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Uber die entziindliche Form der diffusen Sklerose*.
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HANS-JoACHIM RAUCH.

Mit 5 Textabbildungen.
(Eingegangen am 6. April 1950.)

Die zur Gruppe der ,,Diffusen Sklerose* gerechneten Fille haben zwei
pathologisch-anatomische Befunde gemeinsam, nidmlich die Entmarkung
der GroB- und Kleinhirnmarklager und die dichte Gliafaserwucherung an
den entmarkten Stellen; die Unterschiede in den feingeweblichen Ver-
anderungen sind aber betrichtlich. Nach Maria JAcoBI teilt man die
diffuse Sklerose daher jetzt ein in 1. entziindliche, 2. degenerative
Prozesse. Der Typ einer entziindlichen diffusen Sklerose sei die SCHILDER-
sche Krankheit, die enge Beziehungen zu multipler und konzentrischer
Sklerose habe. Bei den degenerativen Prozessen, den Leukoencephalosen,
gebe es echte Leukodystrophien (wahrscheinlich erblich bedingt), die
Prrizius-MEerzBAcHERsche Krankheit, toxisch bedingte Erkrankungen,
Sonderfille offensichtlich degenerativer Natur und pseudodegenerative
Fille. Blastomatose Fille, die NEUBUERGER ebenfalls der diffusen
Sklerose zuzihlte, will MARIA JACOBI ausgeschieden wissen.

Tm folgenden soll ein Fall beschrieben werden, bei dem die entziind-
liche Entstehung nachgewiesen werden kann, der nach dem morpholo-
gischen Bilde einer Leukodystrophie aber weitgehend gleicht und auBer-
dem Beziehungen zu der von JAcosI nicht aufgefithrten blastomatsen
Form der diffusen Sklerose aufweist.

Nach unserem Krankenblatt gab die Frau bei der Aufnahme ihres Mannes am
5. Juli 1948 an, daB Dr. O. im Juli 1947 aus der Internierung in einem schlechten
Allgemeinzustand, traurig-verstimmt, miide und arbeitsunfahig, zuriickgekehrt
sei. Er sei menschenscheu gewesen, habe sich fiir nichts interessiert, habe kaum
Praxis getrieben. Auf Veranlassung seiner Frau habe er einige Zeit in Stuttgart in
einem Krankenhaus hospitiert. In der Zeit soll er einen Selbstmordversuch mit
Strophantin gemacht haben. Nachdem es ihm im Winter 1947/48 eine Zeitlang
etwas besser ging, wurde er im Friihjahr 1948 wieder antriebsarm, klagte tiber
Miidigkeit, wollte seine Praxis nicht er6ffnen. Mitte Juni machte er wieder einen
Selbstmordversuch mit Betdubungsmitteln. Unmittelbar vor der Klinikaufnahme
wurde er verwirrt, fand z. B. nicht mehr sein Haus, wenn er ausging, sprach zer-
fahren. Er war stindig miide, gahnte dauernd. Er nahm dann am 1. Juli seine
arztliche Tatigkeit auf, benahm sich aber merkwiirdig, lachte z. B. unmaBig ohne

* Prof. Osgar und Cfcire Voer zum 80. und 75. Geburtstag gewidmet.
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erkennbaren Grund. Bei der Untersuchung der Patienten war er geistig vollig
abwesend. Am Tag vor der Klinikaufnahme erkannte er seine Frau nicht mehr,
lachte nachtslingere Zeit, irrte im Hausherum. Beim Gehen und Stehen schwankteer.

Bei der Aufnahme war Dr. O. zeitlich und 6rtlich desorientiert, war durch Ge-
rdusche stark ablenkbar, konnte keinerlei Angaben iiber seine Vorgeschichte
machen. Er war schwerbesinnlich, faite langsam auf, verkannte Personen, die ihn
besuchten, erkannte auch seine eigene Frau nicht.

