{Aus der Universitats-Nervenklinik Miinchen [Direktor: Prof. Bumke].)

Studien zur pathologischen Physiologie
des Ligour cerebrospinalis.

ITI. Mitteilung:

Die kataphoretische Untersuchung der LiquoreiweiBkiorper
bei Gesehwiilsten des Zentralnervensystems.

Yon
K. F. und L. Scheid.*

Mit 19 Textabbildungen.
(Eingegangen am 5. April 1944.)

A. Methodik.

In der 1. Mitteilung 2 ist die Methodik der Kataphorese nach Tiselius
eingehend beschrieben worden. Es sei hier auf diese Darstellung, sowie
auf die Originalarbeiten von T'iselius verwiesen. Von uns selbst wurde
ein verhiltnismiBig einfaches Verfahren zur mengenmifBigen Schitzung
der einzelnen bei der Kataphorses gefundenen KEiweilkomponenten
entwickelt. Dieses Verfahren wurde ebenfalls in der erwihnten Mitteilung
geschildert. Im Verlauf der weiteren Arbeit mit der Apparatur stellte
sich das Bediirfnis nach drei wichtigen Verbesserungen heraus: erstens
wurde es zur genaueren Messung der Wanderungsgeschwindigkeiten not-
wendig, eine Stromquelle konstanter Spannung zu verwenden. Das
stadtische Leitungsnetz zeigte teilweise erhebliche Spannungsschwan-
kungen. Zweitens standen in vielen Fallen nur verhaltnismiBig geringe
Mengen Liquor zur Verfiigung. Es mufite daher ein Verfahren entwickelt
werden, das die Kataphorese auch von kleinen Liquormengen gestattet
Endlich erwies es sich bei sehr geringem EiweiBgehalt als zweckmaBig,
die Riickenmarksfliissigkeit zu konzentrieren bzw. die EiweiBkérper an-
zureichern.

1. Stabilisierung der Stromquelle. % Sie erfolgt mit Hilfe von Glimmrshren und
beruht auf der Tatsache, daB bei einer Glimmentladung in Edelgasen der Spannungs- -
abfall an einer derartigen Entladungsstrecke praktisch unabhingig von der Strom-
starke ist. Eine Ubersicht iiber die Schaltung gibt Abb. 1. Auf der linken Seite der

1 Frl. H. Dauser und Frl. E. Strauss, technische Assistentinnen an der Uni-
versitits-Nervenklinik in Miinchen, sind wir fiir die gewissenhafte Ausfithrung der
zahlreichen und teilweise schwierigen Versuche dieser Arbeit zu groBem Dank ver-
pflichtet. .

2 K. F. u. L. Scheid: Arch. Psychiatr. (D.) 117, 219 (1944).

3 Herrn Dr. Rokde, Physikalisch-Technisches Entwicklungslabor. Miinchen,
sind wir fiir wertvolle Ratschlige und Beschaffung von Apparaturteilen zu gréBtem
Dank verpflichtet.
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Skizze ist der Transformator-Gleichrichter-Kreis der Stromquelle dargestellt. Der

Netzstrom (220 Volt Wechselstrom) geht tiber den regulierbaren Widérstand R, zu
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dem in der Mitte angezapften Transformator T, der 2 x 1500 Volt liefert. Der

. seiner

Strom wird in den Ventilgleichrichterrshren (Type B. G. 8, Telefunken) gleich-
gerichtet und geht zur Siebkette Ly, L,, C;, C,. Hier wird er geglittet, d. h
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noch vorhandenen Wechselstromkomponenten beraubt. Die Spannung liegt nun
an vier hintereinandergeschalteten Glimmrohren (Stabilisatoren der Firma Stabdi-
volt 1, Type ST.V. 280/40). Die Stabilisatoren sind in der Skizze mit 1, 2, 3 und 4
bezeichnet. An den einzelnen Elektroden der Rohren (B,, B,, B, O und -O) bleibt
die Spannung konstant, auch wenn die vom Transformator 7', gelieferte schwanken
sollte. Ein Vorwiderstand R, und die hochohmigen Ziindwiderstinde Z,, Z,, Z,
und Z, sorgen fiir richtige Belastung und Ztindung der Réhren. An den Elektroden
der Glimmrohren 148t sich nun eine stabilisierte Spannung von 0—1050 Volt ab-
greifen. Zur Feinregulierung fiir den Zwischenbereich zwischen den einzelnen Teil-
spannungen dient der regulierhare Widerstand R,;. Der durch die Stabilisatoren
flieBende Strom (Rohrenquerstrom) wird zweckmiBig mit Hilfe eines kleinen
MeBinstrumentes gemessen. Der zur Aufrechterhaltung der Glimmentladung der
Rohren notwendige Mindestquerstrom betrigt 10mA, so dafl der Stromquelle bis
zu 30 mA Strom entnommen werden konnen, eine fiir unsere Zwecke vollig aus-
reichende Menge. Die Summe Querstrom plus entnommener Verbraucherstrom
soll minimal 30, maximal 40 mA betragen. Dies 1ifit sich durch Betdtigung des
Widerstandes R; im Primirkreis des Transformators 7 bequem erreichen. Die
Konstanz der Spannung betrigt --.0,1—0,2% bei Netzspannungsschwankungen
-vont 10%. Die Stabilisierung ist also gut, die Apparatur bedarf, einmal eingebaut
keiner besonderen Wartung. -

2. Der Kataphoreseversuch mit geringen Liquormengen (3,5 cem). Das U-Rohr
wird in iiblicher Weise mit-einer eiweiBbaltigen Fliissigkeit gefiillt, die eine wesent-
lich héhere Dichte hat als der zu untersuchende Liquor. Zumeist wurde mit Puffer-
l6sung verdiinntes Serum 1 : 10 verwandt. Das U-Rohr wird dann in den Thermo-
~ gtaten zum Temperaturausgleich fiir etwa eine Stunde gestellt; dann wird das Rohr
durch Verschieben des Unterstiicks (b in Abb. 4 der ersten Mitteilung) in iiblicher
Weise geoffnet und eine Viertelstunde gewartet. Hierbei gleichen sich mégliche
Druckunterschiede ini- den einzelnen Abteilungen des U-Rohrs aus. Dann wird die
Apparatur wieder geschlossen, aus dem Thermostaten herausgeholt und das Mittel-
und Oberteil (¢ und d in Abb. 4 der ersten Mitteilung) so verschoben, daf} sich das
Unterteil b entleeren und ausspiilen 148t, wihrend das Bodenteil a von den iibrigen
Teilen abgeschlossen bleibt und die Serumlésung enthilt. Nun wird der eine
Schenkel des Unterteils b, und zwar der Kathodenschenkel mit dem zu untersuchen-
den Liquor gefiillt, der andere (Anoden-) Schenkel von & mit einem Serum, das mog:
lichst die gleiche Konzentration an EiweiBkérpern enthilt wie der Liquor. Jetzt
wird das Mittel- und Oberteil (¢ und d) nach der Seite geschoben und das gefiillte
Unterteil & von ihnen abgeschlossen. Diese beiden Teile des U-Rohrs sind nun
noch auszuspiilen und mit Pufferlésung zu fiillen. Nach Einsenken in den Thermo-
staten- und. Warten bis zum Temperaturausgleich (mindestens eine Stunde bei
gekiihlten Loésungen) wird das Unterteil b so verschoben, daB das U-Rohr gedffnet
ist. Die Serumlosung im Bodenteil der Apparatur ist jetzt tiberschichtet, und zwar
auf der Kathodenseite mit dem zu untersuchenden Liquor, dem die Balance durch
ein verdiinntes Serum auf der Anodenseite gehalten wird. Beide sind wiederum von
der Pufferlésung iiberschichtet. Die Uberschichtungsgrenzen bleiben bei diesem
Verfahren stabil, sie lassen sich in der iiblichen Weise durch vorsichtiges Entfernen
von Fliissigkeit aus einem Elektrodengefa8 mit Hilfe einer 1 com Rekordspritze
sichtbar machen. Nach Einschalten des Stromes 148t sich die Grenze Liquor-Puffer
in der normalen Weise beobachten. Das Verfahren hat den Nachteil, daf die
Trennung der Liquoreiweilkérper ausschlieflich auf der Kathodenseite sichtbar
wird. Dieser Nachteil fallt kaum ins Gewicht. Ein groBer Vorteil des beschriebenen
Vorgehens ist der, daB auf der Anodenseite die Wanderung der EiweiBkorper des
Serums unter fast genau den gleichen Bedingungen beobachtet werden kann wie

1 Berlin W 35, Liitzowstr. 96.
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die der Liquorproteine. Fiir manche Fragen der Liguorphysiologie ist dies von
grofler Bedeutung.

Die Firma Hellige bietet iibrigens eine Mikroausfihrung des Kataphorese-
apparates an, mit einem Gesamtinhalt des U-Rohrs von etwa 1,5 cem. Diese Aus-
fithrung ist jedoch zur Zeit nicht lieferbar. Es erscheint uns tiberdies fraglich, ob
bei kleineren Ciivetten die gleiche Empfindlichkeit beziiglich der optischen Nach-
weisbarkeit von Eiweillkorpern geringer Konzentration vorhanden ist wie bei der
normalen Ausfithrung. Eine solche groie Empfindlichkeit ist aber bei Liquorunter-
suchungen unbedingt erforderlich.

3. Die Konzentrierung von Liquores mit geringem E@wezﬁgehalt erfolgte mlt Hilfe
des Ultrafiltrierapparates nach Thiessen. Mit eiweildichten Filtern 148t sich eine
Konzentrierung bis etwa 1 ¢ 3innerhalb eines Tages erreichen. Wie Duensing fanden
auch wir, daB trotz EiweiBdichtigkeit der Membran der Proteingehalt der so kon-
zentrierten Lésung niedriger liegen kann als nach der Berechnung, daB also offenbar
die Membran EiweiB adsorbiert. Die Ultrafiltration stellt also noch keine ideale
Methode zur Konzentrierung eiweiBhaltiger Fliissigkeiten dar. Inzwischen haben
wir eine wesentlich bessere Versuchsanordnung entwickelt, die auf der Ammon-
sulfatfallung beruht und die in der néchsten Mitteilung beschrieben wird.

B. Die Untersuchungsergebnisse.

Das den Untersuchungsergebnissen zugrunde liegende Material
umfaft im ganzen 22 Fille von Geschwiilsten des Zentralnervensystems.
" Diese Ziffer erscheint verhaltnism#Big klein, wenn man sie mit dem groBen
Krankengut z. B. von Scheller oder Sorgo vergleicht. Nicht jeder Liquor
eines Hirn- oder Riickenmarktumors eignet sich aber zu kataphoretischen
Studien. Etwa ein Drittel aller Hirntumorkranken hat bekanntlich
eine normale Riickenmarksfliissigkeit. Bei wenigstens einem weiteren
Drittel sind die Verinderungen geringfiigig, insbesondere der Gesamt-
eiweifigehalt so niedrig, daB sich-eine Trennung auf elektrischem Wege
wegen zu geringer Proteinkonzentration ohne Anreicherung nicht mehr
exakt durchfithren 148t. Hierzu sind aber verhiltnismaBig grofle Liquor-
mengen erforderlich, die oft nicht zur Verfiigung stehen. Aus diesen
Griinden blieb nur die oben genannte Ziffer von 22 Fallen aus dem reichen,
einige Hundert Kranke umfassenden Tumormaterial dieser Klinjk in
den letzten 2 Jahren tibrig. Die geschilderten Verhiltnisse erkliren
auch den prozentual starken Anteil der Riickenmarktumoren am Gesamt-
material. Die iiberwiegende Mehrzahl der Félle ist iibrigens nach der
Operation oder Obduktion histologisch verifiziert worden. Nur bei einem
kleinen Teile muBten wir uns mit der auf Grund der neurologischen
Untersuchung und der Luft- bzw. Jodipinfiilllung gestellten Diagnose
begniigen.

