimmten Kennzeichen:
das Fehlen jeder histologischen’ Verdnderungen. Auch Aschoff bemerkt
das Fehlen histologischer Besonderheiten der Hirnschwellung, wie auch
Apelt. Von vielen-Seiten ist nun versucht worden, der Hirnschwellung
ein charakteristisches histologisches Bild zu geben, ohne dal} diese Be-
mithungen bisher zu einem einheitlichen Erfolg gefithrt hétten.

Die ersten spérlichen Versuche, die Hirnschwellung histologisch zu
fassen, gehen auf Alzheimer zuriick, der bei ihr eine Wucherung der
amdboiden Glia fand. Rosenhagen und Grofi u.a. bestétigten diesen
Befund. Schliiter und Newer zeigten dann, dafi die amdboide Glia fir die
Hirnschwellung nicht kennzeichnend ist und jene nicht auf einer Wuche-
rung, sondern auf einer regressiven Umwandlung der Glia beruht. Spatz
fand bei einem groflen Teil seiner Falle mit ,,symptomatischer Hirn-
schwellung™ bei Hirntumoren Schwellungserscheinungen an den Fort-
satzen der Astrocyten in der weiflen Substanz, duBert aber (Vortrags-
diskussion vom 9. 6. 41), daB in der Tumornahe Odem vorliegen diirfte
und die eigentliche Hirnschwellung sich wohl in groferer Entfernung
vom Tumor vorfinde. Ts kann nach Spalz zur Auflosung dieser Astro-
cytenfortsitze in Kugeln und Brocken kommen. Dieses Bild der Klas-
matodendrose (Cajal) entspricht dem der Alzheimerschen amoboiden
Umwandlung. Diese von Spatz, Alzheimer v. a. in der Umgebung von
(Geschwiilsten und anderen raumbeengenden Prozessen gefundenen
Umwandlungen an der Makroglia sind aber auch nach Héufler nicht fiir
die Hirnschwellung charakteristisch, sondern kommen auch bei anderen
Erkrankungen vor. Reichhardt betont hier mit Recht, daf man scharf
unterscheiden miisse, ob der die Hirnschwellung mitverursachende
Krankheitsprozefl bzw. eine sonstige auch zur Hirnschwellung fithrende
Hirnschadigung an sich mit histologischen Verdnderungen einhergeht
oder ob der Hirnschwellung charakteristische Verdnderungen entsprechen
oder paralle]l gehen. Scheinker glaubt unzweifelhaft, dal alle diese bisher
bekannt gewordenen spérlichen histologischen Befunde bei der Hirn-
schwellung lediglich als sekundére Erscheinungen zu werten sind, da sie
bei allen moglichen Prozessen anzutreffen sind und deshalb nicht als
spezifisch fiir die Hirnschwellung gelten konnen. Die Angaben einiger
fir Hirnschwellung typischer mikroskopischer Befunde von Ziilch
(Marscheiden-, Oligodendro-Gliaverdnderungen im Sinne der Vakuoli-
sierung und Flissigkeitsspeicherung, Perlschour- und Liickenfelder-
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bildungen) sprechen sehr fiir Odem, da sie bei operierten Gehirnen an
Hirnwunden nach Ventrikelpunktion mit letalem Ausgang festgestellt
wurden, fiir die Perret u. Selbach einen chemischen Befund (H,O-Ver-
mehrung) feststellten, der eindeutig fiir Odem spricht. So hat also die
mikroskopische Untersuchung zur Klirung der Frage nach der Ursache
der Hirnschwellung bis jetzt wenig Erfolg gehabt.

Reichhardt sah in der Hirnschwellung eine besondere pathologische
Reaktion des Gehirns. De Crinis nahm die Losung der Frage in Angriff,
ob das Hirngewebe bei der Hirnschwellung eine physikalisch-chemische
Umwandlung erfihrt, welche zur Grundlage dieser verénderten Reak-
tionsfahigkeit wird. Die Vermutung, daf bei der echten Hirnschwellung
auch feste Substanzen in geldster Form in vermehrtem MaBe in das Hirn
eintreten konnen, hat Reichhardt schon in seinen ersten Arbeiten iiber
die Hirnschwellung ausgesprochen. -Er verweist die Erscheinung der Hirn-
schwellung in das physikalisch-chemische Gebiet der Lebenserschei-
nungen. Auch Adschoff schreibt, daB es sich bei der Hirnschwellung um
eine physikalisch-chemische Zustandsanderung des Hirngewebes handelt.
Er deutet sie allerdings als eine vermehrte Wasserbindung an die Lipoid-
substanzen, demnach aber auch als eine kolloid-chemische Verdnderung.
Nach Schade hat die Kolloidbeschaffenheit des Protoplasmas der Nerven-
zellen beim Problem der Hirnschwellung groBe Bedeutung. Auch
Riebeling glaubt, durch physikalisch-chemische Untersuchungen der
Ursache der Hirnschwellung "néiherzukommen und deutet sie in ihrem
Wesen als ,,EiweiBanschoppung*’, somit als Trockensubstanzanreicherung
und iiberlegt sogar, ob man therapeutisch nicht durch Fliissigkeitszufuhr .
einwirken konne, ein Versuch, den neuerdings Stissel mit Erfolg bei
Katatonen durchgefiithrt hat, was gegen die éltere Ansicht sprache, daB
der Hirnschwellung eine Wasservermehrung, also gegeniiber dem Hirn-
ddem lediglich eine festere kolloidale Bindung von Wasser zugrunde
liege (echte Quellungsvorginge). Auch nach Selbach ist die Ursachen-
feststellung der Hirnvolumensvermehrung eine Anfgabe vorwiegend der
physikalischen Chemie der Gehirnsubstanz: ,,... mit Sicherheit weist
die Ursachenforschung auf diesem Gebiet in die Physik der Zustands-
dnderungen, der Grenzflachenvorgéinge und der Permeabilitit und schlieB-
lich in das der physikalischen Chemie der Kolloide*. Er trennt im iibrigen
den Zustand des Hirnddems scharf von dem der Hirnschwellung und
schligt vor, nur solche Hirnvolumensverinderungen als Hirnschwellung
im Sinne Reichhardis zu bezeichnen, die weder pathologisch-anatomisch
(Liickenfelderbildung, Zell- und Markfaservakuolisierung) noch physi-
kalisch-chemisch (Séuerung, H,0-Vermehrung) Zeichen 6dematoser Ver-
anderungen aufweisen.  Hatte somit die pathologische Anatomie bisher
keine typischen Verdnderungen der mikroskopischen Befunde fir das
Vorliegen einer Hirnschwellung ergeben und die Chemie abgesehen von
der Feststellung einer Zunahme des Trockensubstanzgehaltes auch nur
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eine Diagnose per exclusionem (Hirnvolumensvermehrung ohne Séuerung
und Flissigkeitsvermehrung) ermoglicht, so lag es nahe, nach weiteren,
und zwar histochemischen Befunden zu fahnden, die fiir den Zustand
der Hirnschwellung im Gegensatz zu dem des viel haufigeren Hirnédems
charakteristisch sein konnten.

Bei der Urdmie und bei urimischen Krampfzustanden ist Hirn-
volumensvermehrung ein wiederholt beschriebener - Sektionsbefund.
Ostreicher fand nun bei der Urdmie eine starke Harnstoffanreicherung im
gesamten Korpergewebe und so auch im Gehirn. De Crinis gelangte
von diesen beiden Tatsachen ausgehend zu der .Ansicht, daB die von
Ostreicher gefundene Harnstoffretention, unter anderem im Gehirn, im
urséchlichen Zusammenhang mit der Hirnvolumensvermehrung steht,
die als Hirnschwellung angesprochen wird. Die Menge des bei Hirn-
volumensvermehrung gefundenen Harnstoffes im Gehirn glaubt de Crinis
nicht durch den Hintransport auf dem Blutwege, sondern durch eine
ortliche Harnstoffbildung ,,(Harnstoffphanerose) erkliren zu koénnen.
An histologischen Bildern wurde nachgewiesen, dall bei operierten
Gehirnen (Hirntumoren), bei Status epilepticus, bei Status paralyticus,
Encephalitis, Delirium tremens, die alle Hirnschwellung im Gefolge
haben sollen, Harnstoff nach Ostreicher zu finden ist. Diese Harnstoff-
retention des geschadigten Gehirns bewirke aber eine Steigerung des
osmotischen Druckes (Koranyi, Lindemann) und eine Hydratation des
Eiweilles, es komme zur vermehrten Wasseraufnahme und damit zu einer
Hirnschwellung im alten Sinne. DaB bei der Urdmie der Harnstoffbefund
regelmiBig vorliegt, ist verstdndlich, da ja bei der Urdmie iiberhaupt
harnfahige Substanzen retiniert werden. Der bei den anderen genannten
Zustdnden ortlich gebildete Harnstoff (Phanerose) beeinflulit ebenfalls
die Erhohung der Wasseraufnahme und Wasserbindung des Eiweilles
und kénnte so zur Grundlage von Quellungserscheinungen, also von
Hirnvolumensvermehrungen werden (de Crinis). '

Wir haben nun an Katzen, bei denen Hirnreaktionen vorwiegend durch
" Traumen erzeugt wurden, die bekanntlich zu Hirnvolumensvermehrungen
fithren, die Gehirne nach Ostreicher auf Harnstoff untersucht.

Die Xanthydrolreaktion wurde von Stiibel in die histologische Technik ein-
gefuhrt Ostreicher iibernahm diese Reaktion in die Pathohistologie und erwéhnte
sie als gutes differentialdiagnostisches Mittel fiir zweifelhafte Urémiefalle. Laves
hat Ergebnisse im gleichen Sinne beschrieben. Ostreicher zeichnete das von Fosse
eingefithrte Xanthydrol als sehr empfindliches Reagens auf Harnstoff. Zur Aus-
fiihrung der Reaktion wird eine Losung des Xanthydrols (ein mikroskopisch aus
prismatischen Krystallen bestehendes weiBles Pulver) in Eisessig verwendet. Der
Eisessig wirkt dabei als wasserentziehendes Mittel, damit méglichst wenig Harn-
stoff der Fillung entgeht. Die Féllung des Harnstoffes erfolgt durch Wasser-
abspaltung (Ostreichér). Die Krystalle des Dixanthylbarnstoffes sind feine Nadeln,
welche fast immer Drusen verschiedener GroBe bilden und nur ausnahmsweise bei
Gegenwart spérlicher Harnstoffmengen isoliert bleiben kénnen. Die Krystalle
sind stark doppeltlichtbrechend und von gelblichgriiner Farbe.
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Der Vorgang ist folgender: Diinne Gewebstiicke wurden 6 Stunden in Xanthy-
drol-Eisessiglosung gelassen, dann 48 Stunden in absolutem Alkohol fixiert, in
Xylol aufgehellt, in Paraffin eingebettet und geschnitten, mit Hamalaun gefarbt.
Ostreicher fand unter normalen Verhaltnissen in den Geweben nur ganz vereinzelte
Dixanthydrolharnstoffkrystalle. Bei Harnstoffretention hiuft sich der Harnstoff
in allen Geweben gleichméBig an. Ostreicher stellte bei Carcinom und schwer fieber-
haften Erkrankungen eine maBige Harnstoffvermehrnug fest, wahrend bei allen
Fallen echter Urdmie eine hochgradige Harnstoffretention zu erkennen war.