Neurologisch fanden sich Pyramidenzeichen an beiden Beinen, rechts deutlicher
als links. Der Tonus war nicht erhéht, Paresen waren nicht vorhanden. Die Bauch-
deckenreflexe waren nur schwer auslosbar; zum Schlul des Klinikaufenthalts
waren sie im unteren Quadranten nicht mehr zu erhalten. Keine Nackensteifheit;
nur nach der Encephalographie leichte Zwangshaltung des Kopfes nach hinten.
In den letzten Tagen vor der Verlegung in die Chirurgische Klinik war die rechte
Pupille etwas weiter als die linke und es traten Zuckungen im Mundfacialis auf.

Der Augenhintergrund war immer unverdndert. Im Liquor leichte Erhohung
des Gesamteiweifles auf 36 mg%, Eiweillquotient normal, Zellzahl 6/3, 8 Tage
nach der Encephalographie 21/3.

Die Blutsenkung war mit 4/9 anfanglich nicht beschleunigt; am 13. Juli bekam
Dr. O. Fieber bis zu 38°. Zu dieser Zeit stiegen die Leukocytenwerte im Blut auf
18000 an, die Blutsenkung betrug 25/44. Da im Urin reichlich Leukocyten auf-
traten, wurde an eine cystopyelitische Infektion gedacht und Eleudron gegeben.
Die Temperatur blieb erhoht, der Urinbefund besserte sich, die Leukocytenzahl
im Blut ging auf 9 200 zuriick.

In den letzten Tagen verschlechterte sich der psychische Zustand. Dr. O. konnte
weder sprechen, noch sich selbst versorgen. Er lief Stuhl und Urin unter sich.
SchlieBlich wurde er tief benommen.

Das Encephalogramm zeigte: Linker Seitenventrikel im ganzen etwas weiter
als rechts, nicht deformiert. Septum pellucidum in der Mittellinie, ebenso der
leicht erweiterte dritte Ventrikel. Der rechte Seitenventrikel zeigte einen leichten
Fillungsdefekt am duBeren, oberen Winkel. Da die Luftfillung des rechten Seiten-
ventrikels schwécher ist als die des linken, kann dieser Befund nicht unbedingt
als Verdringung aufgefaB8t werden. AuBlerdem zeigt sich eine vermehrte periphere
Luftfillung mit starkerer Luftansammlung tiber dem Frontalhirnpol.

Beurteilung: Schwacher Hydrocephalus internus, etwas stirkerer Hydrocepha-
lus externus. Fiillungsdefekt im rechten Seitenventrikel, im Kammermittelteil.

Die Schadelleeraufnahme wies keine Hirndruckzeichen auf. Sella o. B. Schléfen-
beinpyramiden o. B. Keine Verkalkung, kein sicherer Fremdkorper.

Untersuchungen in der Urologischen Abteilung der Chirurgischen Klinik und in
der Medizinischen Poliklinik ergaben keinen krankhaften Befund am Urogenital-
system und an der Lunge.

Am 21. Juli 1948 wurde Dr. O. unter dem Verdacht eines Hirnabszesses in die
Chirurgische Klinik verlegt, wo er nach Durchfiihrung einer Ventrikulographie am
23. Juli 1948 verstarb.

Zur Erginzung der Vorgeschichte entnehmen wir den Versorgungsakten AuBe-
rungen von Arzten, die Dr. O. wihrend seiner Militsrdienstzeit im letzten Kriege
behandelt haben.

Dr. med. Ba., Facharzt fiir innere Krankheiten, bescheinigt, dal er im Frithjahr
1944 Dr. O. behandelt habe, als dieser an einer schweren toxischen Diphtherie
erkrankt war, bei der Komplikationen in Form von Polyneuritis, Pancarditis,
Otitis und Neuritis Nervi optici anfgetreten waren.