Es wurde versucht, die Darstellung der Untersuchungsergebnisse auch
fiir den reinen Kliniker iibersichtlich zu gestalten. Die mengénmdifige
Zusammensetzung der einzelnen Liquores an Biweifkirpern wurde in einem
einfachen Schema aufgezezchnet (Abb. 4 u. folgende), das sich optisch
ebenso leicht einprigt, wie etwa die Mastiz- oder Goldsolkurven; und zwar
sind in den Schemen die Liquorproteine als schwarze Kolonnen aufgetragen,
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wobei die Hohe der einzelnen Kolonne sofort die Menge des betreffenden
Eiweifkorpers angibt. Man kann sich also in iibersichtlicher Weise un-

|}
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Abhb. 2a) und b). a) Schlierenaufnahme eines verdiinnten Blutserums. b) Schlierenauf-
nahme des Liquors von Fall 3 (I/118). Der Vergleich zeigt augentillig die Identitat der in
beiden Fiéllen gefundenen EiweiBkorper.
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mittelbar iiber den quantitativen Anteil der einzelnen Liquorproteine
am Gesamteiweiffgehalt orientieren.

Bei der Darstellungsweise, wie sie Abb. 3 zeigt, gelingt dies nur dem Geiibten,
da hier der Flicheninhalf unter den einzelnen Gipfeln dem prozentualen Anteil
der betreffenden Kiweifkér- 55

per proportional ist, wiein der ' | -

ersten Mitteilung eingehend 77 7[\\

gezeigt wurde. Die Schlieren- o A
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mittelbar deutlich, sie lassen
aber direkt keine genaue quan-
titative Auswertung zu. Sie
wurden daher zwar in allen
Fillen angefertigt, in der vor-
liegenden Arbeit aber nicht
veroffentlicht.
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schwiilsten uberzugehen. Abb. 8. Quantitative Auswertung der elektrophore-

Kurze klinische Daten sind tisch getrennten Niweiikérper wvon Fall 11 (II/47).

d R R X Der Flacheninhalt unter den einzelnen Gipfeln ist der
en einzelnen Fillen bei- Konzentration der einzelnen Komponenten proportional.

gefiigt. Vergleiche diese Darstellung mit der Abb. 11.

a) Riickenmarkgeschwiilste.
Es handelt sich durchweg um Fille, die ein mebr oder weniger aus-
geprigtes Froinsches Syndrom im Liquor boten.

_ Fall 1 (11/58). Wilhelm K., geboren 28. 12. 99. Newrinom in Hohe des 9. BWK.
Seit Oktober 1943 Empfindung der Ermiidbarkeit im rechten Bein, im November
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1943 wurden die Zehen des rechten FulBes pelzig, spiiter auch die des linken, Das
taube Gefithl entwickelte sich dann bis zu den Kndcheln beiderseits. Im Verlauf
des Monats Januar 1944 allmahliche Abnahme der groben Kraft in beiden Beinen,
rechts mehr als links, dabei Unsicherheitsgefithl beim Gehen. Seit Oktober 1943
giirtelformige Schmerzen unter dem Rippenbogen links, die beim Pressen und
Husten zunehmen.

Neurologisch: MaBige Parese aller Muskeln des rechten Beines, besonders in den
Dorsalflexoren der Zehen. PSR beiderseits sehr lebhaft, rechts mehr als links. - Un-
erschopfbarer Patellarklonus beiderseits. ASR sehr lebhaft, unerschopfbarer
doppelseitiger Achillesklonus. Beiderseits Babinski, Rossolimo rechts. Hochgradige
Lageempfindungsstérung in den Zehen rechts stirker als links. BDR fehlen in den
beiden unteren Quadranten. Hypasthesie fiir alle Qualititen rechts ab Th X,
links ab Th XI. Nach Jodipinfiillung Totalstop in der Hohe der unteren Partien
des 9. BWK. Knochen o. B. Liguor: Am 18. 1. 44 36/3 Zellen, Gesamteiweil} 4,0,
i Globuline 2,0, Albumine 2,0. Mastix-

"y kurve I, VIT, IX, X, X, X, VII,

) mg% VI, I11, I. Am 12.2.44 Spur xantho-

§ 200 chrom. Gesamteiweifl 13,3. Mastix-

& 1w R 100 kurve I, IV, VIII, XI, XII, X, VI,

i,% _ II1, I. — Operation: Nach Erofinung

-0 0 der Dura pflaumengrofier linglicher

y £ A ) 7 F =4 Tumor. H sstologisch: Typisches Neu-
AR}) 4. Fall 1, (é11/51)8)i A Abb(.fi 6OF&L]J 2 rinom
‘i n, A in, ; .

um;ly_(ﬁofulm? i 160) Fall 2. (11/60) Fritz Sch., geboren

. o 15. 11. 10. Neurinom in Hohe des
2. BWK. Beit September 1943 Schmerzen in der Schulter und Brust, besonders beim
Hausten und Niesen mit spiterem Ubergreifen auf die Arme, die zugleich kraftloser
wurden. Seit Mitte Oktober 1943 pelziges Gefiihl im rechten Bein, daslangsam bis
zum Nabel stieg. Spiter wurde auch daslinke Bein pelzig. Keine Blasen-Mastdarm-
storungen. ‘

Neurologisch: Ausgeprigte Parese des rechten, leichte des linken Beins mit
gesteigerten Sehnenrefiexen, unerschopfbarer FuBklonus béiderseits. Leichte
Storung des Lagegefithls rechts. Rechts Hypisthesie und Hypalgesie ab Th IX,
Hyperpathie in Hohe von ThIII. Nach Jodipinfiillung partieller- Stop in Hohe
des 2. BWK. Keine Knochenveranderungen. — Liguor: 3/3 Zellen, Gesamteiweil}
5,1, Globuline.1,1, Albumine 4,0, Mastixkurve I, II, VI, VIII, VI, IV, 11, 1. 10 Tage
spiter GesamteiweiB 14,0. Operation: Nach Eréffnung der Dura taubeneigrofBer
Tumor. Histologisch: Typisches Neurinom. )

Fall 3 (I/118). Herta K., geboren 25. 1. 14. Neurinom in Hohe des 9. BWK.
Seit Juli 1941 Kreuzschmerzen, zeitweise Giirtelgefithl mit Brennen in der Gegend
des Rippenbogens. Seit Sommer 1942 pelziges Gefithl in beiden Zehen, das sich
allmihlich nach oben ausdehnte, Seit Beginn des Jahres 1943 zunchmende Schwéche
beider Beine, verbunden mit Gangunsicherheit. Keine Blasen-Mastdarmstorungen.

Neurologisch: Spastische Parese mit positivem Rossolimo und Mendel-Bechterew
bei gesteigerten Sehnenreflexen und -doppelseitigem unerschépfbarem Achilles-
klonus. Hypasthesie fiir alle Qualitdten bis Th XII. Nach Jodipinfillung Total-
stop in Hoéhe des 9. BWK. Liguor: 5/3 Zellen, GesamteiweiB 140,0, xanthochrom.
Operation: Riickenmark nach Duraerdffnung plattgedriickt auf der linken Seite,
10 cm langer, 2 em dicker Tumor von einer hauchdiinnen Kapsel umgeben. Histo-
logisch: Neurinom, zellreich. :

Foll 4 (I1/44), Max Z.; geboren 25. 5. 18. Neurofibrom der Cauda equing. Seit
1941 ischiasihnliche Beschwerden links. Seit August 1943 zunehmende Schwiche
bei Zehenbewegungen beiderseits, zugleich Herabsetzung des Empfindungsver-
mogens an den Beinen.
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Neurologisch: Paresen im Glutaeus maximus, den Unterschenkelbeugern und
-streckern beiderseits. Atrophie der Wadenmuskulatur. ASR fehlt links, rechts
schwach. Hypiisthesie von L II abwirts, besonders deutlich perianal. N aqh J odipin-
filllung Totalstop in Hohe des 12, BWK. Liguor: 25/3 Zellen. Gesamteiweill 80,0,
Globuline 31,0, Albumine 49,0, xanthoechrom. -Operation: Nach mg%
Ertffnung der Dura 4 cm langer, 1/, em dicker Tumor mit héck- g
riger Oberfliche, die Wurzeln der Cauda sind nach links und vorn
verlagert. Histologisch: Plexiformes, teilweise stark tdematdses "0
Neurofjbrom.

800
Fall 5 (11]59). Peter H., geboren 2. 4. 05.. Recklinghausensche
Erkrankung, Neurofibrom der Couda equing. Seit dem 13, Lebens- . o
jahr langsame Entwicklung einer allgemeinen Neurofibromatose, § sl
seit 1939 ischiaséhnliche Beschwerden rechts, seit Juni 1943 wird & w

das rechte Bein diinner und kraftloser, vortibergehend leichte
Storungen beim Urinieren. 200

Neurologisch: Schlaffe Lihmung der gesamten FuBmuskulatur
rechts mit starker Atrophie und fehlendem ASR. Anisthesie 9/
im Bereich des rechten Fulles, perianale Hyperpathie. Nach gl
Jodipinfiillung partieller Stop in Hohe des 4. LWK. Liguor: y B A
2. 1. 44: 20/3 Zellen, GesamteiweiB 2,8, Globuline 1,0, Albumine  Abb. 6 (Fall 4
1,8, Mastixkurve I, IV, VII, IX, X, VI, III, IT, I. — 12. 2. 44: (TT/44).
Gesamteiweil 18,0, Mastixkurve I, II, VIII, IX, X, XI,

VI, U1, II. Operation; Nach Eroffoung der Dura pflaumengroBer, teilweise
mit der Dura verwachsener derber Tumor. Histologisch: Neurofibrom.