Als Versuchsobjekt wurden die gleichen Katzen benutzt, an denen
Perret und Selbach ortliche und diffuse Hirnreize mit intra- und extra-
cerebralen Paraffinplomben, durch Cardiazolschock, Exstirpation, Ab-
sceBbildung, Injektion hypotonischer Losungen Hirnvolumensverinde-
rungen erzeugt und makroskopisch beschrieben und chemisch auf Stick-
stoff- und Wassergehalt getrennt nach Mark und Rinde untersucht
hatten. Wir haben nun bei den Tieren dieser einzelnen Versuchsgruppen
nach der Ostreicherschen Methode gleiche Teile (Ubergangsgebiet aus
Stirn und Parietalhirn) dieser Gehirne auf Harnstoff untersucht, um
festzustellen, bei welchen Schidigungen der Hirnsubstanz Harnstoffdrusen
auftreten und ob sie als ausschlieflicher und typischer histochemischer Be-
fund der Hirnschwellung anzusehen sind oder ob sie auch bei den verschie-
denen Formen dés-Hirnodems und bei anderen Hirnschéiden angetroffen
werden und demnach lediglich als Zeichen einer allgemeinen Storung des
Hurngewebsstoffwechsels anzusehen sind.

Es wurden insgesamt 25 Tiere in folgenden Untersuchungsgruppen
auf Xanthydrolharnstoffkrystalle gepriift:

Urdmie . . . . . . . . . . o0 0o 3 Tiere
Cardiazolschock . . . . . . . . . . . . ... L. 2,
Paraffinplomben . . . . . . . .. ... L L L. 6 .,
davon subcorticale Paraffinplomben . . . . 3 Tiere
extracerebrale ' - A
ventrikelnahe . .. . .1 Tier
Eaxstirpation . . . . . . . . . . . .. ... .« . 1 Tier
Dekompression . . . . . . . ... L. 3 Tiere
Abscesse. . . . . . . .. e e e e e e e 3 .
Aqua destillata Injektion . . . . . . . . . . . . .. 2
Normaltiere . . . . . . . . . . . .. ... .. .. 5

Die Tiere waren annihernd alle gleich alt. Sie wurden alle unter
gleichen ILebens- und Ernihrungsbedingungen gehalten, wm Fehler-
quellen auszuschalten, die auf einer mehr oder minder eiweiBreichen
Nahrung beruhen wiirden. Nach Hammersten schwankt die GroSe der
Harnstoffbildung im Organismus mit der Menge des mit der Nahrung
aufgenommenen Eiweifles. Die Tiere, die nicht an den Folgen .des
gesetzten Prozesses selbst verendeten, wurden durch Dekapitation
getdtet. Die Gehirne der Katzen wurden in kiirzester Zeit post mortem
verarbeitet und untersucht. Die Gehirne wurden nach Eréffnung der
Schideldecke in ihrer natiirlichen Lage und ihrer Beziehung zur
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Schidelkapsel beschrieben und nach Entnahme die makroskopischen
Zeichen fiir Raumbeengung und Volumensverdnderung gekennzeichnet
und danach sogleich der chemischen Verarbeitung bzw. histochemischen
Untersuchung zugefiihrt.

Uridmie 1,

Versuchsdurchfithrung bei 3 Tieren (10, 14 und 16).

Bei allen Tieren wurden dorsal die Nierenlager freigelegt und die zufithrenden
Arterien durch Klips im Hilus unterbunden. Bei Tier 10 trat nach 18 Tagen der
Tod im Comsa uraemicum ein. Tier 14 starb an interkurrenter Ursache {Sinusitis
des olfactorius), zeigte aber pathologisch-anatomisch auch die Zeichen der Urdmie.
Tier 16 starb am 5. Tage nach dem Eingriff an Uramie. Links perinephritischer
Abscel mit allgemeiner Peritonitis.

Bei der Sektion fiel zuerst der starke urimische Geruch auf, der ebenso beim
Gehirn wie bei allen anderen Organen festzustellen war. Bei allen Féllen fand sich
eine Abflachung der Windungen und ein Verstrichensein der Furchen. Das Gehirn
war weich, seine Schnittfliche bei den akuten Fallen auffallend klebrig und mat-
schig, bei dem chronischen glinzend und naB. Die Liquorzisternen waren eng. Bei
den akuten Fallen bestand cerebellarer Druckconus.

Bei der chemischen Untersuchung fanden sich bei den Tieren bei einem fast
normalen Wassergehalt der Rinde eine starke Senkung des Markwassergehaltes,
die durch die deutliche Vermehrung der Trockensubstanz zustande kam. Es fand
sich beim Vergleich mit den Tieren der anderen Versuchsgruppen das héchste Hirn-
mittelgewicht. Nach Strobel stimmen ja zu allermeist die anatomisch als Hirn-
schwellung diagnostizierten Falle mit den Krankheitsbildern, die eine-Vermehrung
der Trockensubstanz des Gehirns zeigen, iiberein. Nach Selbach liegt in dieser
Gruppe, chemisch bewiesen, ein dhnlicher Zustand vor, wie ihn Reichhardt fiir die
Hirnschwellung forderte, als er in ihr eine Einlagerung fester Substanzen vermutete.

Histochemisch zeigen sich auf den Schuitten unserer Priparate schon
makroskopisch in den Rindengebieten braungelbe Einlagerungen. Im
gesamten Rindengebiet findet sich ein dichter Xanthydrotharnstoff-
krystallstreifen, der aus massenhaften kleinsten Drusen besteht (Abb. 1)2.
Die Drusenbildung reicht an den einzelnen Stellen verschieden tief in
das Markgebiet hinein. Die Drusen, in den &uBersten Rindenschichten
als kaum wahrnehmbare Pinktchen zu erkennen, nehmen zur Tiefe
hin an GroBe zu, an Dichte und Zahl ab. AufBler den von Ostreicher
beschriebenen typischen Drusen finden sich auch im Markgewebe An-
hsufungen reiner Harnstoffkrystalle verschiedener Gréfe. In der Mitte
der groBeren Drusen sind kleine dunkle Schatten zu erkennen (s. Abb. 1),
die Zellen oder Zellkerne als Krystallisationszentren vermuten lassen.
Die GefiBe sind mehr oder minder mit Drusen umgeben und in ihrem
Lumen zum Teil mit Drusen oder Harnstoffkrystallen erfullt (Abb. 2).

1 Die Uberlassung der Gehirnteile verdanke ich der Freundlichkeit des Herrn
Dr. G. Perret (Abteilung fiic Tumorforschung und experimentelle Pathologie des
Gehirns [Leiter: Prof. Dr. W. T'¢9nnis]). Die Versuchszahlen -bezcichnen die Tiere
entsprechend der ausfithrlichen Protokolitabellen der chemischen und anatomischen
Untersuchungen in der Arbeit von Perret und Selbach: Arch. f. Psychiatr. 112, 441

1940).
( 2 ]))ie Abbildungen zeigen bei allen Priparaten die am stirksten betroffenen
Stellen. : :
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Abb. 1. Xanthydrolharnstoffkrystalle im Katzenhirn bei Urdmie. Vergr. 60fach.

Abb. 2. Xanthydrolharnstoffkrystalle im “Katzenhirn bei Urdmie. Starke Drusenbildung
im Lumen und in der Wand der Gefdfle. Vergr. 60fach.’
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Bei dem Tier 10 zeigen sich bei sonst dlehter Anbiufung in der Rinde
einzelne Sulci vollig drusenfrei.

Ostreicher und Laves fanden bei Ursianiefallen Harnstoff im Gehirn. De Crinis
setzte seine gleichen Beobachtungen in anderen Fillen, bei denen er Hirnschwellung
annahm, in urséchlichen Zusammenhang zu dieser Hirnschwellung und sah hieraus
in der Harnstoffeinlagerung ein Hirnschwellungssymptom. Nach értlicher Bildung
und ungentigendem Abtransport durch das Blut werde der Harnstoff durch seine
physikalisch-chemischen Eigenschaften zur Grundlage der Quellungserscheinungen
und so zur Ursache der Hirnschwellung. Auch wir konnen durch unsere Unter-
suchung diesen Befund der gleichzeitigen Anwesenheit von Hirnvolumensver-
mehrung und gehéufter Druseneinlagerung bei Urdmie bestatigen.

Es sollen nun die Xanthydrolharnstoffreaktionen an Tieren unter-
sucht werden, bei denen Hirnvolumensverindernngen erzeugt wurden,
die pathologisch-anatomisch und chemisch sich wicht eindeutig zur Hirn-
schwellung weisen lassen. '

_ Cardiazolschock.
Versuchsdurchfithrung bei 2 Tieren (39 und 41).