Dr. B. D. bestatigt, daB Dr. O. wahrend seiner Titigkeit im Kurlazarett
Tiibingen eine dentale Sepsis durchgemacht habe, von der eine klinische und
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elektrocardiographisch nachweisbare Myocardschidigung zuriickgeblieben sei,
derentwegen Dr. O. g. v. H. aus der Behandlung entlassen worden sei. Am 4. Mirz
1944 sei Dr. O. an schwerer toxischer Diphtherie mit Komplikationen von seiten
des Herzens, des Sehapparates, des Gehorgangs, sowie peripherer Nerven erkrankt.
Gleichzeitig habe er einen schweren anaphylaktischen Schock durchgemacht. Er
habe sich spiter dann iiberzeugt, daBl bei Dr. O. eine Kreislaufinsuffizienz und
Beeintrichtigung des Gehiorgangs bestanden habe. Spiter seien die psychischen

ADbb. 1. Ubersichtsbild. Markschetdenfirbung nach SPIELMEY ER, modifiziert nach HOLZER. Gefrier-
schnitt. Verkleinert. Bei e Stichkanal von der Ventrikelpunktion.

Veranderungen bei Dr. O. aufgefallen. Er sei gedriickt gewesen und habe nicht
mehr die lebhafte und schlagfertige Art gezeigt, die ihn friiher beliebt gemacht habe.

Auch Dr. Ca., fritherer Chefarzt des Reservelazaretts IIT Bad Kissingen, be-
stitigte, daBl Dr. O. nach seiner Diphtherieerkrankung durch seine korperliche und
geistige Leistungsschwiche aufgefallen sei. Er sei psychisch verlangsamt und
antriebsschwach geworden.

Untersuchungsbefund des histopathologischen Laboratoriums unserer Klinik:

Im Pathologischen Institut der Universitit Heidelberg wurde nur eine Kopt-
sektion durchgefiihrt.

Das Gehirn bot makroskopisch folgenden Befund: Basale GefiBe zart, keine
atheromattse Einlagerungen, keine endarteritische Verinderungen. Die Pia ist
iber beiden Hirnhemispharen leicht getriibt. Die Windungen erscheinen etwas
schmal, ohne dafi man von einer ausgesprochenen Atrophie sprechen kann. In der
Mitte der beiden ersten Stirnwindungen befinden sich Stichkanile, in deren Um-
gebung kleine, subarachnoidale Blutungen sichtbar sind. Auf Frontalschnitten eine
ganz geringe Erweiterung des linken Seitenventrikels in seinen vorderen Ab-
schnitten und gleichzeitig geringe Abflachung des linken Nucleus caudatus. Im
linken Schwanzkern und im linken Pallidum sind mehrere, von kleinen Blut-
ergiissen umgebene Stichkanéle zu sehen, die offenbar von einer Ventrikelpunktion
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herriihren. Das gesamte Marklager der Hemisphdren ist grau-weil verfirbt. Im
Gegensatz hierzu treten die U-Fasern und die Markleisten der Windungen durch
ihre hellweile Farbe hervor. Auch im Kleinhirn ist eine grauweifie Verfarbung des
Marks zu beobachten. Keine Ependymitis, keine Hirnschwellung.

Histologischer Befund:

Untersucht wurden Gefrier- und Cellodinschnitte durch beide GroBhirnhemi-
sphiren und Blocke aus verschiedenen Hirngegenden. Angewandt wurden die

Abb. 2. Ubersichtsbild. Hornzers Gliafaserfirbung am Gefrierschnitt. Verkleinert. Derselbe Block
wie Abb. 1.

Fiarbungen nach Nissr, SPIELMEYER (in einer Modifikation nach Hovrzzr), Hzi-
DENHAIN-WOELLKE, HoLzER, HERXHEIMER, FEYERTER, VAN GIEsoN, REUMONT.