Fall 6 (11/23). Johann M., geboren 9. 4. 20. Intramedullire Arachnoidealcyste
des Halsmarks. Am 21.11. 42 plstzlich Schmerzen in den Schulterblittern mit
Ausstrahlenin die Arme. Im Verlaufe von zwei Wochen wurden die Arme zunehmend
kraftlos. Die Stérungen gingen dann bis auf eine Kraftlosigkeit in den Fingern
zurtick. Anfang Dezember 1942 entwickelte sich eine spastische
Paraparese beider Beine mit fliichtigen Blisenstorungen und pho
erheblichen Paristhesien, die in den Zehen begannen und sich ,:
bis zu den Brustwarzen erstreckten. % a0}

mg D/o

Liweld

Neurologisch.: Hochgradige spastische Paraparese beider Beine, 100
schlaffe Paresén in den Fingern und Hinden ohne wesentliche
Atrophien. Hypisthesie fiir alle Empfindungsqualititenab Th I1L. ¢ 7 A A
KRontgenologisch: Totalstop in der Héke der oberen Umrandung
des 6. HWK. Scharfe kuppenférmige Begrenzung des Stops. Abb. 7. Fall 5
Liguor: 2/3 Zellen, GesamteiweiB 4,2, Globuline 1,1, Albumine 3,1, (11/59).
Mastixkurve I, VI, VIIL, IX, V, IV, I, I. Operation: Graublau
gefarbte Blase, dienach Erstfnung der Dura durch das Halsmark hindurchschimmert.
Das Halsmark wird lingsgeschlitzt, Eréffnung der Cyste, Absaugen des Inhalts. Die
Cystenwand ist sehrdiinn, 1Bt sich aberleicht von der Riickenmarksubstanz abprépa-
rieren bzw. abziehen. Der obere und untere Pol der Cyste hangen in der Gegend des
Zentralkanalsfest. Die Cystehat die GroBe eines halben kleinen Fingers. Histologisch:
Die Cystenwand besteht aus kollagenem Bindegewebe, eine epithelische Innen-
bekleidung findet sich nicht. Arachnoidealcyste. :

Fall 7 (11)51). Georg R., geboren 26. 5. 05. Carcinommetastase in Hoke des
6. BWK. Seit 5 Jahren Schmerzen im Riicken, die in die Gegend der Rippenbogen
und des Oberbauchs ausstrahlen und mehrere Tage dauerten. Etwa 14 Tage vor der
Aufnahme pelziges Gefiihl in der Hohe der Rippenbogen, das sich im Verlaufe von
2—3 Tagen in die Beine und bis in die Zehen erstreckt. Gleichzeitig kam es zu einer
von oben nach unten fortschreitenden Lahmung der Beine. Seit 4 Tagen Retention
des Urins.
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Neurologisch: Schlaffe Paraplegie beider Beine mit Reflexverlust, Fehlen der
BDR. Hypisthesie fiir'alle Qualitdten von Th VIII abwirts. Liquor: 2/3 Zellen,
Gesamteiweill 7,0, Globuline 2,2, Albumine 4,8, leicht xanthochrom, Mastix-
kurve I, IT, 111, V, VII, IX, X, X, IX, VL. Rdntgenologisch: Totalstop in der Hohe
des 6. BWK. Histologisch: Bosartiger, epithelialer Tumor vom Aussehen eines un-
differenzierten Pflasterepithelkrebses.

Fall 8 (I1/31). Josef St., geboren 18. 9. 06. Hoden-Sarkommetasiase in der Hohe
des 8. BWK. Im Frithjahr 1940 Entfernung eines rechtsseitigen durch histologische
Untersuchung diagnostisch gesicherten Hodensarkoms. Im Dezember 1942 Schmer-
zen in der rechten Leistengegend, die bald wieder verschwanden. Anfang 1943
wiederum Schmerzen in der rechten Leistengegend, die 3 Monate dauerten und
dann wieder verschwanden. Anfang August 1943 Rippenfellentziindung mit Erguly
links, der punktiert wurde. 8 Tage nach der Punktion sehr heftige Schmerzen in
der Lendenwirbelsgule und nach einigen Wochen wieder Schmerzen in der rechten

% . Leiste. Anfang November 1943 plétz-
72090 2 T;;Jo/u liche Lihmung desrechten Beines. 3 Tage
: spater auch Lahmung des linken Beines.

x 20 X 200 Zugleich voriibergehende Stérung des
i% 100 & 0 Wasserlassens. Seit der Léhmungleichte
' 1 Schmerzen im Riicken und zuckendes
q g Reiflen in beiden Beinen. :

. 4 : N .
7 e v E 4 Neurologisch: Vollkommene Léh-
Abb. 8. Fall 7 Abb. 9. Fall 8 mung beider Béine. Gesteigerte Reflexe.

(L/51). ‘ (I1'26). Mendel-Bechterew und Rossolimo bei-

derseits positiv. Wechselnder Tonus der
unteren Extremitiéten. Obere ~Bauchdeckenreflexe auslésbar, die {ibrigen
fehlen. Hypésthesie von Th X abwirts. Rénigenologisch: Totalstop in der Hohe
des 8. BWK. Auf den Leeraufnahmen am Knochen nichts sicher Krank-
haftes. Liguor: 0/3 Zellen, GesamteiweiB 31. Durchfiihrung einer Rontgentiefen-
bestrahlung.

Fall 9 (11/26). Josef M., geboren 30. 11. 07. Destruierender Knochenprozefl (ma-
hgner Tumor) der oberen Brustwwbelsaule mit Totalkompression des Rickenmarks
in der Hohe des'2. BWK. Friiher immer gesund. Seit Dezember 1941 ringférmiges
Gefithl um die Brust, seit Ende Februar 1943 zunehmende Schwiche in den Beinen.
Im April 1943 Blasen- und Mastdarmstérungen. Im Laufe der letzten Monate
zunehmende Schwiche in den Beinen bis zur volligen Lahmung. Taubes Gefiihl,
langsam aufsteigend bis in die Hohe der Brustwarzen.

Neurologisch: Vollkommene Lahmung aller Bauchmuskeln. Bauchdecken-
reflexe fehlen. Spastische Paraparese beider Beine. Spontanklonus und Babinski.
Massenreflexe. Pseudospontanbewegungen. Aufhebung des Lagegefiihls. Hyp-
#isthesie von Th IV abwirts. Hyperpathie im Gebiet von Th II und IIL. Jschuria
paradoxa. Spontaner Abgang von Stuhl. Ronigenologisch: Schwere Knochenver-
anderungen am 4, BWK., der verschmalert und strukturlos verdichtet ist. Auch der
Bogen des 3. BWK zeigt ahnliche Verdichtungen, ébenso dessen Korper. An der
3. und 4. Rlppe rechts schwere Veriinderungen. Die Gelenkverbindungen zur BWS
sind nicht mehr zu erkennen. Die Knochenstruktur ist ganz verwaschen, zum Teil
dufgehellt zum Teil verdichtet. Jodipinstop in der Hohe des 2. BWK. Liquor:
4/8 Zellen, GesamteiweiB 14,8, Globuline 2,8, Albumine 12,0, leicht xanthochrom,
Mastixkurve II, III, IV, VI, VIII, IX, VII, VI, III. Obduktion: Vom Krochen
ausgehende Geschwulst des 3. und 4. Brustwirbels mit Einengung des Wirbelkarals
und Druckatrophie des Riickenmarks. Eitrige Cystitis. Bronchopneumonie der
linken Lunge und des rechten Unterlappens mit frischer flbmnos eitriger Pleuritis.
Histologisch: Zellreiches Spindelzellensarkom.



Studien zur pathologischen Physiologie des Liquor cerebrospinalis. III. 649

Die vorliegenden Ergebnisse sind in Tabelle I zusammengefalit, die
zugleich eine Ubersicht iiber die gemessenen Wanderungsgeschwindig-
keiten der kataphoretisch gefundenen Eiweillkorper gibt.

Was zunichst die Art dieser Proteine angeht, so wurde in allen Fillen
Albumin mit den elektrochemischen Kriterien des Serumalbumins ge-
funden. Die Schwankungen der gemessenen Werte sind nicht gréfer als
beim Serumalbumin. Wir kénnen hier auf die Tabelle 4 unserer ersten
Mitteilung verweisen. Bei Fall 11/23 ist die Wanderungsgeschwindigkeit
deutlich erhoht wegen der niederen Eiweillkonzentration, wie es auch
theoretisch durch die Theorie von Debeye-Hiickel gefordert wird. In dem
einzigen Liquor, der«-Globulin enthielt (I/118), zeigt dieses Proteinnormale
Geschwindigkeit. Es kann also kein Zweifel daran bestehen, dall es sich
hier wirlkich um diesen Koérper handelt. Etwas anders liegen die Ver-
héltnisse beim B-Globulin. In den Liquores: 1/118, 11/44, 11/51 und I1/26
kann dieses Protein mit Sicherheit diagnostiziert werden. Bei Fall 11/59
findet sich eine Substanz mit der Wanderungsgeschwindigkeit 2,6 x 10-%,
deren Konzentration aber so niedrig ist, daB die Richtigkeit der Messung
zweifelhaft erscheint. In der Riickenmarkflissigkeit 1I/58 jedoch ergab
die Kataphorese ein Protein ebenfalls mit einer dhnlichen Zahl (2,4 x 10-3)
bei einer fiir die Messung ausreichenden Konzentration. Die Wande-
rungsgeschwindkigkeit liegt also zwischen der des - und der des -
Globulins. Falls es sich nicht um einen MeBfehler handelt, wire an Fibri-
nogen zu denken, dessen elektrochemische Eigenschaften zwischen denen
des f- und y-Globulins stehen. Das y-Globulin war wiederum in allen
Fillen eindeutig vorhanden. Niemals konnten serumfremde Eiweifkorper
festgestellt werden.

Beziiglich der quantitativen Zusammensetzung des Gesamtproteins
in den Liquores ist zunéchst festzustellen, dafl wie im normalen Serum
das Albumin in allen Féllen die Globuline bei weitem iiberwiegt. Einige
der Liquores verhalten sich wie verdiinnte Sera und haben auch einen
dhnlichen Globulin-Albuminquotienten, der nach unseren Messungen

~im normalen Blutserum zwischen 0,2 und 0,5 liegt (Fall I1/58, II/51 und
11/26). Bei anderen ist aber der Quotient deutlich niedriger als im Serum
(I1/60, 11/14 und 11/5a), in einem Fall (I[/31) so niedrig, daB die Globuline
trotz ausreichender Gesamtkonzentration iiberhaupt nicht mehr bestimmt
werden konnten. Der Liquor enthélt also fast ausschlieBlich Albumin.
Es sei noch nachdriicklich darauf hingewiesen, daf die durch Salzfillung
bestimmten Globulin-Albumin- Quotienten nur teilweise mit den kata-
phoretisch gewonnenen Ziffern iibereinstimmen. So wies der Liquor 1T/44
einen Quotient von 0,6 mit Ammonsulfat auf, wihrend kataphoretisch
die Ziffer 0,19 gewonnen wurde, die sicher richtig ist. Es wurde schon in
der ersten Mitteslung erwiknt, daf3 durch Ammonsulfatfillung keine exakie
Trennung der Albumine von den Globulinen moglich ist und erhebliche Fehler
entstehen konnen.
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Tabelle 1. Ubersicht iiber die

EiweiBkonzentration in mg?/,
Nr. Diagnose —
Ge- Al-  ja-Glo- | B-Glo- | ¥-Glo-
samt | bumin| bulin | bulin | bulin
II/58 | Neurinom in Hohe des.9. BWK, 290 | 224 | — | 2L,5 | 447
I1/60 | Neurinom in Hohe des 2. BWK. 210 | 184 — | 11,0 | 14,0
1/118 | Neurinom in Hohe des 9. BWK. | 875 | — | — | — | —
II/44 Neurofibrom der Cauda 825 | 7115 | — 34 |79
11/59 | Recklinghausensche Erkrankung. 290 | 287 | — 71 26,7
Neurofibrom der Cauda
- I1/23 | Intramedulldre Arachnoidealcyste 68 | — — —_ —
‘ des Halsmarkes .
11/51 | Carcinommetastase in Hohes des | 375 | 271 | — 52 | 56
6. BWK.
I1/31 | Hoden-Sarkommetastase in Héhe 200 | 200 — — —
i des 8. BWK. ’ :
I1/26 | Knochensarkom der oberen Brust- | 299 | 212 | — | 35 42
wirbelsiule

Das Verhilinis B-Globulin = y-Globulin ist bei den Liquores mit Froin-
schen Syndrom wie im Serum schwankend. In allen Fallen iiberwiegte das
- p-Globulin den g-Korper; das ist im Serum auch das gewshnliche. Tmmer-
hin' liegt der § : - Quotient bei Fall IT/51 in der Nihe von 1,0, ebenso
bei Fall II/60. Im Serum kommen derartige Quotienten ebenfalls vor
(Tabelle 3 unserer ersten Mitteilung), manchmal ist hier sogar das §-Glo-
bulin quantitativ stirker vertreten, so daB der Quotient iiber 1,0 zu
liegen kommt.