Tier 39 bekam am 1. Tage 1,0 cem Cardiazol intraperitoneal mit starken vege-
tativen Reizerscheinungen. Am nachsten Tage zeigte sich 3 Minuten nach der-
selben Injektion ein starker epileptiformer Krampf von 1 Min. 5 Stunden spater
1,0 cem Coramin intraperitoneal. 5 Min. spater klonische Krampfe, die in epilepti-
formen Anfall ibergehen. Am 3.Tage 1,5 ccm Cardiazol intraperitoneal. 2 Min.
spiter starker generalisierter epileptiformer Anfall. 24 Min. nach der Injektion
Tod durch Atemlihmung. -Tier 41 erhielt am L. Tag 1,0 cem Cardiazol intraperi-
toneal, vegetativ gestoért. 5 Min. nach der Injektion starker tomisch-klonischer
Anfall von 3 Min. 4 Tage spater erhielt das Tier 1,0—0,5 com Cardiazol intra-
peritoneal. 1 Min. spéter starker epileptischer Anfall von 10 Min. AnschlieBend
fortlaufendes Krampfstadium fiir die Dauer von 20 Min. Nach 1 Stunde 35 Min.
erneut 1,5 cem Cardiazol intraperitoneal. Danach schwere Krampfe. Nach 30 Min.
Tod durch Atemlihmung. '

Es ergab sich bei der Sektion beider Tiere ein stark hyperimisches Gehirn mit
vorwiegender Venenstauung und mit nur sehr geringen Massenverschiebungen im
Bereich der Zisternen. Meist nur leichter cerebellarer Druckconus. Mark von Rinde
gut abgesetzt. Kein Anhalt fiir allgemeine Volumensvermehrung. Die frische
Schnittfliche war normal,

Die chemischen Befunde zeigten eine prozentuale Wassersenkung sowohl fiir
Mark als auch fiir Rinde und eine Trockensubstanzzunahme geringen Grades. Die
makroskopisch ganz geringgradigen Anzeichen einer Volumenvermehrung beim
Schock kénnen nach Sélbach mit den von ihm angewandten chemischen Methoden
nicht in ibrem Wesen geklirt. werden. Es konnten diese unklaren Befunde weder
als Hirmodem noch als ‘Hirnschwellung gedeutet werden, sie miissen vielmehr einer
allgemeinen Hyperamie zugeschrieben werden.

Wiahrend sich in dem histochemischen Praparat von Katze 39 in
einzelnen Rindenteilen und Markgebieten dinne Drusenanhiufungen
finden (Abb. 3), im Markgebiet auch kleine Krystalle erscheinen und
auch in GefiBlumina sich einzelne Krlystale erkennen lassen, finden sich
bei der Katze 41 nur im Rindengebiet sparliche Drusenbildungen, wihrend
Mark und GetiBe vollig frei sind. -
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Wir finden also auch bei diesen Tieren, die sich keiner der beiden
Gruppen: Hirnschwellung oder Hirndem einordnen lassen, vereinzelte
Drugenbildungen, die sich aber den Befunden unserer Normaltiere gegen-
iiber deutlich quantitativ abheben.

Wir kommen nun zu einer Gruppe von Versuchstieren, bei denen
durch Tnjektion (rotgefirbten) sterilen Paraffins Raumbeengungen er-
zeugt wurden und bei denen wir nach Perret und Selbach in den patho-
logisch-anatomischen und chemischen Befunden Zeichen des Hirnodems
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Abb. 3, Xanthydrolharnstoffkrystalle im Katzenhirn nach Cardiazolschock. Vergr. 60fach.

als Folge dieser traumatischen Schidigung des gesunden Hirngewebes
finden.

Es wurde an die in den einzelnen Versuchsprotokollen angegebenen Stellen,
nachdem ein 2 mm weites Bohrloch im Knochen iiber dem hinteren Ansatz des
Arcus zygomaticus nach Haut-, Muskel-, Fascien- und Periostspaltung angelegt
war, flussiges Paraffin injiziert, welches reaktionslos bei 40° erstarrte. 0,5—1,2 cocm
flissiger Tumormasse wurden 6—7 mm tief vom duBeren Knochenrande injiziert.
Muskeln und Haut wurden durch Klammer und Naht geschlossen. Der Eingriff
wurde in Athernarkose durchgefiihrt.

Subeorticale Paraffinplomben.
Versuchsdurchfithrung bei 3 Tieren (2, 18 und 24).

Tier 2 erhielt 1,0 ccm Paraffin in die rechte Parietalgegend.

Die Sektion wurde 14 Tage nach dem Eingriff vorgenommen und ergab die
Einstichstelle im Gyrus Sylvii anterior oberhalb der Fissura Sylvii. Mittelgrofie
subdurale tief ins Parietalmark reichende Plombe. Verschiebung der Medianebene
nach links. Vorwélbung des rechten Gyrus cinguli.

Tier 18 erhielt ebenfalls 1,0 ccm Paraffin in die rechte Parietalgegend.
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Die Sektion, die am 19. Tage nach der Injektion durchgefithrt wurde, ergab
eine geringgradige Verquellung der Cisterna ambiens rechts. Impressio tentorii
rechts. Verschiebung tber die Medianebene nach links. Balkenschiefstellung
rechts nach oben, links nach unten. Im rechten Mark erbsengrofe Tumorplombe
mit Durchbruch in den Ventrikel, blieb aber lokalisiert. Plombenhiille sehr hart,
Ventrikel breit.

Tier 24 bekam 0,5 cem Paraffin in die linke Temporalgegend.

Die Sektion, die 7 Tage nach dem Eingriff vorgenommen wurde, ergab einen
mittelgroen cerebellaren Druckconus. Verquellung der Cisterna ambiens links,
mit starker Verdréngung des Mittelhirns rechts. Einstichstellung im Gyrus Sylvii
superior. KleinkirschgroBie Plombe im linken Parietalmark. LinsengroBe Plombe
im linken Thalamus umgeben von einer kirschkerngroBen Erweithung und Blutung.
Verdrangung der Medianebene nach rechts. Hochgradige*Verdrangung des linken
Gyrus cinguli unter der Falx nach rechts. Balkenschiefstellung.

Bei den chemischen Untersuchungen ergab sich ein erhéhter Ma,rkwa,ssergehalt.
Die Stickstoffuntersuchungen zeigten einen Mark-N-Gehalt unter der Norm. Sel-
bach schlieft aus den chemischen Ergebnissen auf eine starke wallrige Imbibition
(Fremdkorperreiz ?) auf der Plombenseite, wahrend fir die Gegenseite zusétzliche
Abbauvorginge im Mark vielleicht infolge des erhthten Hirndruckes und gestérter
Kreislaufverhaltnisse anzunehmen sind.

Histochemisch finden sich bei der Katze 2 im Mark- und Rindengebiet
wenig, jedoch deutliche Xanthydroldrusen in der typischen Anordnung.
In einem GefaBlumen finden sich vereinzelte Krystalle. Bei der Katze 18
findet sich in den Schnitten zwar keine Drusenbildung, bei der Katze 24
jedoch finden wir wieder teilweise in der Rinde wenig -Drusen in einem
schmalen Rindenbezirk, wihrend das Mark drusenfrei ist. Die Drusen
sind nur sehr klein und zeigen sich erst in einer gewissen Tiefe.

Extracerebrale Paraffinplomben.
Versuchsdurchfithrung bei 2 Tieren (5 und 19).

Tier 5 erhielt 1,5 ccm Paraffin in die linke Parietalgegend.

Die 20 Tage spater durchgefithrte Sektion ergab eine flachenhafte-subdurale
und zum Teil subarachnoideale Ausbreitung der Plombe iiber der linken Hemisphére
bis zur Fissura cruciata und der Fissura interhemispherica. Bildung einer dicken
Membran zwischen Plombe und Gehirn, die schwer vom Gehirn abzutrennen ist.
Vorwdlbung des linken Gyrus cinguli unter der Falx nach rechts. Verschiebung
iiber die Medianebene nach rechts. Linsenkerngrofie Plombe im linken Parietalmark.

Tier 19 erhielt 1,5 com Paraffin in die linke Parietalgegend. 6 Tage nach der
Injektion wurden beide Jugularvenen durch Klips unterbunden.

Die nach 22 Tagen durchgefuhrte Sektion ergab iiber der linken Hemlsphare
und der linken Parietalgegend eine groBe subdurale Plombe mit der dariiber stark
verdickten Dura verbacken. Einstichstelle iiber dem Gyrus ectosylvius posterior
superior. Mittelgrofie Verquellung der Cisterna ambiens links mit Abflachung des
Mittelhirns links. Starke .Verquellung der Cisterna basalis links. Medianebene
und linkes Cingulum stark nach rechts verschoben. Erbsengroffier Tumor unter
der Einstichstelle. Beide Tiere zeigten auf der Schnittfliche eine Verbreiterung
der durch die’ Plombe komprimierten und verletzten Hemisphére. Verschiebung
der Medianebene nach der gesunden Seite.

Die chemischen Untersuchungen ergaben bei dieser Versuchsgruppe die tiefsten
Rindenwassergehaltszahlen. Es zeigte sich dagegen eine Wasseranreicherung im
Mark. Die Werte der Stickstoffabnahme des normaliter N-reicheren Markes nahern
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sich an die Normwerte der Rinde. Die stirksten Verinderungen fanden sich auf der
geschadigten Seite. ‘

In den histochemischen Praparaten’ finden sich bei Tier 5 (Abb. 4)
dinne Krystalldrusenanhdufungen in einzelnen Rindengebieten. Die
Drusenbildung beginnt. erst in einer gewissen Rindentiefe (s. Abb. 4),
zeigt aber sonst die typische Anordnung, d. h. im &ufleren Rindengebiet
am kleinsten und dichtesten nehmen sie nach dem Innern an Zahl ab

Abb. 4. Xanthydrolharnstoffkrystalle im Katzenhirn nach Hirngewebsschidigung durch
extracerebrale Paraffinplombe. Vergr. 60fach.

und GroBe zu. Die Drusen héufen sich besonders an den Ubergangsstellen
der Furchen zur Hirnoberfliche.

Ventrikelnahe Paraffinplombe.
Versuchsdurchfiihrung an einem Tier (29).

Bei Tier 29 wurde 0,5 cem Paraffin in die linke Paramediangegend injiziert.

Die 2 Tage spiter vorgenommene Sektion ergab die Basis und das vordere
Drittel der Fissura interhemisphaerica von einer subduralen Paraffinlamelle iiber-
zogen. Ausgull des linken Seiten- und des 3. Ventrikels mit Paraffinmasse. Ven-
trikel beiderseits weit. Verquellung der Cisterna ambiens und Abflachung der
vorderen Vierhiigelgegend rechts mehr als links. GréBerer Blutungsherd im vorderen
Teil des Thalamus. Das Hirn fiillt den Schédelraum vollkommen aus und ist schwer
vom Knochen abzulésen. Medulla oblongata im Spinalkanal hinabgedriickt.

xlénzende - Schnittfliche.

Die chemischen Befunde waren uncharakteristisch. Es ergab sich nach Perret
und Selbach eine besondere Stickstoff- und Wasserverdnderung der durch den aus-
gefilllten Ventrikel geschidigten Gehirnseite.
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In den histochemischen Praparaten (Abb. 5) sind nur ganz vereinzelte
Rindengebiete mit Drusen durchsetzt, die sich zur Tiefe hin wenig in
ihrer Grofie verdndern.