Bei Betrachtung der Markscheidenschnitte durch beide GroB8hirnhemisphiren
mit bloBem Auge (Abb. 1) fallt die symmetrische, aber unscharf begrenzte Auf-
hellung beider Centra semiovalia auf. Die Aufhellung ist bei den nach SPIELMEYER
gefarbten Markscheidenpréiparaten deutlicher zu erkennen als auf den nach He1pewN-
#HAIN-WoELKE gefirbten Celloidinschnitten. Auf den Gliafaserpriparaten aus den-
selben Blocken (Abb. 2) sicht man eine starke Randgliose und eine zarte Verfase-
rung des gesamten Marklagers. Die Fasergliose korrespondiert aber nicht mit dem
Markscheidenschwund; sie ist vielmehr ausgeprigter dort, wo die Markscheiden
gut erhalten sind, némlich im Bereich der U-Fasern und des Balkens. Eine fleck-
weise starkere Violettfarbung im Centrum semiovale beruht, wie man mit stirkerer
VergroBerung feststellen kann, auf einer Anhdufung von Gliakernen, nicht auf
vermehrter Faserbildung. Die Fasergliose ist iiberwiegend isomorph; groBe Glia-
faserspinnen sind nur vereinzelt zu sehen. Tm Mittel- und Nachhirn ist auller einer
etwas stirker als normal ausgebildeten Randgliose keine Vermmehtung von Glia-
fasern nachzuweisen. Im Kleinhirnmarklager haben sich dagegen um die Gefifie
Mintel von Gliafasern gebildet, und man sieht auch einzelne Gliafaserspinnen.
Entsprechend der Aufhellung in den Markscheidenpraparaten ist auf N1ssL-Pripa-
raten (Abb. 3) eine fleckweise Vermehrung von Gliakernen festzustellen, besonders
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an der lateralen oberen Ventrikelumschlagstelle. Ebenso findet sich im Kleinhirn-
mark eine deutliche Vermehrung und progressive Verdnderung der Gliazellen.

Untersucht man die Schnitte mit starkerer Vergroflerung, so fallt auf, daB die
Markscheiden an den aufgehellten Stellen nicht ganz zugrunde gegangen sind; sie
sind aber in ihrer Zahl stark verringert und- die einzelne Markscheide ist offen-
sichtlich schlechter firbbar geworden, nimmt die Farbe weniger an. Auftreibung
der einzelnen Markscheide, Ballonbildung usw., wie sie ZULcH bei Hirnschwellung

Abb. 8, Ubersichtsbild. N1ssL-Fiarbung am Celloidinschnitt. Verkleinert.

und Hirnédem beschrieben hat, findet sich nur ganz vereinzelt. Bei Durchmusterung
der NissL-Praparate wird deutlich, daf die Gliakernvermehrung zwar diffus, aber
nicht gleichméBig ist. Die Gliazellen liegen vielmehr stellenweise in Griippchen
zusammen, so daf man zuweilen den Eindruck blastomatdsen Wachstums be-
kommt (Abb. 4). Bei den Gliazellen handelt es sich sowohl um Makrogliazellen mit
im Nissr-Bild deutlich angefarbtem Zelleib, als auch, und zwar in der Mehrzahl
um lingliche Zellen mit langgestreckten, ovalen oder an einer Seite spitzen Kernen,
die chromatinreicher als die Makrogliakerne sind. Diese Zellen sind in einer Richtung
ausgerichtet, was besonders deutlich im Balken in Erscheinung tritt, wo sie offen-
sichtlich in der Richtung der Markscheiden liegen (Abb. 5); sie bilden keine
Gliafasern. Mitosen sind nicht zu sehen, amitotische Teilungsfiguren sind selten.
Weder auf den Markscheidenpriaparaten, noch auf den Fettpraparaten, noch auf
den Nissr-Priparaten, noch auf den nach FrverTER gefirbten Schnitten sind
irgendwelche Abbauprodukte, insbesondere kein Fett, in den entmarkten Stellen
zu finden. Es sind nur ganz vereinzelte Kérnchenzellen mit griinlichem Formol-
pigment in den Adventitialscheiden einiger GefiBe zu sehen.