Die Farbstoffe, die oft beim Froinschen Syndrom auftreten, sollen in
einer besonderen Studie eingehender behandelt werden. Hier sei nur.
erwihnt, daB die Xanthochromie mit dem Albumin zu wandern scheint. .
Nach Bennhold ist im Serum das Bilirubin an das Albumin adsorbiert und
lauft im elektrischen Feld mit diesem. In der Tat konnte auch beim
Froinschen Syndrom festgestellt werden, daB die gelbe Farbe anscheinend
zum groBten Teil aus Bilirubin besteht, das eine schone Diazoreaktion
gibt, falls man frisch untersucht.

b) Hirngeschwiilste.
Wie eingangs schon gesagt wurde, stellt unser Material eine Auslese
nach hohen Gesamteiweilwerten dar.

Fall 10 (I1/50). Eleonora W., geboren 4. 1, 09. Acusticusneurinom links. Seit
ungefihr 3 Jahren Kopfschmerzen, die stundenlang anhielten. Xein Brechreiz oder
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Eiweinﬁrper bei Rickenmarktumoren.

' Wanderungsgeschwindigkett

in cm? x gec.~! x Volt-* x 10%¥
7 — Bemerkungen
Al- o-Glo- - p-Glo- y-Glo-

bumin bulin bulin bulin
77 — 2,47 0,7
8,6 — —_ =
7.4 5,6 44 0 14 Liquor 1 : 5 verdiinnt, Stromquelle
nicht stablhslert
Keine quantitative Auswertung.

8,2 — 44 0,15
7,6 — (2,67) 0,36
93 . — —_— = . Liquor 1 : 3 verdiinnt.

' Stromquelle nicht stabilisiert.
8,0 — 42 0,0
7.8 —_ — I — Globulin nur in Spuren vorhanden.

|

7.4 — 4,0 0,53 Stromquelle, nicht stabilisiert.

Erbrechen. Etwas spiter Nachlassen der Horfihigkeit links. Seit Ostern 1943 Zu-
nahme der Kopfschmerzen, meist im Hinterkopf und Nacken, zeitweise Torkeln beim
Gehen mit Gangabweichung nach rechts. Seit einigen Monaten Horfahigkeit
links erloschen, gleichzeitig Nachlassen der Sehkraft beider Augen. Seit étwa 2 Jahren
sei die ganze linke Gesichtshilfte pelzig einschlieBlich der linken Zungenhilfte.

Neurologisch: Doppelseitige Stauungspapille von 2—3 Dioptrien. Beim Blick
nach links grobschligiger, nach rechts feinschligiger Nystagmus. Hypisthesie .
der ganzen linken Gesichts- und Zungenbalfte. Facialiskontraktur links. Véllige
Taubheit links. Erhebliche quantitative Herabsetzung der Vestibulariserregbarkeit
links. Ubrige Hirnnerven o. B. . Zeigefingernasenversuch und Kniehakenversuch
zielunsicher. Romberg positiv. Gang mit geschlossenen Augen schwankend, tor-
kelnd, ataktisch. Wirkt organisch wesensverindert. Zeitweise schwer besinnlich.
Rontgenologzsch Deutliche Erweiterung des Porus acusticus internus links bei Auf-
nahme in der Projektion nach Stenvers. Liquor: 3/3 Zellen, GesamteiweiB 3,5,
Globuline 1,8, Albumine 1,7, Mastixkurve IX, X, XI, XII, XTI, VIII, 1V, II, I.
Operation (1 2. 44): Typische Freilegung. Derbes Neurinom im Briickenwinkel, das
durch Ausloffeln verkleinert wird. Histologisch: Typisches Neurinom.

Fall 11 (IIj47), Aona B., geboren 14. 3. 95, Acusticusneurinom rechts. Seit
Jahren Kopfschmerzen, die sieh seit Beginn dieses Jahres erheblich verstiarkt haben.
Im Jahre 1939 zwei ungeklia:rte Anfille. Seit 2 Jahren zunehmende Ertaubung rechts.
Seit 6 Wochen Sausen im ganzen Kopf, verstirkter Schwindel, Unsicherkeit beim
Gehen; weicht beim Gehen nach. rechts ab. Seit einigen Monaten pelziges Gefiihl
in der rechten Gesichtsseite und Abnahme des Sehvermdgens.

Neurologwck Doppelseitige Stauungspapille. Cornealreflexe rechts abgeschwicht.
Hypésthesie im Gebiet des Trigeminus rechts. Mimische Facialisschwiche rechts.
Innenohrschwerhérigkeit rechts. Vestibulariserregbarkeit quantitativ herabgesetzt.
Gangabweichung nach rechts. Breitbeiniger unsicherer Gang. Rdnigenologisch:
Beginnende Drucksella, Erweiterung des Porus acusticus rechts bei den Aufnahmen
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in der Projektion nach Stenvers. Liquor: Zellzahl 4/3, Gesamteiweifl 22,0, Globuline
5,0, Albumine 17,0, deutlich  xanthochrom. Absetzung eines feinen Gerinnsels.
Mastixkurve XTI, XII, XTI, VI. Ogperation (22. 2. 44): Typische Operation, Aus-
. loffelung eines fast kleinhithnereigroBen Neurinoms. Histologisch:
malo Typisches Neurinom.
[ . Fall 12 (I1/53). Katharina H., geboren 22.9.99. Parasagitiales
S 7 7~ Meningeom im mitfleren Sinusdrittel rechts. Seit der Jugend
migraneartige Kopfschmerzen mit Erbrechen. Seit 2!/, Jahren
AbD.10.Fall10.  dauernde Kopfschmerzen iiber der rechten Kopfseite, gleichzeitig
(/50> Gefithl der Unsicherheit beim Gehen. Seit einigen Monaten
gehiuftes Erbrechen.
Neurologisch: Leichte linksseitige Hemiparese, geringe Gangunsicherheit, sonst
0. B. Rintgenologisch: Schwere Zerstorung der hinteren Sattellehne mit erweitertem
Sellaeingang. Ventrikulographie: Verlagerung beider Seitenkammern zusammen mit
der dritten Hirnkammer nachlinks. Die linke Seitenkammer ent- -

Liweid

9 1 -
%f" hélt nur wenig Luft und erseheint in frontaler Richtung spalt{érmig
eingeengt ; die rechte ist hydrocephal erweitert, im Bereich der Pars-
8001 - centralis deutlich in der Richtung von oben nach unten eingeengt.

und basal verschoben. Liguor: 30/3 Zellen, GesamteiweiBl 3,8.
Operation: FaustgroBer Tumor, der gut abgrenzbar. ist und an
2 S der Falx cerebri festsitzt. Histologisch: Typisches Meningeom.
' Fall 13 (11]27), Josef J., geboren 10, 5. 24. Glioblastoma multi-
g forme der Stammganglien rechts. Wurde an 6. 12. 43 in erheblich
& wol- bewuBtseinsgetrilbten Zustand aufgenommen. Vorgeschichte
konnte nicht erhoben werden.

Neurologisch: Linksseitige offenbar zentrale Facialislihmung
2001 neben einer maBigen Parese im linken Arm und Bein. Stauungs-
- papille beiderseits, links mehr alsrechts. Tod am iibernéchstenTag.

i Liquor: 0/3 Zellen, Gesamteiweify 5,0, Globuline 1,0, Albumine 4,0.
o Mastixkurve 11, I1I, VII, IX, VIII, I11, II, I. Obduktion: Im

v# A Bereich der rechten inneren Kapsel findet sich. eine grauviolette
Abb.11.Fallil  (Geschwulstmasse. Das umgebende Gewebe, insbersondere der

(TLAT). rechte Linsenkern, der Kopf des Schwanzkerns und des Marklagers.

des Stirnhirns sind 6dematds verandert. Zwischen Hypophysen-

stiel und Briicke findet sich ebenfalls eine zehnpfennigstiickgrofie tumorartig ver-
dnderte Stelle. Bei einem Langsschnitt dureh das Mittelhirn zeigt sich, dafl das.
Gewebe hier in etwa HaselnuBgréfe auch in derselben Weise verdndert ist und
. den Sehnerven hinter seiner Kreuzung f6rm-
g . lich einmauert. Anatomische Diagnose: Glio-

700}

R 500+
S

300\

500 mg% blastoma multiforme im Bereich des 3. Ven-
% 200 ) trikels und der rechten inneren Kapsel mit-
H R F hochgradigem terminalem Odem der Umge-
100 X 100 l bung. Otitis media rechts. Beginnende Bron-
0 0 chopneumonie. - Herabgesetzter Allgemein~

7 £/ 7 = A gustand. _
Abb.12.Fall12 Abb.13.Fall13 Fall 14 (11/43). Rolf J., geboren 4. 1. 24.
({1]53). (I1/27). Glioblastoma, multiforme der mediobasalen.

 Hirnabschnitte. Im Jahre 1935 schwere

Gehirnerschiitterung mit eintdgiger BewuBtlosigkeit. Im November 1941 nachts

‘heftige Anfille von Kopfschmerzen in der Stirn, verbunden mit Erbrechen. Seit
dieser Zeit Herabminderung des Sehvermogens.

Neurologisch: Nasal leicht verwaschene Grenzen der Papille. Beginnende Stau-

ungspapille ? Sonst kein sicher krankhafter Befund. Réntgenologisch: Bei der Ence--

phalographie symmetrischer Hydrocephalus der beiden Seitenkammern. Ein groBes
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Cavum septi pellucidi und Cavum Vergae sind luftgefiillt. Weder die Basaleysterne
nochder 3.Ventrikel enthalten Luft. Am Morgennach der Encephalographie plétzlicher
Tod. Liguor: 96/3 Zellen, Gesamteiweif 3,9, Globuline 1,2, Albumine 2,7, Mastix-
kurve I, V, IV, IT1, 11, 1. Obduktion: Schwere allgemeine Hirnschwellung. Seiten-
gleicher Hydrocepbalus. Das breite Cavum septi pellucidi und das Cavum Vergae
kommunizieren durch einige groBe, offenbar kiinstlich entstandene Offnungen mit
den Seitenkammern. Auf Frontalschnitten sieht man einen grofien bunten Tumor,
- der an der Schadelbasis zwischen Chiasma und Briicke beginnt und sich von hier aus
genau in der Mitte nach oben in die zentralnervise Substanz entwickelt. Die
Geschwulst reicht bis zum Boden der Septum pellucidum-Cyste. Anafomische
Diagnose: Glioblastoma multiforme. . ‘

Fall 15 (11/21). Josef M., geboren 5. 9. 89. Qlioblastoma multiforme des Bolkens.
Seit Y, Jahr starke Miidigkeit. Vor 10 Tagen gestiirzt, konnte sich allein nicht mehr
aufhelfen. Einige Tage spiter der gleiche Zustand, war anschlieBend zeitweise
wirr und desorientiert. Klagte tiber Kopf-

% mg%

schmerzen, erbrach einige Male. - 2}90 zﬂ% ’
Neurologisch: Schwerbenommener Kran- g I
ker, kann keine verwertbaren Angaben 2 00 l l é 00
. : . . \q

machen. Augenhintergrund beiderseits o. B, 0 a
Links positiver Oppenheim, sonst kein 7 A 7 Alb
sicher krankhafter Befund. Encephalogra-  Abb.14.Falllé Abb.15.Fall16
phie: GroBer Fillungsdefekt in der Pars (11/20). (1L/64).

centralis, der durch Tumormassen bedingt

ist. Nach dem Encephalogramm handelt es sich um einen groBen zentralem
Tumor, der von der Gegend des Fornix ausgeht und von hier in beide Seiten-
kammern hineinwichst. Tod unter Verschlechterung des Aligemeinzustandes.
Liguor: Am 14.9.43 (lumbal): 359/8 Zellen, Gesamteiweiff 18,8, Globuline 3.1,
Albumine 15,7, xanthochrom, Mastixkurve I, II, III, IV, VI, VIII, IX, VIIIL,
V, III. Am 18. 9. 43 (suboceipital): Gesamteiwei 16,1, Globuline 2,8, Albu-
mine 13,3, Mastixkurv I, IT, III, VI, VII, VI, IV, III. Sektion: Erhebliche all-
gemejne seitengleiche Hirnschwellung. Bei Flachschnitten groBies Glioblastom,
vom Balken ausgehend, das die beiden Seitenventrikel im zentralen Teil fast
vollkommen ausfiillt. Der Tumor selbst ist von zahlreichen Blutungen durchsetzt.
Xanthochrome, rostbraune Verfirbung der Ventrikelwinde. Anatomische Diagnose:
Glioblastomb multiforme.