Zusammenfassend haben wir als pathologisch-anatomische Verinde-
rungen bei den Tieren der Plombengruppe Formverdnderungen des
Gehirns, wie das Vordringen des Gyrus cinguli unter die Falx und eine
allgemeine Verdréngung iitber die Medianebene, die durch die raum-
beengenden Injektionen hervorgerufen wurden. Auch fiillte sich die

Cisterna ambiens mit den Teilen
des Gyrus hippocampi, die sich
verschoben und vom supraten-
torialen in den infratentorialen
Raum eindringen. Dann bildete
sich auch die-Uvula zum cerebel-
laren Druckconus aus.
Zusammenfassend iber die
chemischen Verdnderungen wire
"nochmals neben einer allge-
°  meinen Abnahme der stickstoff-
haltigen Substanzen bei allen
.gehirnschédigenden Versuchen,
die starke Storung des Mark-
Rindenstickstoffverhiltnissesbei
Abb. 5. den extracerebralen Plomben zu
Santpydrohamstotierselle un Katgenli - erwibnen,die auch besonders suf
Paraffinplombe. Vergr. 60fach. der geschédigten Seite den tief-
sten Rindenwassergehalt zeigten,
dann die subcorticalen Plomben, bei denen sich neben der behandelten
Seite auf der nicht plombierten deér stirkste Abbau stickstoffhaltiger
Substanzen erkennen liel. Die Befunde prozentualer Wasservermehrung
bei Verminderung stickstoffhaltiger Bestandteile sprechen fiir das Bestehen
eines Hirnodems, das Perret und Selbach als akutes Hirnddem infolge
einer traumatischen Schidigung des gesunden Hirngewebes deuteten.

Man findet Aistochemisch, also auch hier Xanthydrolharnstoffdrusen
in Gehirnen, die keinesfalls zur Gruppe der Hirnschwellung zu rechnen
sind, sondern eindeutig als Hirnédem angesprochen werden miissen. Die
Tiere der folgenden Versuchsgruppen geben in ihren Befunden teils noch

klarer die Zeichen des Hirnodems, so dafl man das Bestehen einer Hirn-
" schwellung mit Sicherheit durch den chemischen Befund ausschliefen kann.

Exstirpation.
Versuchsdurchfithrung an einem Tier (15).

Nach Spaltung eines zweipfennigstiickgrofien Parietallappenbezirkes, stern-
férmiger Spaltung der Dura; Verddung der Piagefifie, Umschneidung der Rinden
mit dem Elektrokauter wurde dieses bohnengrofie Stiick Hirngewebe (Rinde und
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Mark) stumpf entfernt. Das Ventrikelsystem wurde nicht erdffnet. Nach sorg-
faltiger Blutstillung wurde durch Muskel- und Hautndhte bei offenbleibendem
Knocheneffekt die Wunde verschlossen. Nach der Eréffnung der Hautwunde am
4. Tage iiberragte ein groBes pilzférmig prolabiertes Hirnstiick die Trepanations-
offnung und bhewegte sich rhythmisch mit -Atmung von innen nach auBlen. Mit
dem Tode sank dies prolabierte Stiick ein, iiberragte aber immer noch die allgemeine
Hirn- bzw. Duraoberfliche. Bei der Sektion ergab die prolabierte Masse ein weiches,
grauschwirzliches mit Blut vermengtes Hirngewebe (Perret). Es waren keine oder
nur geringfiigige Verdringungen von Hirnmassen in die Liquorzisternen fest-

" AT a _ v ip 1'E b f D
e e T L e U et YA T A8 S w TS

Abb. 6. Xanthydrolharnstoffkrystalle im Katzenbirn nach Hirngewebsschidigung durch
Exstirpation eines Gehirnstiickes mit dem Elektrokauter. In der linken oberen Ecke der
Abbildung ist ein mit Drusen erfiilltes Gefi8 angeschnitten. Vergr. 60fach.

zustellen. Es fand sich eine deutliche Volumenzunahme der operierten Hemisphire,
Verschiehung der Medianeberie nach der anderen Seite. Die nasse Schnittfliche
deutete auf verinderten Wasserhaushalt des Gewebes.

Chemisch fanden sich die stirksten Verinderungen im Wasser- und Stickstoff-
gehalt aller Versuchsgruppen. Die Markwasserwerte niherten sich durch erhebliches
Ansteigen denen der normaliter wasserreicheren Rinde. Die Stickstoffwerte des
Markes zeigten eine deutliche Erniedrigung. Perret und Selbach nehmen an, daB
es sich bei diesen Stérungen des Gewebswasserhaushaltes und des Gehaltes an
stickstoffiihrenden Substanzen um einen ProzeB im Sinne des akuten (traumati-
schen) ‘Hirnédems handelt. ,,Wir finden also hier die Voraussetzungen zur Ent-
stehung . des akuten Hirnédems als Folge einer traumatischen: Schidigung des
gesunden Hirngewebes (Foerster), die'in ihrem; Ausma aber infolge der mechanisch
bedingten Druckherabisetzung weit stirker sind und daher. auch analytisch stark
ins Gewicht fallen* (Selbach). Diese Versuchsergebnisse stellen klar, daB die sog.
postoperative ,,Hirnschwellung* des Neurochirurgen als Hirnvolumensvermehrung
nicht der Reichhardischen Begriffsbestimmung entspricht, sondern (auch histo-
logisch siehe Ziilch) auch der des Hirnédems von Anfon gleicht.

Die histochemische Untersuchung des Katzenhirnes auf Harnsiure-
speicherung ergibt eine Verschiedenheit beider Hirnbalften. Die eine
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zeigte zum Teil freies Rindengebiet, wihrend andere Teile der Rinde
massenhaft mit Xanthydrolharnstoffdrusen durchsetzt sind, die nach

einem duBeren drusenarmen Rindengebiet (Abb. 6) so gehiduft auftreten,
daf sie bei schwacher VergroBerung als braungelber Streifen erscheinen
und fast dem Bilde bei der Urdmie gleichen. Die Drusen nehmen auch
hier zur Tiefe des Hirnes an Gréfle zu und Zahl ab. Ein GefiBschnitt
(s. Abb. 6) zeigt das Lumen prall mit Drusen erfiillt. Die andere Hirn-
hélfte zeigt sich im gesamten Rinden- und angrenzenden Markgebiet
mehr oder minder mit Drusen durchsetzt, die sich teilweise auch tiefer
in das Mark hineinziehen. Einzelne GefiBwandungen sind mit Drusen
durchsetzt; in ihren Lichtungen finden sich gehéduft stibchenférmige
Harnstoffkrystalle. Wir finden somit auch in Gehirnen, die in ihrem
Befund eindeutig auf Hirnédem weisen, Xanthydrolharnstoffkrystall-
einlagerungen, die in ihrer Stérke sogar teilweise an die Befunde bei
Urédmie erinnern.

Zur weiteren Klirung der Frage wurden an verschiedenen Tieren
Dekompressionen nach Entfernung extradural eingefilhrter Paraffin-
plomben erzeugt.

Dekompression.
Versuchsdurchfithrung an 3 Tieren (3, 4 und 23).

Bei Tier 3 fand eine extradurale Einfithrung von 4 Paraffinkiigelchen (1,5 com)
durch einen pfennigstiickgroBen Knochendefekt in die rechte Parietalgegend
occipitalwérts statt. Nach 14!/, Wochen wurde eine weite Trepanation iiber der
Tumorgegend angelegt. Entfernung eines mittelgroBen extraduralen Tumors, der
von der Dura durch eine dicke zéhe Membran abgegrenzt ist. Das ganze parieto-
occipitale Hirngebiet ist eingedellt und verdréngt. Eroffnung der Dura iiber diesem
Gebiet.

Die Sektion, die 3 Tage spiter durchgefiithrt wurde, ergab einen grofien Prolaps
des rechten Parietallappens im ganzen Bereich der Trepanation ungefihr ein-
markstiickgrof. Windungen und Furchen leicht verstrichen. MittelgroBer cere-
bellarer Druckconus. MaBiger Hydrocephalus internus mit stark erweitertem
Aquédukt und 4. Ventrikel. Verquellung der Cisterna basalis rechts, der Cisterna
ambiens rechts und des Gyrus cinguli rechts. Schnittflache feucht.

Bei Tier 4 fand eine extradurale Einfithrung von 5 Paraffinkiigelchen in die
linke Parietalgegend frontalwérts statt. Nach 14!/, Wochen Entfernung eines
grofen extraduralen Tumors in weiter Trepanation, Temporalpol eingedellt und
verdringt. Eroffnung der Dura iiber der verdringten Stelle.

3 Tage spéater bei der Sektion zeigte sich ein Gehirnprolaps im Bereich des
Trepanationsloches bestehend aus Gyrus suprasylvii und ectosylvii. Vorwélbung
des linken Gyrus cinguli nach rechts unter die Falx. MiaBiger Hydrocephalus
internus. Erweiterung des Aquaeductes. Versehichung der Medianebene nach
rechts. Atlasbogendruckfurche iiber der Medulla, die nach unten verdringt ist.
Schnittflache feucht. Starke Verbreiterung des rechten Parietalmarkes.

Bei dem Tier 23 wurde links parietal eine extradurale Plombe gelegt. Nach
13 Wochen Entfernung des grofen medialwérts und nach hinten ausgedehnten
Tumors, der mit einer dicken mit der Dura umgebenen Membran verwachsen ist.

Die 3 Tage spiater durchgefithrie Sekiion ergab nur geringgradige Quellungs-
erscheinungen der Cisterna ambiens links.
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Die chemischen Befunde waren uncharakteristisch. Sie zeigen auf der ge-
schadigten Seite stirker erniedrigte Markstickstoffwerte als auf der ungeschadigten.
Der beiderseits vermehrte Markwassergehalt steht einem besonders auf der ge-
schadigten Seite deutlich verminderten Rindenwassergehalt gegeniiber. Am
stérksten sind die Wasserverhiltnisse auf der geschidigten, die Stickstoffverhalt-
nisse auf der ungeschidigten Seite gestort. Die stiarkeren Wasserverschiebungen
auf der geschadigten Seite deuten Perret und Selbach als Odementstehung durch
Fremdkorperreiz (bzw. durch Storung eines Gleichgewichtes nach Entlastung
{(Hydrocephalus ex vacuo).

#';.n- .;_f!"_" A
E}r.' ¥ [}

» ’ .
Ke M9'r Ve ., 5
WA e

Abb. 7. Xanthydrolharnstoffkrystalle im Katzenhirn nach Hirngewebsschidigung durch
Dekompression. Vergr. 60fach.