In den entmarkten Stellen sind die GefaBwinde zum Teil kernreicher, Infiltrate
fehlen aber. Dagegen sind deutliche lymphocytire Infiltrate in Gebieten zu ent-
decken, in denen kein Markscheidenausfall stattgefunden hat. So finden wir solche
GefaBinfiltrate sowohl fleckweise in der GroBhirnrinde, besonders in der Inselrinde,
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als auch in den Stammganglien, vor allem aber in den Leptomeningen. Im Bereich
beider Inselrinden, beider Claustra und beider Putamina sind auBerdem zahlreiche
Stabchenzellen zu sehen.

Die Ganglienzellen weisen nirgends grébere Veranderungen auf. In der Grof-
hirnrinde finden sich einzelne kleine Gefafle mit endarteritischen Verénderungen.

Was die Ausbreitung der Entmarkung betrifft, so ist zu sagen, daB sie auf die
GroB- und Kleinhirnmarklager beschriinkt ist. Balken und innere Kapsel sind
ebenso verschont wie die Bahnen des Mittel- und Nachhirns, die U-Fasern und die
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Abb. 4. Gliawucherung in der Balkenausstrahlung ins Centrum semiovale, NIssL-Farbung am
Celloidinschnitt (Detail aus dem Schnitt Abb. 8). Zeiss-ODbj. 20, Homal IT, Balgauszug 30 cm.

Markleisten der Windungen. Als Nebenbefund ist noch zu erwéhnen, daf sich in
der Umgebung der von der Ventrikelpunktion herriihrenden Stichkanale frische
Kugelblutungen und frische regressive Versinderungen an Gliazellen und Mark-
scheiden finden.

Zusammenfassung des pathologisch-anatomischen Befundes.

Das pathologisch-anatomische Bild wird beherrscht von der aus-
gedehnten, symmetrischen, unvollkommenen Entmarkung im Marklager
der GroB- und Kleinhirnhemisphiren. Der zweite hervorstechende Zug
ist die diffuse Gliawucherung, an der sich alle drei Gliaarten beteiligen.
Das dritte morphologische Charakteristikum ist die lymphocytire Infil-
tration der Leptomeningen und zahlreicher Geféillscheiden. Der vierte
wegentliche Zug ist ein negativer, nimlich das vollsténdige Fehlen aller
Markabbauprodukte.
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Diskussion der Befunde.

Ehe wir versuchen, die erhobenen Befunde einem schon bekannten
Krankheitsbild zuzuordnen, miissen wir uns dariiber klar werden, ob es
sich bei den histologischen Verdnderungen tatsidchlich um das anato-
mische Substrat des in den klinischen Symptomen sich manifestierenden
Krankheitsprozesses handelt. Betrachtet man den Markscheidenschnitt
durch die GroBhirnhemisphiire mit bloBem Auge, so fillt die Ahnlichkeit

Abb. 5. Progressiv verdnderte Gliazellen aus dem Centrum semiovale. Spongioblastenidhnliche Zell-
kerne. Nisst-Firbung am Celloidinschnitt (Detail aus dem Schnitt Abb. 3). Zeiss-Olimmersion 90,
Homal IV, Balgauszug 30 cm.