Fall 16 (11/20). Rudolph P., geboren 21.9. 17. Glioblastoma multiforme des
linken Stirnkirns.” Friher immer gesund. Seit April 1943 Kopfschmerzen, etwas
spater Sehverschlechterung beiderseits mit Schleier und Verdunkelungserschei-
nungen vor beiden Augen. Zugleich Abnahme des Hérvermogens.

Neurologisch: Inunenohrschwerhérigkeit links mehr als rechts. Doppelseitige
Stauungspapille rechts 3,5, links 3,0 Dioptrien Prominenz. Sonst o. B. Ventrikulo-
graphie: Hochgradiger doppelseitiger Hydrocephalus. Der 8. Ventrikelist etwas nach
rechts verschoben und schrig gestellt. Kleiner Fiillungsdefekt im vorderen und
medialen Abschnitt deslinken Vorderhornes. Die Stammganglien auf derhinterhaupt-
anliegenden halbschrigen Aufnahme zeigen links eine wesentlich verwaschenere
Zeichnung als rechts. Die Bilder sprechen fiir einen Tumor der linksseitigen Stamm-
ganglien mit einem ungewéhnlich hochgradigen Hydrocephalus internus. Liguor:
Am 14. 7. 43 (Ventrikelliquor): 2/3 Zellen, GesamteiweiB 7,3, Globuline 2,0, Albu-
mine 5,3, Mastixkurve VI, IX, X, X, X, IX, VIII, V, ITI. Am 31. 8. 43 (lumbal):
4800/3 Zellen, Gesamteiweis 10,0, Globuline 2,0, Albumine 8,0, Mastixkurve II,
10T, 1V, V1, VIIL, IX, VL, I11, I. — Pathologisch-anatomische Diagnose: Fast hithner-
eigroBes, ausgedehnt hiamorrhagisch erweichtes Glioblastoma multiforme im Mark

- des linken Stirnhirns. Vollstindige Substitution des linken Vorderhorns durch
die Geschwulst und Verdringung des Nucleus caudatus nach riickwirts. Verschlufl
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des linken Foramen Monroi. Verdrangung und Einengung des rechten Foramen
Monroi. Erweiterung der Seitenventrikel, insbesondere des linken Hinterhornes.
Zeichen erheblichen Hirndruckes.

Fall 17 (1I/48). Martin M., geboren 26. 8. 15. Cystisches Astrocytom des linken
Parietolhirnes. Frither immer gesund Seit Beginn des Jahres 1943 Kopfschmerzen:
zunéchst {iber der Stirn links. Erst seit 6 Wochen heftige Kopfschmerzen, die in
den Nacken ausstrahlenn. Seit Anfang Juli 1943 heftiges Erbrechen, ferner Unsicher-
heit bein Gehen. Gelegentlich Gefiihl des Drehschwindels. Seit einer Woche wegen

. der Unsicherheit beim Gehen bettligerig. Mitunter taubes
;rz,%i k Gefiihl in der rechten Hand. | ’
Neurologisch: Gang unsicher, nach beiden Seiten tau-

7300 melnd. Doppelseitige Stauungspapille. Réntgenologisch:

- Vermehrung - der Impressiones -digitatae. Ventrikulo-

: graphie: Auf der linken Seite werden 40 com dunkel-

71001 gelbe Cystenfliissigkeit entleert. Auf der rechten Seite

2000 wird die Kammer purktiert. Die rechte Seitenkammer

ist nicht'sicher gefiillt. Die linke Seitenkammer ist klein

900 und nach der rechten Seite verlagert, hinten sehr stark

20 basal verschoben. In den lateralen und oberen Ab-

S schnitten des linken Scheitelhirns erkennt man eine klein-

S 70 apfelgroBe, ziemlich glattrandig begrenzte luftgefiillte

S Cyste. Operation: Osteoplastische Freilegung der linken

600 Parietalgegend. Punktion der Cyste, dann Eréffnung und

500 Auslésung der Cystenwand in toto. Histologisch: Astro-

w0 cytoma fibrillare. ' : '

Fall 18 (11/16). Martin P., geboren 3. 11. 07, Multiples

300 cystisches Astrocytom des linken Scheitellappens und des

o linken Stirnlappens. Seit Juni1943 Kopfschmerzen, Brech-

reiz mit Erbrechen und. Schwindelgefithl. Die Kopi-

100 schmerzen werden hauptsichlich in den Hinterkopf lokali-
"ol siert, Zu gleicher Zeit Nachlassen des Sehvermégens. .

Ty e Az Neurologisch: Zentrale Facialisparese rechts, Herab-

. setzung des Ceruchsvermégens links. Doppelseitige

Abb. 18. ‘Stauungspapille. Unsicherer uncharakteristischer Gang.

Fall17 (I1/48). x Makro- A . N .
m?)lekuﬁarér I){éﬁpe?, ;gl. . Allgemeine psychische Verlangsamung. Ventrikulographie:

im Serum nicht Bei der Punktion der beiden Hinterhdrner entleert sich
vorkomrut. links 5 ccm dunkelgelbe Fliissigkeit, dann nach leichter
Verschiebung der NadelLiquor. Beide Seitenkammern sind
erweltert und mit dem schriig gestellten 3. Ventrikel nach rechts verschoben.
In der Tiefe des linken Scheitelbirns erkennt man eine luftgefiilite zweimarkstiick-
groBe Cyste. Operation: Osteoplastische Trepanation iiber dem linken Scheitellappen.
Bei Punktion gerét die Nadel in 5—6 cm Tiefe in eine mit gelblicher Fliissigkeit .
getillte Cyste. Die Hirnrinde wird bei liegender Nadel gespalten. Die Cyste ist nach
Entleerung gut kirschgroB, sie wird exstirpiert. Histologische Untersuchung: Fibril-
lires cystisches Astrocytom. Bei der am 8, 11. 43 erfolgten Obduktion fand sich ein
zweites cystisches Astrooytom im Marklager des linken Stirnlappens.
Fall 19 (11/45). Walter Sch., geboren 30. 12. 03. Angioma racemosum im Bereich
der Arteria cerebri anterior. Leldet seib 20 Jahren an migraneartigen Anfallen it Kopf- .
schmerzen, Flimmerskotom und pelzigem Gefiihl in den Fingern und in der Zunge,
ferner mit Sprachstérung. Die Anfille dauerten Y/, Stunde bis 2 Tage. Seit Sep-
tember 1943 Kopfschmerzen beim Niesen, Rauspern und Husten. Am’ 25. 11. 43
plotzhche BewuBtlosigkeit. Am Morgen des nichsten Tages hellte sich das Bewuft-
sein auf, Sch. war aber korsakoffdhnlich desorientiert, hatte keinerlei Erinnerung
fiir seinen komatdsen Zustand. Er fillte die Gedachtmsluoke mit Konfabulationen
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aus. Im Laufe der nichsten Tage besserte sich der Zustand, die psychischen St6-

rungen gingen ziriick. ) )
Neurologisch o. B. Bei der Aufnahme fanden sich deutliche psychische :Sto-
rungen im Sinne einer eigenartigen Indolenz und Ungeniertheit. Rb'ntqenologzsch:
Tumor in der Gegend des Septum pellucidum. Der Tumor wichst von dieser Stelle
aus vorwiegend nach der rechten Seite hertiber und bricht in das rechte Vorderhorn
ein. Liguor: Am 7.12. 43 (suboccipital): blutig und xanthochrom, 184/3 Zellen,
Gesamteiweil 1,1, Globuline 0,3, Albumine 0,8, Mastixkurve normal. Am 19, 12. 43
(lumbal) sehr bluthaltig und xanthochrom. Zellen nicht zihlbar, Gesamteiweil 30,0,
Globuline 13,0, Albumine 17,0. Mastixkurve IT, III, IV, VI, VII1, X, X1, X1, VI. —
Obduktion: Angioma racemosum im Bereich der Arteria cerebri anterior. Ausbil-
dung eines konglomerierten, etwa taubeneigroBen Himatoms im basalen Sulcqs
zwischen den beiden Stirnlappen, dem Rostrum corporis

mg% callosi und dem Septum pellucidum. Verlauf von
o mehreren, teils dickwandigen GefiBen (Arterien) mit
00\ fast lumenverschliefenden Hyperplasien der Intima
' innerhalb der geronnenen Blutmassen. Frischer Ein-
5(70[» bruch einer Blutung in den Seitenventrikel. Ausfillung
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Abb. 17, Fall 18 (I1/16). Abb. 18. Fall 19 (11/45). Abb. 19. Fall 21 (11/46).

des linken Seitenventrikels, des 3. Ventrikels und des Aquaduktes, sowie des 4. Ven-
trikels mit geronnenen Blutmassen. Frische Blutungen im Bereich des Balkens
mit Ubergreifen der Blutung auf das Marklager des linken Stirnlappens.. Aus-
gedehnte flachenformige Blutungen in den weichen Hirnhéuten sowie zwischen
Durainnenfliche und Arachnoidea, im Bereich aller Schidelgruben vor allem
links.

Fall 20 (I11{30). Herbert U., geboren 10. 1. 14. Craniopharyngeom. Seit Sommer
1940 Zunahme des Korpergewichtes, im Frithjahr 1941 zum ersten Male heftige
Kopfschmerzen. Spiter einmal Ohnmachtsanfall. Seit Oktober 1941 Sehstorungen
(Flimmern und Schleier) vor den Augen, seit wenigen Tagen Gesichtsfeldeinschrin-
kung. Seit einem Jahr Potenzstorungen. Die Haut wurde sproder und trockener.

Newrologisch: Sehschirfe rechts 5/5, links 5/10. Gesichtsfeld rechts deutliche
Einsparung temporal fiir rot, weil normal. Links temporale Hemianopsie ein-
schlieBlich der Macula. Fundus: beiderseits leichte temporale Abblassung der
Papille. Adipositas miBigen Grades, trockene pastdse Haut, sonst o. B. Rinigeno-
logisch: Erweiterung des Sellacingangs, Vergroflerung und Schalenform der Sella.
Encephalographie: Fillungsdefekt in den mittleren und vorderen Partien des
3. Ventrikels, Hochhebung und Auseinanderdraingung des Vorderhornes. Liguor:
95/3 Zellen, Gesamteiweil 16,0, Mastixkurve LLLLILIILYV, Vii, IX,
Operation: GroBer suprasellirer Tumor, der bei Punktion eine zihe gelbe Flissigkeit
ergibt. Excision eines Wandstiicks der Cyste.