Die histochemischen Untersuchungen zeigen bei der Katze 3 ein mifBiges
Befallenzein der Rinde mit Xanthydrolharnstoffdrusen. In einzelnen
Rindengebieten zeigen die Drusen zur Tiefe hin nur ganz geringe Grélen-
verdnderungen. -Es finden sich nur kleinere Drusen, die aber auch teils
in ihrer Mitte einen dunklen Schatten zeigen. Einzelne Drusen finden
sich auch hier in den Gefillwandungen (Abb.7), deren Lumen ver-
schieden stark mit Drusen und Krystallen erfilllt ist. Bei Katze 4 fand
sich der gleiche Befund. Katze 23 zeigte in ihren Rindenteilen ver-
schieden starke Einlagerungen. Sind einzelne Gebiete villig drusenfrei,
8o finden sich in anderen wieder sehr starke Drusenanhiufungen in der
typischen Anordnung. Auch die GefiBwandungen und ihre Lichtungen
sind von Druseneinlagerungen betroffen.

Man sieht also auch in dieser Gruppe eine Bestatigung der Vermutung,
dal} sich Drusen nicht nur bei dem Krankheitsbild der Hirnschwellung,
sondern auch bei Hirnschédigungen, die chemisch sich eindeutig als
Odemzustinde abgrenzen lassen, zeigen. Dies soll an weiteren Versuchs-
gruppen bestéatigt werden. :
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Abscesse.

Versuchsdurchfiihrung bei 3 Tieren (6, 7 und 20).

Bei den Tieren dieser Versuchsgruppe wurde 0,4—0,6 com frischen Staphylo-
kokkeneiters und etwas Gelatine in die linke Parietalgegend (bei Tier 6 in die rechte)
injiziert. Am darauffolgenden Tage waren die Tiere verendet.

Die Sekiion ergab beiallen Tieren neben einer stark gespannten, getriibten und ver-
dickten Dura der Injektionsseite eine VergroBerung der pathologischen Hemisphare
mit Abflachung der Windungen und Verstrichensein der Furchen. Sdmtliche Liquor-
zisternen waren durch verdringte Hirnmassen hochgradig ausgefilllt. Verschiebung

Abb. 8. Xanthydrolharnstoffkrystalle im Katzenhirn nach AbsceBsetzung. Vergr. 60fach.

der Medianebene zur gesunden Seite mit Vorwélbung des Gyrus cinguli unterhalb
der Falx unter das Uncus in die Cisterna basales. Die Konsistenz im Vergleich zu
gesunden Gehirnen war weicher, matschig und klebrig. Auf der AbsceBseite waren Mark
und Rinde verbreitert. Die Rinde hatte eine gelatineartige Konsistenz und zerfloB fast.

Chemisch ergab sich eine Erhohung des Markwassergehaltes, bei einer Senkung
des Mark- und Rindenstickstoffgehaltes. "Die Volumenvermehrung, die wir bei
AbsceBbildung sahen, schloff sich in ihrer chemischen Charakteristik dem Wesen
der vorausgehenden Versuchsergebnisse an. Wir fanden auch schon makroskopisch
eine erhebliche Abweichung von dem Bilde der Reichhardischen Hirnschwellung in
der gleichzeitigen Rinden- und Markverbreiterung. Es handelte sich hier nach
Perret und Selbach nicht um eine Hirnschwellung, sondern auch wieder um einen
ddematosen Zustand, jedoch nicht im Sinne der aseptischen serdsen Durchtrankung,
sondern mit dem Bilde des schweren toxischen entziindlichen Odems unter dem
von Schade geforderten physikalisch-chemischen Voraussetzungen. Neuere histolo-
gische Untersuchungen Greenfields bestatigten die Annahme, daf es sich hier um
das Bild eines entziindlichen Odems handelt.

Die histochemischen Untersuchungen zeigen bei Tier 6 in weiten
Rindengebieten méfig zahlreiche Drusenbildungen (Abb. 8). Die Drusen
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sind nur in den oberflichlichsten Rindengebieten zu erkennen. Bei
Katze 7 finden sich nur in einzelnen Rindengebieten ganz spérlich diinne
Xanthydrolharnstoffdrusenanbdufungen, wihrend sich bei Katze 20
keine Drusenbildung und keine Harnstoffkrystalle erkennen lassen. Die
AbsceBtiere sind also fiir uns uncharakteristisch. Die Harnstoffbildung
kann durch die schwerentziindlichen Prozesse verschoben oder verhindert
sein. De Crinis fand bei seinen Untersuchungen an menschlichen Ge-
hirnen mit Hirnabscessen Xanthydrolharnstoffdrusen in grofien Mengen.
Setzt man bei der Eutstehung des édematosen Zustandes den patho-
logischen verdnderten Liquor als mitwirkenden Faktor, s6 kann man
durch intraventse Injektion von Aqua destillata #hnliche chemische
Veranderungen erzeugen im Sinne des osmotischen Odems.

Injektion von Aqua destillata.
Versuchsdurchfithrung an 2 Tieren (8 und 9).

Bei Tier 8 wurde die rechte Carotis communis freigelegt. Injektion von 40 cem
Aqua destillata. Danach Carotisunterbindung. Katze gleich wieder munter.

Sektion nach 15 Min. ergab: MaBigen Hydrocephalus, links mehr als rechts
ausgeprigt. Frontalschnitte- hochglanzend. - Struktur etwas verwaschen. Linker
Gyrus cinguli nach rechts vorgewélbt. Leichte Verquellung der Cisterna ambiens

Abb. 9. Xanthydrolharnstoffkrystalle im Katzenhirn nach intraarterieller Injektion von
Aqua destillata. Vergr. 60fach.

links. Leichte Kompression des Mittelhirns. Von der Schnittfliche lieB sich mit
dem Messer keine Fliissigkeit abstreichen.

Bei Tier 9 wurde die linke Carotis communis freigelegt. Danach wie oben.

Sektion nach 20 Min. MaBiger cerebellarer Druckconus. Befund sonst wie bei Tier 8.

Die Versuche ergaben also makroskopisch weder eine einseitige Volumen-
zunahme, noch eine Seitendifferenz. Jedoch waren die Zisternen eng, mit ange-
deuteten Massenverschiebungen, die fiir eine allgemeine Volumenzunahme sprechen,
und die glasige, hochglinzende Schnittfliche zeigte verwaschene Struktur. Es
war keine Flissigheit mit dem Messer abstreichbar. Beide Gehirne machten einen
andmischen Eindruck.

Die Ristochemischen Untersuchungen zeigen bei beiden Tieren zum
groBten Teil das Rindengebiet miBig stark mit Drusen durchsetat
(Abb. 9). Der duBerste Teil der Rinde ist vollig drusenfrei, dann folgt die
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Schicht dichtester und kleinster Drusenbildungen, die sich nach innen zu
vergréfern und vermindern. In den schwécher betroffenen Rindenteilen
sind die Drusen an den Ubergangsstellen der Furchen zur Hirnoberfliche
besonders dicht. Die Geféfle sind zum Teil in ihren Lichtungen mit
Drusen dicht gefiillt. Es ist aus diesen Befunden die Annahme einer
Beziehung zwischen Blutversorgung und Drusenbildung berechtigt.

Normaltiere.
Es wurden 3 gesunde Katzen zur Kontrolle untersucht (42, 44 und 45).

Die histochemischen Untersuchungen der Normaltiere zeigten in
2 Fillen keinerlei Xanthydrolharnstofidrusenbildungen. In einem Falle
jedoch fanden sich zarteste Drusenbildungen an vereinzelten Stellen,
die in dem schmalen Streifen jedoch keinerlei GroBenunterschiede er-
kennen lieBen. Das gesamte sonstige Hirngebiet war drusenfrei.

Bevor wir an die Auswertung der histochemischen Untersuchungen
gehen, sollen die bis heute bekanntgewordenen Abgrenzungsversuche
zwischen Hirnédem und Hirnschwellung in groflen Ziigen angefiihrt
werden.

Schon Rokitansky trennte die von ihm beschriebene trockene Hirnhypertrophie
mit Konsistenzvermehrung von dem Hirnddem eindeutig ab. Reichhardt sah in
beiden Prozessen manches Gemeinsame. Er fand beide Erscheinungen im gleichen
Gehirn aus gleicher Ursache auftreten, besonders nach Krankheiten, die nach seinen
Erfahrungen ebenso Hirnschwellungen wie Hirnédem bewirken konnen, wie Urdmie,
Pseudouramie, Hirninfektionen und Vergiftungen, vielleicht auch bei Hirnge-
schwillsten. Er sah in beiden reaktive Vorginge, zu deren genauer Charakteri-
sierung er die physikalische Hirnuntersuchung forderte. Beide gehdren nach ihm
in das groBere Gebiet der Fliissigkeitsverschicbungen. Aber er trennte doch auch
beide Begriffe scharf voneinander ab. Die Hirnschwellung ist die Volumenver-
groBerung des Gehirns, die weder durch Hypertrophie, Hyperplasie oder entziind-
liche Neubildungen, noch durch Hyperimie oder freie Fliissigkeitsvermebrung
zu erkliren ist. Die makroskopisch-pathologischen Befunde zeigen eine Verbreite-
rung der Hirnwindungen und Verstrichensein der Furchen, Trockenheit und Klebrig-
keit der Schnittfliche, Liquorverminderung; Abnahme der Blutfille, Verquollen-
gein der Subarachnoidealrsume, KonsistenzerhShung (Reichhardi). ,,Die Hirn-
schwellungsvorgiinge werden gefunden bei schweren akuten infektidsen und toxi-
schen Hirnerkrankungen, so dann bei Epilepsie und Katatonie (und bei entsprechen-
den cerebralen Reaktionsformen), beim Hirntumor und als anscheinend selbstédndige
Krankheitsbilder* (Reichhardt). Das Hirnidem ist nach Reichhardl eine Reaktion
des Gehirns, deren Erérterung in die Abschnitte iiber Blutkreislanfstérungen und
Kreislaufschiden gehort. Reichhardt setzt sie gleich dem Begriff und Wesen des
allgemeinen Odems. Nach ihm ist das Hirnddem eine ausschlieBlich extracellulire,
d. h. intercelluliire und pericapillire serése Durchtrénkung der Hirnsubstanz. Es
handelt sich also um eine vermehrte Wasseransammlung in den Gewebsspalten.
Diese VergroBerung besteht also im Gegensatz zur Hirnschwellung in einer Flissig-
keitsvermehrung. Makroskopisch zeigt sich eine feuchtglanzende Schnittflache
und zumeist eine gleichzeitig bestehende Liquorvermehrung. Auch histologisch
ist das Hirnoédem klar zu zeichnen. Als Ursache werden nach Reichhardt im Schrift-
tum vor allem genannt die Urdmie, Pseudouramie, Eklampsie, Hirntraumen und
Hirntumoren. Struwe erklart bei der Trennung beider Hirnprozesse die makro-
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skopischen Zeichen des Hirnédems im Gegensatz zu Reichhardt als besondere
Festigkeit der Hirnsubstanz und grofie Feuchtigkeit der Schnittflache, wahrend
er bei der Hirnschwellung ,,ein auBerordentlich weiches, leicht zerreilbares und zer-
driickbares Gehirn® findet, ,,dessen Schnittflache vollig trocken und stark klebend
ist, so daB FlieBpapier nicht durchfeuchtet und besonders am Markgewebe kleben
bleibt* ( Struwe). Auch Finfgeld hilt beide Zustandsbilder fir vollige Gegensitze.
Aschoff, der auch beide Reaktionsformen voneinander trennt, zeichnet die echte
Hirnschwellung mit vermehrter Spannung der harten Hirnhaut, Trockenheit der
Dura mater-Innenfliche, Abplattung des GroBhirnmantels, Vermehrung des Hirn-
gewichtes, Trockenheit der Hirnsubstanz und Liquorverminderung in den wenig
weiten Hirnhohlen. Aschoff denkt jedoch noch an eine vermehrte Wasserbindung
an die Lipoidsubstanzen. ,,Im Gegensatz zum Hirnédem, bei dem der Gehalt des
Gewebes an freiem Gewebswasser vermehrt ist, handelt es sich bei der Hirnschwel-
lung um eine vermehrte Wasserbindung an die nervésen Substanzen, also um eine
kolloid-chemische Zustandsénderung, die keine morphologischen Verinderungen
setzt* (Aschoff). Im Gegensatz dazu ist beim Hirnédem die frei im Gewebe zirku-
lierende Liquormenge vermehrt und die hierbei auftretenden Verdnderungen sind
durch eine Lymphvermehrung im retikuldren-gliosen Verband, der grobmaschig
aufgelockert wird, gekennzeichnet (Aschoff).