mit Markverinderungen auf, die bei Hirnédem oder Hirnschwellung als
Folge der serdsen Durchtrinkung der weilen Substanz zu beobachten
sind. Es besteht also die Moglichkeit, dall die Markverinderungen,
insbesondere der Markschwund, ganz frischer Natur sind, Folgen eines
Odems, das etwa durch die Ventrikelpunktion ausgelost gedacht werden
kionnte. Gegen diese Annahme spricht, dafl 1. alle makroskopischen
Symptome einer Hirnschwellung oder von Hirnédem fehlen, 2. die
einzelne Markscheide keine der Verinderungen aufweist, wie sie von
Zitron als fiir Odem und Schwellung kennzeichnend beschrieben worden
sind, 3. daf eine erhebliche Vermehrung der Gliakerne festzustellen ist
und nicht angenommen werden kann, daB eine derartige Wucherung
innerhalb weniger Tage zustande kommt, zumal Kernteilungsfiguren
mitotischer oder amitotischer Art kaum zu entdecken sind. Auch bei den
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meningealen Infiltraten handelt es sich offensichtlich um ldnger be-
stehende, so. daB die Annabme nicht gemacht zu werden braucht, sie
seien etwa durch eine gleichfalls mit der Ventrikelpunktion zusammen-
hingende Infektion der Liquerréume entstanden. Im letzteren Falle
miite man leukocytédre Infiltrate erwarten; Leukocyten fehlen aber in
den Infiltrationen ganz. Wir halten uns also zu der Aussage berechtigt,
daB die erbobenen anatomischen Befunde den klinischen Krankheits-
erscheinungen zugrunde liegen.

Die Zuordnung der klinischen Symptome zu den anatomischen Ver-
anderungen bereitet keine besonderen Schwierigkeiten. Wie es bei einem
diffusen und chronisch verlaufenden Prozell hiufig ist, traten auch in
unserem Falle die psychischen Symptome vor den neurologischen auf
und zwar handelt es sich um ganz allgemeine, nicht lokalisierbare
Symptome, die man unter dem Bilde der Hirnleistungsschwiche zu-
sammenfassend beschreiben kann: um Antriebs- oder Spontaneitits-
verlust, Konzentrationsschwiche, Merkschwiiche ; im Endstadium kamen
BewubBtseinsstorungen dazu., Die neurologischen Symptome waren nicht
sehr ausgeprigt: die spastischen Zeichen an den Beinen sind leicht durch
die Unterbrechung der Pyramidenbahn in ihrem Verlauf durch das
Centrum semiovale zu erkliren. Das allm#hliche Eintreten der Ent-
markung bei weitgehend erhaltenen Achsenzylindern macht das langsame
Einsetzen der Storungen und das relativ lange Erhaltenbleiben der
Funktionen versténdlich.

Pathologisch-anatomisch gehért der Fall zu der Gruppe der ,,Diffusen
Sklerose‘‘, und zwar zur entziindlichen Form der diffusen Sklerose. Diese
Form bezeichnet man im allgemeinen als Leukencephalitis und versteht
darunter hauptsichlich die ScHILDERsche Krankheit. Von der SCHILDER-
schen Krankheit unterscheidet sich unser Fall aber durch, nach unserer
Ansicht wesentliche, Merkmale. Auch die iibergeordnete Bezeichnung
Leukencephalitis halten wir nicht fir glicklich gewidhlt. Zwar ist der
Markscheidenschwund im Marklager des Grofi- und Kleinhirns die am
ehesten in die Augen fallende Verdnderung; sie ist nach unserer Ansicht
aber nur symptomatisch. Die Verinderungen sind jedenfalls nicht auf die
weiBe Substanz beschrinkt; die entziindlichen Verdnderungen der
Meningen sind woh! pathogenetisch wichtiger und werden, wenn man die
klinische Vorgeschichte beriicksichtigt, frither aufgetreten sein als der
Markscheidenschwund. Es handelt sich also um eine Meningo-Ence-
phalitis, bei der Hauptsitz der Verinderungen nicht wie gewdéhnlich in
der Rinde oder den subcorticalen Ganglien zu finden ist, sondern in der
weiBen Substanz, also, wenn man will, um eine Meningo-Leukence-
phalitis.

Drei wesentliche Ziige der ScurLpERschen Krankheit fehlen in unserem
Falle und erlauben die Differentialdiagnose:
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1. Die ScHiLDERsche Krankheit fithrt zur vollstindigen Entmarkung,
wahrend in unserem Falle viele Markscheiden erhalten sind.