Fall 21 (11/46). Anna G., geboren am 28. 7. 04. Busomedialer Tumor der linken
mittleren Schidelgrube (operativ nicht bestatigt). Seit Ende Oktober 1943 Kopf.
schmerzen. Gelegentlich Verschwommensehen, manchmal auch Doppeltsehen.
Seit Oktober 1943 Erweiterung der linken Pupille und Schiefstellung des Mundes.

Archiv fiir Psychiatrie, Bd. 117. 43
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Tabelle 2. Ubersicht iiber die

EiweiBkonzentration in mg-°/,

Nr. Diagnose
Ge- | Al- la-Glo-| g-Glo- | y-Glo-
samt | bumin| bulin | bulin | bulin
]
11/50 Acusticusneurinom links 96 | 92 | — e -
I1/47 Acusticusneurinom rechts 1065 ) 835 | — 66 ‘ 155
I1/53 Parasagittales Meningeom 300 1 204 | — 22 73
(mittleres Sinusdrittel rechts) j
127 Glioblastoma multiforme der 151 | 130 — | — 21
Stammganglien rechts } |
11/43 Glioblastoma multiforme der 96 9%  — —_ —
medio-basalen Hirnabschnitte |
1121 Glioblastoma multiforme des 125 1 — — — —
Balkens \
\ J \
11/20 | Glioblastom des linken Stirnhirns | 250 ‘ 181 — | — } 119
IT/64 gleicher Fall wie 1I/20 228 : 198 | — ! - 31
1148 Cystisches Astrocytom des 2313 1352 | 37,7i 74,1 | 165

linken Parietalhirns

11/16 | Multiple cystische Astrocytome des | 936 | 664 | 104 | 104 | 65
linken Scheitel- und Stirnlappens ]
\

11/45 | Ahgioma racemosum im Bereich der 451 | 298 © — | 108 45
Arteria cerebri anterior ‘ i
{1/30 Craniopliaryngeom 178 178 | — — —

11/46 | Basomedialer Tumor der mittleren | 151 " 124 | — — 1 25
Schadelgrube rechts ‘ ‘

\
H/77 Schlafenlappentumor rechts 2121 — | — — ‘ —

Neurologisch: Mimische Facialisschwéche rechts. Augenhintergrund normal,
sonst o. B. Ronigenologisch: Encephalograpbie. Beide Vorderhérner sind leicht
aber doch deutlich nach der rechten Seite verlagert, so dafl das Septum pellu-
cidum, welches annihernd senkrecht steht, etwas rechts neben der Mittellinie
liegt. Der Boden des linken Vorderhorns scheint auf der a. p.-Aufnahme etwas
hoher zu stehen als der Boden des rechten. Sonst ist an den Seitenkammern, nichts
Besonderes zu erkennen mit Ausnahme eines geringen Grofenunterschiedes der
linken Kammer gegeniiber der rechten. Die Unterhorner zeigen nichts Pathologi-
sches. Besonders auffallend sind die Veranderungen am 3. Ventrikel. Er ist sebr
stark nach der rechten Seite heriiber verschoben und zwar mit seinem Boden so,
daB er auf der a. p.-Aufnahme eine Neigung von links medial nach rechts lateral
zeigt. Die Subarachnoidalfillung ist’ rechts ausgepragter als links. Die Bilder
sprechen im Zusammenhang mit dem klinischen Befund fiir einen basomedialen
Tumor in der linken mittleren Schiidelgrube. Liguor: Leicht xanthochrom, Gesamt-
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EiweiBkorper bei Hirntumoren.

Wanderungsgeschwindigkeit
in em? x sec-1x Volt-* x 10°
Bemerkungen
Al- | «-Glo- | B-Glo- | y-Glo-
bumin | bulih | bulin | bulin
83 | — |39 | —
8,7 \ — | 36 ! 04
95 | — |52 ! 02 Durch Ulbratiltration angereichert.
8,6 4 — | — ' 0,0
94  — ' — | — | Globulin nurin Spuren, Mengen- und Wanderungs-
1 | i geschwindigkeit nicht bestimmbar.
8,9 ‘ - 4,6 ’ ? Quantitative Auswertung und Bestimmung der
| Wanderungsgeschwindigkeit desy-Globulins wegen
“ ’ zu geringer Konzentration nicht méglich.
| |
— — \ — — Wanderungsgeschwindigkeit wegen technischen
i Versehens nicht bestimmt.
85 — | — [0l
8,5 | 46 | 3,1 0,4 | EinEiweiBkorper mit der Wanderungsgeschwindig-
| ‘ keit 10,7 in einer Menge von 684 mg-% wurde
i auflerdem nachgewiesen.
8,4 ‘ 5,9 ‘ 4,0 1,77
83 | — — | 0,15 Wanderungsgeschwindigkeit vom g-Globulin
{ nicht bestimmt.
8,3 — \‘ —— — Liquor verdiinnt, Globuline nicht mehr dar-
! stellbar.
8,9 — 4,6 ‘ 0,2 | Liquor durch Ultrafiltration 1:2 eingeengt.
‘ | B-Globulin in so geringer Menge, dafl zwar die
\ Wanderungsgeschwindigkeit gemessen, die Menge
! i ‘ aber nicht bestimmt werden konnte.
90 | — | — | —

eiweil 2,2, Globuline 1,0, Albumine 1,2, Mastixkurve I, IIT, V, VII, VI, III, II,
I, I, I. Keine Operation.

Fall 22 (11/77). Xaver M., geboren 20. 5. 92. Schlifenlappentumor rechts (ope-
rativ nicht bestitigt). Seit Ende November 1943 Magenbeschwerden. Kurze Zeit
spater Schlifenkopfschmerzen rechts und Auftreten von Absencen. Wurde zu-
nehmend rasch vergeBlich. Das Sehvermdgen lief nach.

Newrologisch: Rechte Pupille ist etwas enger als die linke. Die linke Pupille
reagiert trige auf Licht, die rechte ist lichtstarr. Beide Pupillen reagieren unaus-
giebig auf Naheinstellung. Links homonyme Hemianopsie mit Aussparung der
Macula. Stauungspapille von 3—4 Dioptrien. Ausgesprochenes Zwangsgreifen
beiderseits. Leichte Bewubtseinstritbung. Taumeliger Gang. Réntgenologisch:
Ventrikulographie. Die linke Seitenkammer ist sehr stark erweitert und zusammen
mit dem schriggestellten 3. Ventrikel und der rechten Seitenkammer weit nach
links heriiber verlagert. Das Septum pellucidum ist zur gesunden Seite geneigt und

43*
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bildet mit dem schriggestellten 3. Ventrikel einen nach der kranken Seite hin
offenen Winkel. Der laterale obere Winkel des rechten Vorderhornes erscheint
zugespitzt, sein lateraler Rand ist vermehrt konkav eingedellt. Man erkennt
weiter eine sehr deutliche Verschiebung des rechten Unterhorns nach vorn oben
(Seitenbild in Seitenlage) sowie nach medial (hinterhauptanliegende halb-
schriage Aufnahme). Nach dem Ventrikulogramm handelt es sich um einen Schléfen-
lappentumor rechts mit ausgesprochen basomedialem Wachstum (Stammganglien).
Liquor: Am 25. 1. 44: 1/3 Zellen, Gesamteiweil 1,3, Quotient 1,6, Mastix-
kurve VI, VIII, X, XI, VIII, VII, IV, II, I, I. Wa.R. und MKR. IT negativ.
Am 25, 2. 44: 17/3 Zellen, Gesamteiweil 3,0, Globuline 1,7, Albumine 1,3,
Quotient 1,3. Mastixkurve VI, VIII, X, XI, VIII, VII, IV, II, I, I. Keine
Operation.

Die Tabelle 2 gibt eine Ubersicht iiber die bei Hirntumoren gefun-
denen Ergebnisse. Es sind hier wieder die Wanderungsgeschwindigkeiten
und die quantitativen Verhiltnisse dargestellt.

Mit Ausnahme von Fall II/48 wurden ausschlieflich EiweiBkérper
beobachtet, deren Wanderungsgeschwindigkeiten innerhalb der Fehler-
grenze mit denen der Serumproteine iibereinstimmen. Bei Fall 1I/53
liegen die Werte fiir das f-Globulin relativ-hoch. Da aber auch das Albu-
min sehr rasch wandert, ist es kaum zweifelhaft, daf3 es sich tatsichlich
um diesen Koérper und nicht um g-Globulin handelt. Bei Fall I1/48 liegen
dagegen abnorme Verhéltnisse vor. Zundchst wurde ein Eiweillkorper
mit einer sehr hohen Wanderungsgeschwindigkeit (10,7 X 10~% cm? X
sec—t % Volt) in reichlicher Menge gefunden, wihrend das Albumin den
normalen Wert von 8,5 zeigt. Das «- und das §-Globulin wandern etwas
langsam. Nach der ganzen Art des Schlierenbildes diirfte es sich aber
trotz der vom Durchschnittswert relativ weit abweichenden Zahlen
tatsichlich um diese Korper handeln. Der schnell wandernde hochmole-
kulare Kérper — um einen solchen muf es sich handeln, weil der Liquor
vorher griindlich ausdialysiert wurde — kommt mit Sicherheit nicht
im Serum vor. Bei einer zweiten Cyste (II/16) wurde er mnicht ge-
funden. Da nur kleine Liquormengen zur Verfiigung standen, kann iiber
die Natur dieses Korpers keine weitere Aussage gemacht werden. Ab-
gesehen von dieser Ausnahme konnten also auch bei Hirntumoren keime
serumjfremden Eiweifkorper festgestellt werden.

Die quantitative Zusammensetzung des Gehirntumorliquors zeigt im
allgemeinen das gleiche Verhalten wie die Cerebrospinalfliissigkeit der .
Riickenmarkgeschwiilste. In allen Fallen iiberwiegt mengenmiBig das
Albumin die Summe der Globuline. Der Globulin-Albuminquotient liegt,
von einer Ausnahme abgesehen (I11/20), wie im Serum unter 0,5, zum Teil
ist er niedriger als im Serum gelegen. Der Fall IT/20 stammt von einem Ven-
trikelliquor, der bluthaltig war. Esist aber nicht ganz ausgeschlossen, da$3
ein MeBfehler vorliegt, da der gleiche Patient bei einer spéteren Punktion
einen niedrigen Quotienten von 0,15 hatte. Die Tabelle 3 vergleicht die
kataphoretisch bestimmte Eiweifirelation mit den durch Ammonsulfat-
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fallung gewonnenen Werten. Wieder ist die geringe Ubereinstimmung
bei manchen Fallen deutlich.

Uber die pathologische Physiologie des xanthochromen Liquors bei
Hirntumoren soll in einer gesonderten Studie berichtet werden.

Tabelle 3. Die EiweiBquotienten mit Ammonsulfat
und kataphoretisch bestimmt.