Eine Trennung der beiden Zustandsbilder lehnt Jabureck ab, der im Verlauf
seiner Untersuchungen schreibt: ,, Unsere Uberzeugung ist es nun, daB schwiichere
makroskopisch allenfalls feststellbare Grade von Gehirnddem mikroskopisch nega-
tiven Befund zeigen konnen, wenn nicht schon miissen, und daB diese Falle nur zu
Unrecht als Falle von Gehirnschwellung so ritselhaft zu erscheinen vermogen.'*
Er will also die Hirnschwellung als Vorstufe des Hirnédems, als Hirnédem leichten
Grades kennzeichnen. Auch Scheinker trennt beide Begriffe nur graduell. ,,Auf
Grund der morphologisch deskriptiven Betrachtungsweise miissen wir annehmen,
daB Hirnschwellung und Hirnédem zwei wesensgleiche pathologische Reaktions-
formen des Gehirns auf verschiedene Noxen darstellen, es handelt sich lediglich
um graduelle Unterschiede ein und desselben pathologischen Geschehens®
{Scheinker). Auch Zilch, nach dessen Meinung die Pathogenese der Hirnvolumens-
verdnderungen in einer Storung der Blut-Hirngewebs-Schranke liegt, nimmt nach
der Ansicht von T'énnis nur einen graduellen Unterschied an und schreibt in seinen
Arbeiten: ,,Es kime zu einer sekundiren Fliissigkeitsaufnahme der Zellen, wobei
das primére Bild des entziindlichen Odems von der Schwellung der Zellen gefolgt
wire. " Riebeling fithrt diese Anschauung wieder auf die Ausginge bei Rokitansky und
Reichhardt zuriick und betont bei der Hirnschwellung die Wasserverminderung neben
einer Trockensubstanzanreicherung und bei dem Hirnodem die Wasseranreicherung.

Es ist schwer, bei den sich teils widersprechenden Anschauungen ein klares
Bild iiber die Unterscheidung der beiden Prozesse zu gewinnen. Zur Erleichterung
der Abgrenzung sei auf die tabellarische Gegeniiberstellung von Selbach verwiesen.

Schon durch Reichhardt und viele andere wurde die Differenzierung
dieser beiden Reaktionen in das Gebiet der physikalischen Chemie ge-
wiesen. Die idiopathische Hirnschwellung, deren histologische Ver-
dnderungen unklar sind, und die eine rein physikalisch-chemische Zu-
standsinderung der Hirnsubstanz ist, kennzeichnet sich nach Selbach
durch drei entscheidende Tatsachen: 1. Tritt die Hirnschwellung meist
als terminaler ProzeB als Vorliufer oder Begleitsymptorn anfallsartiger
Storungen, wie Katatonie und Epilepsie, als Folge vegetativer Dys-
regulation vielleicht im Sinne einer relativen Vagotonie infolge bestehen-
der Schwiche der sympathischen Ausgleichsfunktionen auf. Hierbei ist
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2. der Rinden- wie Markwassergehalt eindeutig herabgesetzt. Durch
diese reziproke Trockensubstanzvermehrung erklirt sich das erhshte
Wasserspeicherungsvermégen im Quellungsversuch des Hirngewebes
Katatoner (28,7%) im Verhéltnis zum Normalen (7% nach Heyde, zit.
nach Reichhardt). Es sind 3. die stickstoffithrenden Substanzen ver-
mehrt. Es ergibt sich also fiir die Hirnschwellung eine Volumenver-
mehrung der Hirnsubstanz durch Einlagerung von kolloidal veranderten
festen Substanzen in Rinde und besonders im Marklager. Es handelt
sich demnach bei der Massenverénderung des Gehirnes, die zur Hirn-
schwellung fithrt, nicht um eine einfache Wassereinlagerung. Schon
Riebeling ging dagegen an, die Hirnschwellung als intracellulires Odem
dem intercelluldren bei Hirnddem gegeniiberzustellen. Am klarsten traf
Henschen die Abgrenzung, wenn er die Hirnschwellung als trockene,
das Hirnddem als nasse Hirnvolumensvermehrung bezeichnet. Dem
Hirnodem liegt némlich eine kreislaufbedingte Storung des Wasser-
stoffwechsels im Gewebe zugrunde, deren Ursache in osmotischen
Dysregulationen liegt. Es kommt zuerst zu einem Zellodem (spétere
Zellvakuolisierung), dem eine Wasseranreicherung in den Gewebsliicken
(spatere Liickenfelder) folgt. Durch chemische Untersuchungen konnten
Perret und Selbach gleichzeitig eine absolute Abnahme der stickstoff-
haltigen Substanzen, also einen Abbau der Hirnsubstanz feststellen, der,
wie auch die Wassereinlagerung, das Markgebiet in weiterem Umfang
als die Rinde betrifft. Es treten diese Abbauvorginge an der eigent-
lichen Nervensubstanz ein (Stickstoffabbau, Demyelinisation). Hier
gehen Perret und Selbach aber weiter und zihlen auch die Hirnvolumens-
vermehrung nach Traumen zum Hirnédem, wobei sie als Folge dieser
erhohten Durchtrinkung ein sekunddres Quellungsvermégen der Zell-
und. Gewebskolloide erkennen wollen, die sie als irreversibles Hirnodem
bezeichnen und somit den Begriff der postoperativen ,,Hirnschwellung*
ablehnen.

Nach diesen kurzen Zusammenfassungen sollen die histochemischen
Befunde ausgewertet werden.

Fs kann vorwegnehmend sogleich bemerkt werden, daB charakteristi-
sche und diagnostisch verwertbare Unterschiede in GroBe, Form und
Anordnung der Drusen bei den einzelnen Versuchsgruppen nicht fest-
zustellen waren. Vielmehr finden sich bei genauer Durchsicht simtlicher
Priiparate immer wieder iibereinstimmende Merkmale, die in mehr oder
minder groBer Zahl selbst in den einzelnen Versuchsgruppen, d. b. also
auch bei den verschiedensten zugrunde liegenden Schadlgungen des
Hirngewebes wiederkehren.

Wihrend de Crinis wohl perivasculir Harnstoffanreicherungen fand,
diese aber im Lumen der GefiBe nicht nachweisen konnte, finden sich
in den vorliegenden Priparaten jedoch auch innerhalb der Gefifle Harn-
stoffkrystalle und Drusen (s. Abb. 1, 2, 7, 8,-10 und 11). Ostreicher wies
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ini seinen Arbeiten auch schon auf das Vorkommen kleiner und mittel-
gioBer Drusen in den GefaBen hin. Bergner fand in ihren Untersuchungen
elnen sicheren Zusammenhang zwischen den GefdBen und der durch
TdiffusionsprozeB post mortem entstandenen angenommenen Drusen-
bildung. Auch unsere Befunde zeigen den Zusammenhang und die Ab-
béingigkeit der Harnstoffdrusen vom GefdBsystem, zu deren Entstehungs-
erklirung de Crints auBerdem eine ortliche Harnstoffbildung dhnlich der
Fettphanerose vermutete. Das klare Hervortreten der Beziehungen
von Hirnvolumensverdnderungen im Sinne des Odems zum arteriellen
Gefilisystem erwihnen auch Jaburek, Struwe und Schade. Besonders
kElar sieht man in vorliegenden Befunden den GefdBfaktor bei dem
osmotischen Odem der Aqua destillata-Injektion. Aber auch bei den
Abbildungen der Urdmie, der Exstirpation und Dekompressionen sind
zum Teil pralle GefaBharnstoffiilllungen zu erkennen. Auch in den
Schnitten der Krankheitsgruppen, die nur in einzelnen Gebieten Drusen-
bildungen zeigen, 148t die Drusenanordnung teilweise Zusammenhinge
zum Gefdfsystem vermuten. Ob auch Zusammenhinge zwischen der
Dichte der Drusenbildungen und der GefiBgroBe bestehen, wie man es
mit Ausnahmen einzelner Befunde nach der Anordnung der Drusen-
bildung annehmen kénnte, ist nicht sicher zu entscheiden. Die Drusen-
bildung ist immer in den Schichten der Rinde und bei stirkerer Dru-
senbildung in den rindenndchsten Markschichten zu erkennen. In
einzelnen Befunden beginnt die Drusenbildung erst in einer gewissen
Rindentiefe und 148t die #uflersten Rindenschichten véllig drusenfrei.
Die in Abb. 4, 5, 6 und 9 erkennbare drusenfreie Rindenschicht bestirkt
die Vermutung des Zusammenhanges der Drusenbildung und Lage mit
dem GefaBsystem. Wenn man nicht mit de Crinis eine értliche Harnstoff-
bildung annimmt, konnte diese harnstoffreie Rindenzone durch GefiB-
armut dieses Gebietes erklirt werden. In Ubereinstimmung hierzu
stehen die Untersuchungen von R. A. Pfeifer. Dieser zeigt in seinen
Untersuchungen GeféafBinjektionspraparate von Macacus Rhesus-Gehirnen,
die groBtenteils eine gefiBarme Rindenzone erkennen lassen. Da es sich
bei unseren Katzen und der Affenart Macacus Rhesus um hohere Siuger
handelt, diirfte man diese Befunde in Zusammenhang bringen und die
drusenfreie Zone auch bei unseren Befunden als gefaBbedingte Erschei-
nung erkliren konnen. Auffillig ist auch die besonders bei den nicht
stark befallenen Praparaten hervortretende Anhiufung der Drusen an
den Ubergangsstellen der Hirnoberfliche zu den Furchen. In einem
artefiziell sehr aufgelockerten Schnitt zeigten sich auch Drusenbildungen
in den zerrissenen Markteilen ohne Zusammenhang mit Drusenschichten
der Rinde. In einzelnen Schnitten fanden sich neben der Drusenbildung
auch reine Harnstoffkrystalle im Gewebe und in den GefiBen.