2. Bei der ScuHiLDERschen Krankheit kommt es schlieBlich zur
Gewebseinschmelzung und Hohlenbildung, mit vélliger Zerstérung auch
der Achsenzylinder, wihrend in unserem Fall der Gewebszusammenhang
bewahrt ist und die Achsenzylinder erhalten bleiben.

3. Der Markabbau geht bei der ScHILDERschen Krankheit iiber das
Stadium des Neutralfettes. Im hier beschriebenen Fall O. sind keine
Fettkornchenzellen zu sehen; nur ganz vereinzelt sind Kornchenzellen
mit griindlichem Pigment (Formolpigment) im Adventitialraum einiger
Markvenen zu entdecken.

4. Es kommt bei der ScHILDERschen Krankheit in den entmarkten
Stellen, soweit sie nicht vollstdndig eingeschmolzen sind, zu einer aus-
geprigten Fasergliose, wihrend in unserem Falle in den Entmarkungs-
stellen kaum Gliafasern zu sehen sind, die Fasergliose dagegen im Bereich
der vollig ungeschidigten U-Fasern ein stérkeres Ausmall erreicht. Diese
Verteilung der Faserbildung hat unser Fall mit der degenerativen Form
der diffusen Sklerose, der Leukodystrophie, gemein, bei der auch die
verschonten U-Fasern stdrker verfasert zu sein pflegen als das ge-
schidigte Mark.

Sowohl von der Leukodystrophie, als auch von der ScHILDERschen
Krankheit unterscheidet sich unser Fall durch das Verhalten der Glia.
Bei beiden Krankheiten wird von den Autoren von einer Lihmung der
Glia gesprochen, von ihrem Unvermégen, die ihr zukommende Funktion
des Markabbaus auszuiiben. BocarrT und SceOLZ sprechen in ihrem
Fall von glioser Zellarmut. Im Leukodystrophiefall Manfred Sch., der
von MARIA JACOBI beschrieben worden ist, wird erwihnt, daB die
Oligodendrogliazellen auflerordentlich vermindert seien. Auch in FRANKs
Leukodystrophiefall erfolgte die Defektdeckung durch kernarmes Faser-
gewebe. Im Gegensatz hierzu ist in unserem Fall O. die Vermehrung der
nicht faserbildenden Gliazellen in den entmarkten Gebieten so betracht-
lich, dal man zuweilen den Eindruck blastomatosen Wachstums be-
kommt und iiberlegt, ob der Fall nicht zu den diffusen Gliomen gehore.
Es gibt z. B. langsam wachsende Astrocytome, die nicht zellreicher sind.
Jedenfalls kann hier nicht ohne weiteres von einer Insuffizienz der Glia
gesprochen werden.

Es konnen aber noch mehr Parallelen zwischen unserem Fall und
blastomatosen Gliawucherungen gezogen werden. In einem Fall von
diffusem Gliom, den wir frither beschrieben haben, bei dem es zu einer
ausgedehnten Fasergliose gekommen war, liel sich zeigen, dal} die
Tumorzellen keine Fasern bildeten. In diesem Falle und in allen Féllen,
in denen sich ein Gliom im Markscheiden enthaltenden Hirngewebe aus-
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breitet, ist auBerdem zu sehen, daf der dadurch hervorgerufene Mark-
scheidenabbau nicht iiber das Stadium des Neutralfettes geht. Zum Auf-
treten von Neutralfett in histologisch sichtbar zu machender Form
scheint es nur unter bestimmten Bedingungen zu kommen: entweder,
wenn das gesamte Gewebe, nicht nur die Markscheiden, sondern auch das
glitse Grundgewebe eingeschmolzen wird oder wenn das Angebot des
abzubauenden Myelins infolge raschen Zerfalls zu groB ist. In den
iibrigen Fillen verlduft der Markabbau auf dem normalen Weg, d. h. iiber
Stoffwechselzwischenprodukte, die mit unseren Gewebsfirbemethoden
nicht sichtbar zu machen sind; entweder, weil sie mit den angewandten
Farbstoffen nicht reagieren, oder, weil sie submikroskopisch verteilt sind.
. Beider Entmarkung infolge Gliomwachstums und bei der Entmarkung