Nr. i Diagnose } Ammonsulfat | kataphoretisch
11/50 { Acusticusneurinom ] 1,00 0,04
11/47 | » 0,30 0,30
/53 | Parasagittales Meningeom | — 0,50
I1/27 ' Glioblastoma multiforme L 025 ‘l 0,20
I1/43 » ’s ! 0,40 ‘ niedrig
11/21 1 ’e ' : 0,20 niedrig
/20 | , . ’ 0,30 ! 0,90
11/64 \ gleicher Fall wie II/20 ‘ 0,25 0,15
11/48 Astrocytom : —_ l 0,20
e . [ |00
/45 Angioma racemosum ‘ 0,80 | 0,45
11/30 ‘ Craniopharyngeom | — i niedrig
11/46 | Basomedialer Tumor der mittleren | 0,80 t 0,20

! Schéadelgrube ‘ ,
II/77 Schlafenlappentumor rechts 1,30 J —

C. Zur pathologischen Physiologie der Liguorverinderungen.

Die pathologisch-physiologische Deutung der Liquorverinderungen
bei Geschwiilsten des Zentralnervensystems bereitet heute noch gewisse
Schwierigkeiten, wie aus den widersprechenden Ansichten der einzelnen
auf diesem Gebiete téatigen Autoren hervorgeht (Kafka, Bannwarth,
Scheller, Sorgo u. a.). Auch aus unseren mit einer ganz neuartigen Methode
gewonnenen Befunden 148t sich kein liickenloses Bild iiber dieEntstehung
der Eiweiivermehrung im Liquor bei raumbeengenden Prozessen der
Schédelhohle und des Riickenmarkkanals gewinnen. Immerhin scheinen
unsere Untersuchungen eine Teilfrage des ganzen Problemenkreises der
Losung nahergeriickt zu haben, nimlich die Frage nach der Herkunft der
Euweiffkorper. Von einer einzigen Ausnahme, die den Cysteninhalt eines
Astrocytoms betrifft, abgesehen, fanden wir ausschlieBlich Proteine im
Tumorliquor, welche die elektrochemischen Kriterien der Serumeiwesf3-
korper zeigen. Auch in der erwihnten Cyste waren neben einer im elek-
trischen Feld schnell wandernden Substanz alle Serumproteine vertreten.
Dariiber hinaus konnte nachgewiesen werden, daB die eiweiBreiche Cere-
brospinalflissigkeit bei Geschwiilsten des Zentralnervensystems in quanti-
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tativer Hinsicht entweder eine seruméahunliche Zusammensetzung zeigt
oder dafl das verhiltnisméfige kleinmolekulare Albumin mengenméifBig
besonders stark in Erscheinung tritt. Der proteinreiche Tumorliquor hat
also im wesentlichen den Charakter eines Tramssudates vm Sinne der all-
gemeinen Pathologie. Damit erhalt die Beweisfithrung derjenigen Autoren
eine starke Stiitze, die den EiweiBreichtum des Liquors bei Geschwiilsten
des Zentralnervensystems auf capillare Transsudationsprozesse zurick-
fihren. Hier ist in erster Linie Bannwarth zu nennen, der sich in mehreren
Arbeiten bemiiht hat, vorwiegend auf Grund klinischer Beobachtungen
derartige Transsudationsvorginge infolge von Kreislaufstérungen und
Capillarschidigungen wahrscheinlich zu machen.

Die Abgabe von eiweillartigen Substanzen, die aus der Geschwulst
selbst stammen, an den Liquor in nachweisbarer Menge, scheint demnach
ein seltenes Ereignis zu sein. Hier liegen die Dinge nicht anders als bei
den geformten Elementen, z. B. bei Echinococcushaken, den Cholesterin- .
krystallen, dem melanctischen Pigment bei Melanosarkomen. Roeder
fand talgartige Stoffe im Liquor bei einer Dermoidcyste, die mit dem

selten ein derartigér Nachweis auch in einem Laboratorium mit groBem
Untersuchungsmaterial gliickt, so ist es nicht auffallend, daf bei unseren
Fallen nur einmal ein hochmolekularer Korper gefunden wurde, der mit
Sicherheit nicht die Eigenschaften der Serumproteine zeigte. Er stammte
von einem Astrocytom des Parietalhirns, dessen Cyste bei der Ventrikulo-
graphie entleert wurde. Dabei gelangte der Cysteninhalt in den Liquor.
Uber die Natur dieser Substanz lassen sich, wie schon erwihnt wurde,
zur Zeit keine sicheren Aussagen machen. Es ist aber anzunehmen, daBl
es sich um ein aus dem Tumor selbst stammendes Produkt handelt,
dhnlich wie es bei den talgartigen Substanzen der eben angefiihrten Der-

moidcyste von Roeder der Fall war. '

Die Ursachen der Transsudation von Serum in den Liguor bei Ge-
schwiilsten des Zentralnervensystems sind sicher nicht einheitlich. Es
miissen iiberdies besondere Bedingungen vorliegen, damit es iiberhaupt
zu einer Aureicherung von EiweiBkorpgern im Liquor kommt, weil ein
nicht kleiner Teil von Gehirntumoren eine normale oder praktisch
normale Cerebrospinalfliissigkeit aufweist. Von einer befriedigenden
Deutung aller dieser Verhiiltnisse sind wir noch entfernt, wie oben schon
auseinandergesetzt wurde. Immerhin ergeben sich aus dem Schrifttum
und aus unseren eigenen Untersuchungen heute schon wichtige Gesichts-
punkte fir die Entstehung der genannten Liquorverdnderungen, so dal
eine kurze Darstellung an dieser Stelle angezeigt ist.

Die Anreicherung von EiweiBkorpern, die aus den Capillaren stammen,

in der Cerebrospinalfliissigkeit setzt zundchst als allen Transsudations-
vorgingen gemeinsamen Faktor eine Durchlissigkeit der Haargefdfwainde
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fiir die Serumproteine voraus. Wir iibersehen heute schon einigermaBen
drei Momente, die ursdchlich fiir die Eiweidurchlissigkeit der Capillaren
verantwortlich gemacht werden mitissen:

1. Pathologisch gebaute Capillaren des Tumors. Bekanntlich sind
keineswegs alle HaargefaBe des Korpers unter normalen Bedingungen
eiweifidicht. Nach Krogh lassen vor allem die Lebercapillaren reichlich
Proteine durch. Diese Verhiltnisse sind fiir den FiweiBstoffwechsel
dieses Organs von besonderer Bedeutung. Der Organismus ist also in
der Lage, derartige Haargefdle schon unter normalen Bedingungen auf-
zubauen. Nun haben neuere Studien tber die Gefdfie in Hirntumoren
zeigen konnen, daf die Vascularisation dieser Geschwiilste bemerkenswerte
Besonderheiten aufweist. Bei der Gliomgruppe wurden von H. J. Scherer,
spater von Ziilch, Bertha u. a. glomerulusartige Gefafknéuel beschrieben,
ferner unregelmafige Capillarbildungen, die sich als dicker Filz in der
Randzone zwischen Nekrosen und Tumorgewebe oder am Rand von
Cysten erstrecken. Auch bei Meningeomen und beim Acusticusneurinom
(Kriicke 1) konnten schwerste Gefdlveréinderungen festgestellt werden.
Die Annahme liegt durchaus nahe, daf diese pathologischen Gefafbil-
dungen auch mit einem verdnderten Feinbau der Capillarmembranen ein-
hergehen, der eine Eiweiffundichtigkeit zur Folge hat. Auf diese Weise
laBt sich die Transsudation von Serumeiweilkérpern in Cysten beim
Astrocytom zwanglos erkliren. Die glomerulusartigen Gefédfknéiuel
und die ausgebreiteten Capillarnetze in der Wand der Hohlrdume
wiren demnach als die Spender der Blutproteine anzusehen, die dann
durch kiinstlich gesetzte oder natiirlich entstandene Kommunikationen
mit den Liquorrdumen in die Cerebrospinalfliissigkeit gelangen. Das
letzte Beweisstiick fiir diese Auffassung ist naturgemédB nur durch
die Untersuchung des Feinbaues dieser Capillarmembranen selbst zu
erbringen, wobei das Lichtmikroskop allerdings wegen seiner geringen
Auflosungsfihigkeit kaum das entscheidende Untersuchungsmittel sein
diirfte.

Bei den nichteystischen Gliomen und bei den anderen soliden Tu-
moren liegen die Verhéltnisse weit weniger iibersichtlich als bei den
cystischen. Gewil wire der beschriebene Mechanismus auch denkbar
bei Geschwiilsten, die mit ihrer Oberfliche zu den Liquorrdumen Be-
ziehungen haben. Fiir die fast pathognomonischen hohen Ligquoreiweil3-
werte des Acusticusneurinoms nimmt Bannwarth einen Austritt von
Serumeiweill aus verdnderten Tumorgefifien an. Es handelt sich aber
fast immer nur um verhaltnismaBig kleine Capillargebiete, und es erscheint
uns fraglich, ob sich die mitunter auBerordentlichen EiweiBerhshungen
in der Lumbalflilssigkeit beim Acusticusneurinom auf diese Weise allein
erkldren lassen.

1 Auf Anregung von Bannwarth (s. dort).
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2. Pathologisch verdnderte Capillaren infolge der Stauungshyperdmie.
Es ist das Verdienst von Bannwarth, dieses ursichliche Moment fiir die
Entstehung des eiweilreichen Tumorliquors eingehend analysiert zu
haben. Wegen des durch die vensse Stauung erhohten Capillardrucks ver-
andert sich das Gefiige der normalen Capillarmembran in der Weise,
daB sie Serumeiweil durchlafit. Hs ist dies eine alltdgliche Erfahrung
der allgemeinen Pathologie. Wahrscheinlich haben wir uns den Vorgang
so vorzustellen, daB sich das Maschenwerk der die Membran aufbauenden
Fadenmolekiile durch Sprengung von sog. van der Waalschen Bindungen
. infolge des erh6hten Innendrucks lockert. Durch die entstandenen: Liicken
treten die Eiweilkorper, bevorzugt das verhiltnisméfBig kleine Albumin-
molekiil hindurch. Derartige venose Stauungen kommen bei Geschwiilsten
des Zentralnervensystems mit Sicherheit hiufig vor und lassen sich bei
der Operation unmittelbar beobachten. Bennwarth konnte diesen Mecha-
nismus der Liquorverinderungen vor allem beim Riickenmarktumor
und beim Meningeom iiberzeugend herausarbeiten. Gerade die Geschwiil-
ste des Spinalkanals filhren bekanntlich konstant zu dem Syndrom
von Froin-Nonne, das nach Bannwarth ein Stauungstranssudat darstellt.
Die von verschiedenen Autoren, namentlich von Kafka vorgetragene
Erkldrung, ndmlich, dal das Froinsche Syndriom durch Kommunikations-
unterbrechung der Liquorséule des  Spinalkanals und Fliissigkeits-
resorption in dem abgeschnittenen Raum zustande kéme, hat demgegen-
iiber nicht die gleiche Uberzeugungskraft. Zwar nimmt auch Kafka an, da
die Eiweilkorper des Sperrliquors aus dem Blut stammen. Die Anreicherung
geschehe aber durch Transsudation ,,ex vacuo®, d. h. in den abgesperrten
Raum hinein, aus dem der Liquor vorher resorbiert wurde. Eine solche
Transsudation wiirde also gleich der kapillaren Stauung eine Durchlissig-
keit der Capillarwand fiir Eiweilkorper voraussetzen, die bei der Hypo-
these von Kafke aber ganz unerklért bleibt. Ob die Tatsache einer Kom-
munikationsunterbrechung der Liquorsiule ganz ohne Einflufl auf die
Entstehung des Froinschen Syndroms ist, scheint uns andererseits un-
bewiesen zu sein. Eine solche Unterbrechung okne Capillardurchlissig-
keit fiir Eiweilkorper infolge einer Stauungshypersimie ruft allein
jedenfalls keinen Tumorliquor hervor, wie die Félle von Cysternenver-
quellung (Banwmwarth) zeigen. Dagegen ist es nicht ausgeschlossen, daB
infolge mangelhafter Resorptionen der transsudierten EiweiBkorper eine
weitere Anreicherung dieser Substanzen entsteht und dal diese mangel-
hafte Resorption selbst wieder durch’ die fehlende Liquorzirkulation im
abgesperrten Gebiet bedingt wird.