Zur Klarung der Frage, ob es sich bei der Drusenanordnung unserer
Tiere ausschlieBlich um gefiBbedingte oder um reine Diffusionsvorginge
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der Reaktionslosung handelt, wurden noch folgende Versuche an zwei
Katzen angesetzt.

Bei einer normaler Katze wurden in  Narkose 10 cem einer
100 mg-%igen Harnstofflosung intrakardial injiziert. Nach 15 Min, wurde
das Tier durch Dekapitation getotét; das Gehirn wurde sofort post
mortem nach der Ostreicherschen Reaktion verarbeitet.

Histochemisch zeigen sich an diesem Gehirn folgende Verénderungen.
In einzelnen Rindengebieten finden sich Drusen in der gleichen Anord-
nung, wie bei den hirngeschéidigten Katzen, in den #uBersten Rinden-
schichten zeigen sich viele kleinste Drusen, die nach Innen zu an Zahl
ab, an Grofie aber nur wenig zunehmen (Abb. 10). In anderen Teilen
wie auch in einzelnen peripheren Rindengebieten zeigen sich regellos
verstreute Drusenbildungen von erheblicher Gréfie (Abb. 11). Vereinzelt
finden sich Harnstoffbildungen in astférmiger Anordnung. Diese Drusen-
anordnung 148t auch eine Fiallungsreaktion des aus den Gefifen aus-
getretenen Harnstoffes vermuten.

Die Tatsache, daB in dem an sich ungeschidigten Gehirn Harnstoff
zur Ausfillung gelangt, liegt selbstverstindlich einmal in der Versuchs-
anordnung, durch die eine Harnstoffanreicherung im Kreislauf erreicht
wird, andererseits ist zu tberlegen, ob nicht auch die Ausfillung zu einem
Teil auf einer durch die kurze Narkose hervorgerufenen Schadigung des
Hirngewebes zuriickzufithren ist. Diese Frage, die hier nicht zu kliren
ist, ist fiir den weiteren Untersuchungsverlauf nicht von Bedeutung.
Aus der Tatsache, daB hier die Harnstoffillung in der Nahe der Gefifle
sitzt, es also dort zur Ausfillung kommt, wo auf Grund der Versuchs-
anordnung der Harnstoff am leichtesten fafbar sein muf, darf nicht
analogisiert werden, daf} generell eine Abhéngigkeit des Fallungsprozesses
und der Drusenanordnung vom Gefélsystem besteht. Vielmehr weisen
daneben die in der vorliegenden Versuchsreihe gefundenen auch anders-
artigen Anordnungen, bei deunen sich, zum Teil entsprechend am grob
pathologischen Gewebe, kleine und zahlreiche Drusen in der Peripherie,
grébere und. besser auskrystallisierte, bis zu Solitdrkrystallen auftretende
Drugen in den tieferen Gebieten des Gewebes finden, auf die Moglichkeit
hin, daf dem geschilderten Phénomen ein einfacher Diffusionsprozef
zugrunde liegt. Die Drusenanordnung wére dann als Ausschnitt des
Diffusionsgefilles der Xanthydrollosung ins Gewebsstiick anzusehen.
Um diese Frage genauer zu priifen, wurden weiterhin Hirnteile einer
gesunden normalen Katze in 100 und 200 mg-%iger Harnstofflosung
1, 2, 4, 8, 12 und 24 Stunden getrankt und dann nach Ostreicher weiter-
behandelt. Die Harnstofflosungen griffen das Gewebe stark an, so da$3
der Hirnteil, der 24 Stunden in 200 mg-%iger Harnstofflosung lag,
vollig zerfiel und zur weiteren Bearbeitung unbrauchbar wurde. Die
Drusenanordnung zeigte bei allen Priparaten die gleiche typische An-
ordnung wie bei den hirngeschidigten Katzenpriparaten (Abb.12).
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Abb. 10. Xanthydrolharnstoffkrystalle im Katzenhirn nach intrakardialer Harnstoff-
injektion. Vergr. 145fach.

Abb. 11. Xanthydrolharnstoffkrystalle im Katzenhirn nach intrakardialer Harnstoff-
injektion. Vergr. 100fach.
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Besonders dhnlich war das Bild des 2- und 4stiindigen 100 mg-% igen
Harnstofflosungspriaparates, das dem Bilde der Urdmie fast glich, da
hier auch die Rindenpartien noch nicht von der Harnstofflosung an-
gegriffen waren (wie bei Abb. 12).

Es weicht also die Drusenanordnung und GréBe in solchen Versuchen,
bei denen der Harnstoff nicht auf dem Kreislaufwege, sondern in vitro
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Abb. 12. Xanthydrolharnstoffkrystalle im Katzenhirn nach Durchtrinkungsversuch.
1 Stunde in 200 mg %iger Harnstoffldsung. Vergr. 130fach.

durch einfache Diffusion von AuBen ins Hirngewebe gelangte, im wesent-
lichen nicht von den Befunden bei den in vivo hirngeschiédigten Tieren
ab. Hieraus darf geschlossen werden, dafl das Zustandekommen des
“Phinomens von der Diffusion des Xanthydrols ins Gewebe (s.auch
Bergner) einerseits und dem Entgegenkommen des Blutharnstoffes auf
dem GefdB- oder Gewebsspaltenwege andererseits abhéngt, wobei keine
Notwendigkeit zur Annahme besteht, daB der Harnstoff im geschiadigten
Gewebe eine Anreicherung erfahren miisse.

Die Drusenanordnung bei den hirngeschidigten Katzen ist in allen
Priiparaten gleich. So finden sich in den &uBeren Rindenschichten je
nach der Quantitit des Betroffenseins mehr oder minder dicht kleinste
Drusen. Zur Tiefe des Gehirns hin nehmen die Drusen an Zahl ab und
an GréBe zu, so daB sich in wenigen Markteilen nur ganz vereinzelte
groBe Drusenbildungen zeigen. In den schwicher betroffenen Prépa-
raten sind die VergroBerungen der Drusen nach Innen zu nur sehr gering-
fiigig und lassen sich zum Teil iiberhaupt als Gréfiendifferenzen nicht
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erkennen. Eine Lokalisation des Drusenbildungsbeginnes auf bestimmte
Rindenzellschichten lie sich wegen der Kleinheit der Objekte nicht durch-
fiihren und zeigte auch keine gruppentypischen Merkmale. '

Die auffallendsten und klarsten Befunde der Druseneinlagerungen
fanden sich bei der Urdmie. Hier ist der Harnstoff im Gehirn erklirlich,
da sich bei Urdmiefédllen in allen Geweben eine hochgradige Harnstoff-
vermehrung findet (Ostreicher). Die Tiere zeigten makroskopisch und
chemisch Befunde, die denen bei Hirnschwellung dhnlich sind. Es liegt
hier bei der Urdmie ein Zustand vor dhnlich dem, wie ihn Reichhardt
als Hirnschwellung kennzeichnete. Er vermutete in ihm neben einer
intracelluliren Wassereinlagerung die Méglichkeit der gleichzeitigen Ein-
lagerung fester Substanzen.

Die Drusenbildung bei den Tieren nach Cardiazolschock ist nicht
so stark, daf man sie als besonders auffallend fiir die Gehirnbefunde
erwihnen miilite, immerhin ist sie eindeutig vorhanden und sofern nicht
die schockbedingte Hyperdmie als ihre Ursache anzuschen ist, darf sie
auch hierbei als Zeichen einer Verinderung des Hirnstoffwechsels gewertet
werden,

Bei den Tieren der Paraffinplombengruppe fanden sich ebenfalls
mehr oder minder starke Drusenbildungen, die auch intravasculir zu
erkennen waren. Es besteht bei dieser Versuchsgruppe zwar keine Reak-
tion der Gehirne auf , Tumoren®, denen mit ihren eigenen Wachstums-
und Stoffwechselgesetzen unsere Plomben nicht vergleichbar sind, sondern
Hirngewebsreaktionen auf gesteigerten Schiadelinnendruck und auf
Fremdkérperreize im Sinne des aseptischen Odems. Die raumverdringen-
den Substanzen wirken nur in dieser rein mechanischen Beziehung
tumorédhnlich auf die értliche und allgemeine Durchblutung, die Liquor-
zirkulation und. die lokalen Gewebsanteile. ,,Wir haben also hier die Vor-
aussetzungen zur Entstehung des akuten Hirnédems als Folge einer
traumatischen Schéidigung des gesunden Hirngewebes‘ (Selbach). Zu
dieser Gruppe gehoren im gewissen Sinne auch die Dekompressionstiere
und die der Exstirpationsgruppe. Beide Gruppen bestitigen in ihren
chemischen Untersuchungsergebnissen die Annahme, daB es sich hier
um Hirnvolumensvermehrungen bei Stérungen des Wasserhaushaltes
des Gewebes sowie des Gehaltes an stickstoffiihrenden Substanzen im
Sinne des traumatischen Hirnédems handelt. Wir haben hier dasselbe
Bild, welches bisher irrefiihrenderweise als postoperative ,,Hirnschwel-
lung* bezeichnet wurde. Man sieht bei den Plombenversuchen, zu deren
operativen Erzeugung die Hirne nur wenig direkt geschidigt wurden,
sondern vorwiegend einer indirekten Druckschidigung unterlagen, eine
Drusenbildung, die quantitativ erheblich das von Ostreicher als normal
befundene Drusenma. iiberschreitet. Bei den Tieren der Dekompressions-
gruppe zeigt sich die Drusenbildung besonders deutlich vermehrt. Am