Ebenso konnen die Beobachtungen von Sorgo, der bei Tumoren mit
schwersten venésen Stauungen normale Liquorbefunde fand, die Be-
deutung der Capillarwandschiddigung infolge venodser Stauungshyperimie
nicht herabmindern. Wenn bei der Operation prall gefillte und erweiterte,
d. h. also anscheinend gestaute Venen in der Umgebung des Tumors fest-
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gestellt werden, so ist ein Riickschlul auf die Druckverhéiltnisse in den
mit den Liquorrdumen in Zusammenhang stehenden Capillaren, auf die
es allein ankommt, nicht ohne weiteres moglich. Uberdies kann nach
Bannwarth eine bestehende Hirnschwellung die Subarachnoidealrdume
so einengen, daB eine Transsudation in den freien Liquor aus den Gefifien
nicht mehr moglich ist.

3. Pathologisch verdnderte Capillaren infolge symptomatischer Entziin-
dung. Der Tumorliquor ist im allgemeinen trotz seines EiweiBireichtums
zellarm. In einzelnen Fillen, so bei Meningealcarcinosen, bei gewissen
zentralen Glioblastomen, besonders Balkengliomen, nach Tumorblutungen
usw., kénnen reichlich Zellen in der Spinalfliissigkeit erscheinen. Es liegt
dann eine abakterielle symptomatische Entziindung bestimmter Bezirke
des Zentralnervensystems bzw. seiner Hiillen im Sinne Spielmeyers vor

(Scharpf).

Es ist sehr naheliegend, dafl diese symptomatische Entziindung sich
nicht nur auf den Durchtritt von geformten Elementen aus den Gefifien
beschrénkt, sondern auch zu Exsudation von EiweiBlkérpern AnlaB gibt,
die sich dem Liquor beimengen. Auch hier geht wieder der Weg iiber eine
Schidigung der Capillarwand mit erhdhter Permeabilitit fiir Proteine
des Serums.

Die drei genannten Faktoren iiberlagern sich in wechselndem Aus-
maf} und in einer Weise, die beim Einzelfall oft schwer zu iibersehen ist.
Der Stauungstranssudation kommt dabei zweifellos die gréBte Bedeutung
zu, wogegen der dritte Faktor, die symptomatische Entziindung, ver-
hiltnisméBig zuriicktritt und nur bei besonderen Fillen bestimmter
Hirntumoren eine Rolle zu spielen scheint.

Wenn auch die erhohte Capillardurchlissigkeit fiir EiweiBkérper eine
notwendige Bedingung fiir das Auftreten von Liquorverinderungen bei
Geschwiilsten des Zentralnervensystems ist, so erscheint es uns doch
zweifelhaft, ob sich die mitunter auBerordentlich hohen EiweiBkonzen-
trationen im Tumorliquor durch die Transsudation allein erkliren lassen.
Die Verhiltnisse liegen hier anders als bei den entziindlichen Erkran-
kungen des Nervensystems. Es sind bei diesen Leiden meistens sehr
grofie Capillargebiete entziindlich geschidigt, wie am Beispiel der
Meningitiden deutlich wird. Auch bei normaler oder sogar erheblich
erhohter Resorption des entziindlichen EiweiBexsudates wird es zu einer
positiven Eiweibilanz und damit zu einem Ansteigen seiner Konzen-
tration im Liquor kommen. Erst wihrend des Riickgangs der Entziin-
dung, d. h. mit zunchmender Abdichtung der Capillaren sinken die Pro-
teinwerte, bei manchen entziindlichen Erkrankungen bekanntlich bis zur
Norm, weil dann die Resorption iiberwiegt. Wie oben schon erwdhnt
wurde, sind dagegen bei den Geschwiilsten des Gehirns und Riicken-
marks meist nur kleinere Gefillgebilde von der Erkrankung mittelbar
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oder unmittelbar betroffen, so dal die mitunter sehr hohen Kiweif-
werte, die auftreten konnen, noch einer besonderen Erklarung bediirfen.
Mit Bannwarth sind wir der Meinung, daB hier die Liquorzirkulation eine
besondere Rolle spielt. Durch den gestorten, normalerweise offenbar
lebhaften Umlauf der Spinalfliissigkeit infolge Blockade durch den Tumor
scheint die Resorption der LiquoreiweiBkérper in den abgesperrten Liquor-
ridumen so behindert zu sein, daBl auf diese Weise ein Anreicherungseffekt
stattfindet. Es ist zur Zeit noch nicht méglich, weitere und genauere
Aussagen iiber den Mechanismus dieses Anreicherungseffektes zu machen,
weil wir iiber die Resorption der LiquoreiweiBkérper nur ganz ungeniigend
unterrichtet sind. Wir wissen vor allem nicht, wo die Resorption der Ei-
weiBkorper aus dem Liquor stattfindet. Die Frage nach dem Eiweilireichtum
des Liquors beim Acusticusneurinom wird aber durch die Annahme von
Liquorzirkulationsstérungen immer noch nicht erklirt und muf deshalb
vorerst offen bleiben.

Zum SchluB soll noch auf zwel weitere Fragen kurz eingegangen
werden, die durch unsere Untersuchungen eine bis zu einem gewissen
Grade endgiiltige Beantwortung erfahren:

a) Das Lipoidproblem des Tumorliquors erledigt sich durch unsere
Ergebnisse von selbst. Quantitative Cholesterin- bzw. Phosphatid-
bestimmungen lassen keine auch nur einigermalen sicheren Riickschliisse
auf Abbau- oder Stoffwechselvorginge im Tumor zu. Das Cholesterin
des Tumorliquors stammt aus dem Serum, wo es normalerweise einen
EiweiBsymplex mit dem y-Globulin bildet, wie aus den Untersuchungen
der Schule von Svedberg hervorgeht. Das gleiche gilt fiir die Phosphatide,
nur daf diese an das -Globulin im Serum gebunden sind. Die Chole-
sterinbestimmung nach Plowt und Rudy, die iibrigens in methodischer
Hinsicht nicht ohne kritische Einwinde (Hinsberg) geblieben ist, hat im
groBen und ganzen eine ungefibre Parallelitdt zwischen Eiweill und
dem Cholesterin ergeben. Etwas anderes war nach den hier dargestellten
Untersuchungen auch nicht zu erwarten.

b) Die Frage nach dem Wesen der Xanthochromie im Tumorliquor
soll in einer besonderen Studie behandelt werden. Es sei hier nur soviel
gesagt, daB der gelbe Farbstoff zum ganz iiberwiegenden Teil aus Bili-
rubin besteht. Das Bilirubin des Serums ist normalerweise an das Albumin
adsorptiv gebunden und wandert mit diesem zusammen im elektrischen
Feld. Kataphoretisch dargestelltes Albumin sieht in gentigender Konzen-
tration zitronengelb aus. Tritt nun Albumin infolge der Transsudations-
prozesse in geniigender Menge in den Liquorraum iiber, so muf sich
die Spinalfliissigkeit gelblich firben, weil das verhiltnismaBig fest ge-
bundene Bilirubin mit dem EiweiBkorper zusammen durch die Capillar-
membranen hindurch geht. Auf diese Weise erklirt sich in einfachster
Weise die Xanthochromie des Sperrliquors, ebenso die des Acusticus-
neurinoms tnd mancher anderer Geschwiilste des Gehirns. Die Xantho-
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chromie nach Blutungen in die Subarachnoidealriume hat einen voliig
anderen Entstehungsmodus. Zwar scheint es sich auch hier vorwiegend
oder ausschlieBlich um Bilirubin zu handeln, das aber im Subarachnoideal-
raum selbst entstanden ist, und zwar durch die Tatigkeit der die Rdume
auskleidenden Zellen. Diese bauen die Hamkomponente des Hamo-
globins zu dem eigenfreien und einfacher strukturierten Bilirubin ab.
Ob dieser lokal entstandene Farbstoff dann noch sekundir wieder eine
Verbindung mit den LiquoreiweiBkorpern eingeht und schlieBlich mit
ihnen resorbiert wird, hieriiber sind unsere Untersuchungen noch nicht
abgeschlossen.

Zusammenfassung.

1. Die hochmolekularen Substanzen im Tumorliquor zeigen bei der
itberwiegenden Mehrzahl der Falle die elektrochemischen Eigenschaften
der , SerumeiweiBBkérper. Diese Serumeiweilkorper, das Albumin, das
-, das f-, und das y-Globulin treten also bei Geschwiilsten des Zentral-
nervensystems in die Cerebrospinalfliissigkeit iiber.

2. Nur in einem Fall, der ein cystisches Astrocytom betrifft und dessen
Cyste sich in den Liquor entleert hatte, fand sich ein hochmolekularer
Korper, der auf Grund seines kataphoretischen Verhaltens mit Sicher-
heit nicht als Serumeiweilkorper anzusprechen ist. Er stammt sehr wahr-
scheinlich aus dem Tumor selbst. Aussagen iber die Natur dieser Sub-
stanz sind zur Zeit noch nicht moglich.

) 3. Der Tumorliquor zeigt in seiner quantitativen Zusammensetzung

die Kriterien eines Serumtranssudates, d.h. es finden sich die Serumeiwei-
korper in einem mengenméfBigen Verhiltnis wie im Serum oder es tritt
das Albumin bevorzugt in den Liquor iiber. Die Bestimmung des Eiweil3-
quotienten mit Hilfe der Ammonsulfatfillung gibt zum Teil unrichtige
Werte und deshalb oft ein falsches Bild iiber die Zusammensetzung des
Tumorliquors.

4. Diesem Transsudationsvorgang liegt als gemeinsame Ursache
eine erhohte Durchlissigkeit der mit den Liquorrdumen in Beziehung
stehenden Capillaren fiir die EiweiBkoérper des Serums zugrunde. Eine
erhohte Durchlissigkeit kann durch drei Momente bedingt -sein. Die
Transsudation erfolgt:

a) durch pathologisch gebaute Capillaren des Tumors selbst, deren
Wand eiweiBundicht ist,

b) durch Capillaren, deren Wand infolge des erhéhten Innendrucks bei
lokalen Geféafstauungen pathologisch verindert ist,

¢) durch Capillaren, deren Wand infolge einer symptomatischen Ent-
ziindung geschidigt wurde.

Storungen der Liquorzirkulation reichern das EiweiBtranssudat oft
erheblich an.
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5. Der Ubertritt des Bilirubins, das normalerweise an das Serum-
albumin gebunden ist und mit diesem kataphoretisch wandert, zusammen
mit dem Albumin erzeugt einen xanthochromen Liquor. In diesen Fillen
weist also die Xanthochromie nur auf eine hohe Albuminkonzentration hin.,
Die Phosphatide und das Cholesterin permeieren zusammen mit dem
B- bzw, dem y-Globulin. Quantitative Bestimmungen dieser Stoffe im
Liquor lassen keinen RiickschluBl auf Stoffwechsel- oder Abbauprozesse
in Tumoren zu.
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