. stirksten von diesen Tieren fallen die der Exstirpationsgruppe auf, deren
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Drusendichte fast der der Urémie gleicht. War wohl im Sinne der Unter-
scheidung bei diésen Tieren vor allem nach den chemischen Befunden
der Odemcharakter festgestellt, so soll die Moglichkeit, ob man, wie
Jorns angibt, neben dem posttraumatischen Odem auch Hirnschwellungs-
vorginge in weiterer Entfernung vom Trauma als Folge traumatischer
Hirnschadigung anzunehmen berechtigt ist, offenbleiben, ebenso wie die
Frage, ob die Hirnschwellung als Odemfolge an gleicher Stelle aufzutreten
vermag. Gegen letztere Ansicht spricht jedoch schon der mangelnde
histologische Befund bei der Hirnschwellung, die im Falle einer Sekundér-
entstehung doch Reste des vorangegangenen (Odemzustandes (Liicken-
felder, Vakuolisierung) erkennen lassén miilite. Eindeutiger filhren uns
die nichsten Versuchsgruppen zu Hirnodembefunden. Bei AbsceBtieren
ist der prozentuale Wasseranstieg neben denen der Exstirpationsgruppe
am hochsten. Es handelt sich hier, wie schon makroskopisch ersichtlich
und auch bei Operationen in Abscefndhe von Pdnnis beschrieben, sowie
auch in den chemisch-physikalischen Untersuchungen bewiesen, keines-
falls um das Bild der Hirnschwellung von Reichhardt, sondern um das
des ,,schweren toxischen entziindlichen Odems unter den von Schade
geforderten physikalisch-chemischen Voraussetzungen™ (Selbach). Die
histologischen Kennzeichen des Odems in der Umgebung von Abscessen
zeigte Greenfield in seinen Untersuchungen. Jorns schreibt in seiner Arbeit
tber das Hirnddem, dal bei der Entstehung der Entziindung das os-
motische und durch ,,;membranogene Hyponkie* bedingte Gewebsodem
eine groBe Rolle spielt. In unseren Priparaten findet sich bei 2 Tieren
nur méfig zahlreiche Drusenbildung: In den GefaBlumina und peri-
vasculér sind keine Harnstoffkrystalle zu erkennen. Das Gehirn der
3. Katze war sogar vollig drusenfrei. Wir haben hier im Gegensatz zu
den blanden Plomben schwere entziindliche Verdnderungen, die viel-
leicht infolge des stérkeren Saftstromes die Drusenbildung verhindern
oder iiberdecken, jedenfalls stark beeinflussen. Bei der letzten Versuchs-
gruppe tritt besonders deutlich die Abhingigkeit der Hirnvolumens-
verinderung vom GefdBsystem hervor. Wir haben es hierbei mit dem
experimentell erzeugten, osmotisch bedingten Hirnddem nach intra-
venoser Injektion von Aqua destillata zu tun. Selbach bezeichnet es im
Gegensatz zum entziindlichen als osmotisches Odem. Weed, MacKibben
sowie M. Ernst beschrieben die HirnvolumensvergroBerung bei in
gleicher Weise vorbehandelten Tieren. Jorns bestitigte diese Befunde
durch seine Untersuchungen. M. Ernst stellte histologische Gewebs-
veranderungen im Sinne des Odems bei dem erhdhten Wassergehalt des
Gehirns fest. Jorns fand entsprechend eine verminderte Quellungs-
fahigkeit dieser Odemhirngewebsstiicke. Diese Versuchsgruppe zeigt
deutlich die Schnelligkeit der Fliissigkeitsverschiebungen, die zum Zu-
stand der pathologischen VolumensvergréBerung fiihren kénnen. Man
findet bei diesen Tieren, deren Hirnbefund sich also eindeutig als Hirn-



Uber die Xanthydrolreaktion bei Hirngewebsschidigungen. 443

6dem kennzeichnen 14Bt, in den histochemischen Schnitten ein gehduftes
Auftreten von Xanthydrolharnstoffdrusen. Bei beiden Tieren sind fast
die gesamten Rindengebiete mit mehr oder minder dichten Drusen-
bildungen durchsetzt. Bei einer Katze zeigen sich auch besonders die
Gefifle in ihrem Lumen dicht mit Drusen und Harnstoffkrystallen
gefiillt. Die zur Kontrolle untersuchten Normaltiere waren véllig drusen-
frei, bis auf eine Hirnseite einer Katze, die ganz vereinzelte Drusenbildung
erkennen lie. Wir sehen also, dafl die Harnstoffeinlagerungen bzw.
der ungeniigende Harnstoffabtransport in irgendeinem Zusammenhang
mit pathologischen Hirnprozessen stehen mmiissen, inshbesondere auch
mit chemisch eindeutig als Odem erfaBten Prozessen.

Frithere Untersucher fanden Drusenbildung in Gehirnen, bei denen
sie eine Hirnschwellung annahmen. Sie glaubten, daff ,,Harnstoffan-
reicherung und Hirnschwellung in einem urséchlichen Zusammenhang
stiinden und erkldrten die Quellungserscheinungen, die zur Hirnschwel-
lung fithren, mit den physikalisch-chemischen Eigenschaften des Harn-
stoffes. Schliiter-Seifert stellten in ihren chemischen Untersuchungen des

“Harnstoffgehaltes der Hirnsubstanz fest, daB sich keine unmittelbare
Abhingigkeit des Harnstoffgehaltes vom Schwellungsgrad des Hirnes
erkennen liefe. Auch Riebeling hat sich bei seinen mikrochemischen
Untersuchungen nickt von einer Harnstoffanreicherung bei Hirnschwel-
lung iiberzeugen konnen. Bergner fand gleichfalls keinen Zusammen-
hang zwischen Harnstoffeinlagerung und Hirnschwellung bei ihren
Fillen. Wir sehen bei unseren Versuchsgruppen wohl einen Zusammen-
hang zwischen pathologischen Hirngewebsreaktionen und Harnstoff-
einlagerungen, nicht aber zwischen VolumenvergroBerung des Gehirng
und AusmalB der Drusenbildung. Ebensowenig lie sich ein symptomato-
logisch typischer Zusammenhang zwischen Harnstoffeinlagerung und
Hirnschwellung feststellen. Es findet sich in allen unseren Versuchs-
gruppen, also bei den verschiedensten pathologischen Reaktionen des
Gehirns, Harnstoff {iber das von Ustreicher als normal angegebene Ma
hinaus, zum Teil sogar wesentlich vermehrt. Selbst bei den Tieren, deren
chemische Befunde eindeutiy zum Hirnddem weisen, finden sich erhebliche
Drusenbildungen. Ein positiver Ausfall der Xanthydrolharnstoffreaktion
am Hirngewebe kann daher nicht als ein fiir das Vorliegen einer Hirn-
schwellung typischer Befund angesehen werden.

Zusammenfassung,

1. Es werden histochemische Untersuchungen angestellt zu der
Frage, ob die Xanthydrolharnstoffreaktion nach Ostreicher einen fiir das
Vorliegen einer Hirnschwellung typischen Befund liefert oder ob das

! Die histologische Auswertung des Versuchsmaterials, die an anderer Stelle

verdffentlicht wird, bestétigt ebenfalls das Vorliegen édematiser Prozesse in der Um-
gebung der experimentell erzeugten Hirngewebsschidigungen.
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Auftreten einer Drusenbildung im Hirnpriparat auch bei anders-
gearteten Volumsvermehrungen z. B. ddematdsen Schidigungen des
Hirngewebes bzw. seines Stoffwechsels feststellbar ist. .

2. An 25 Katzen werden gleiche Hirnteile (hinteres Frontalhirn-
gebiet) nach der Methode von Ustreicher untersucht, nachdem in vivo
verschiedenartige . Storungen am Zentralnervensystem gesetzt worden
waren. Ks wurden folgende Verdnderungen experimentell erzeugt:
Urdmie (mit Hirnvolumensvermehrung &hnlich der Hirnschwellung),
Cardiazolschock (mit starker Hyperdmie), intercerebrale Raumbeschrin-
kungen durch Einfithren subcorticaler, extracerebraler und ventrikel-
naher Paraffinplomben, Exstirpation und Dekompression (mit Zeichen
des aseptischen kollateralen Hirnédems), Abscesse (mit Hirnvolumens-
vermehrungen im Sinne des toxischen entziindlichen Hirnodems), Aqua
destillata-Injektionen (mit Zeichen des osmotischen Hirnédems) und, im
Vergleich zu Normaltieren, durch intrakardiale Harnstoffinjektionen
sowie durch Diffusionsversuche in vitro.

3. Bei simtlichen genannten Verdnderungen, die am gleichen Tier-
material bereits von Perret und Selbach sowohl makroskopisch-anatomisch
(Massenverdringungen des Gehirnes) als auch chemisch (Wassergehalts-
zunahme und Stickstoffabnahme) charakterisiert waren, fanden sich
auch histochemisch in jedemm Falle Harnstoffdrusen. Eine Differen-
zierung der gesetzten Schidigungen konnte auch unter Berticksichtigung
von Form, GréBe und Anordnung der Drusen nicht erreicht werden, viel-
mehr scheint die Drusenbildung eigenen Regeln zu folgen, die mit der
speziellen Schiadigung des Gewebes nicht im direkten Zusammenhang
stehen. Es wird an das Vorliegen eines Diffusionsprozesses aus den
HirngefdBen gedacht. Auch der Vergleich der relativ drusenarmen Rand-
zone mit dem angioarchitektonischen Bild weist auf eine Abhingig-
keit von der GefdBanordnung in der Rinde hin.

4. Es ergibt sich also, daB die Bildung von Xanthydrolharnstoffdrusen
als Zeichen einer allgemeinen Schidigung des Zentralnervensystems, ins-
besondere auch bei Hirnddem angesehen werden mufl und nicht als typi-
sches Symptom der Hirnschwellung gelten darf. Diese ist eine Hirn-
volumensvermehrung, die durch Zunahme der Trockensubstanz ohne
typischen histologischen Befund gekennzeichnet ist im Gegensatz zum
Hirnédem, bei deém es sich um eine Vermehrung der Gewebsfliissigkeit
mit entsprechenden histologischen Sekundirmerkmalen (Zellvakuoli-
sierung und Liickenfelderbildung) handelt.
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