in unserem Falle, die der infolge Glioms so &hnlich sieht, ist nach unserer
Ansicht die Markscheidenschiddigung nicht das Primére. Bei der multiplen
Skierose wird die Wirkung eines unbekannten Stoffes angenommen, der
die Markscheiden zerstort. Auch bei der degenerativen Form der diffusen
Sklerose, der Leukodystrophie, ist die Unféhigkeit der Glia, den Abbau
regulir zu vollziehen, nicht ausreichend, den Zerfall der Markscheiden zu
erkliren. Man mufl entweder auch hier die Wirkung eines noch un-
bekannten, myelolytisch wirkenden Stoffs annehmen, oder die Haupt-
ursache der Schidigung nicht in die gestérte Abbaufunktion der Glia
verlegen, sondern in einer Stérung ihrer Markscheidenaufbaufunktion
suchen. Mit dieser Annahme wird verstidndlich, welche Bedeutung dem in
verschiedenen Fillen von Leukodystrophie beschriehenen Mangel an
Oligodendrozellen, die eine besondere Beziehung zum Stoffwechsel der
Markscheiden haben, zukommt. Die Folge davon ist offensichtlich, dal
der Stoffwechsel der Markscheiden auf der Aufbauseite gestért ist. Diese
Ansicht haben aunch BieLscuovsky und HENNEBERG geduBert. Die
Abbauleistung wird in diesen Féllen, wie aus den Beschreibungen hervor-
geht, von der Makroglia ibernommen.

In unserem Falle kann man von Gliazellarmut nicht sprechen; es ist
auch nicht so, daB etwa die Oligodendroglia vermindert sei beiWucherung
der anderen Gliaarten. Die Ursache der Markscheidenaufbau- oder Er-
haltungsstorung kann also nicht in einem Mangel an Oligodendroglia-
zellen gesucht werden. Die Ubereinstimmung in der histologischen Form
der Markscheidenschidigung bei diffusem Gliom und in unserem Falle
bestiarkt uns in unserer Ansicht, daBl der Markschwund in unserem Falle
kein primirer, sondern ein symptomatischer ist. Primir ist in beiden
Fillen die Gliawucherung, die allerdings — und das ist ein wesentlicher
Unterschied -—— im Falle des Glioms autonom, im Falle der Meningo-
Leukencephalitis reaktiv ist. Wir gehen wohl nicht zu weit, wenn wir
annehmen, daB es die proliferative Titigkeit der -Glia ist, welche sie
hindert, ihre Aufgabe im Markscheidenstoffwechsel wahrzunehmen.
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Zu kldren bleibt noch die Frage, aus welchen Griinden es bei dieser
Meningo-Leukencephalitis zu einer derartigen starken Gliaproliferation
gekommen ist. Gliawucherungen kommen bei allen Encephalitiden vor,
teils in Form von knétchenférmiger, teils in Form von diffuser Wuche-
rung. Eine diffuse Gliawucherung ist im Gegensatz zur Gliaknétchen-
bildung immer auf die weile Substanz oder zum mindesten auf stark
markhaltige Kerngebiete beschrinkt. Offensichtlich handelt es sich um
eine Reaktionsform, die fiir die Glia der weiflen Substanz kennzeichnend
ist.

In unserem Fall handelt es sich um eine chronische Entziindung, die
sich iber einen Zeitraum von mehr als vier Jahren erstreckt hat. Das
Alter des Prozesses kann man allerdings nicht aus den histologischen
Befunden ablesen, sondern nur aus den klinischen Daten erschlieRen.
Nach den bestimmten und zuverldssigen Angaben der O. frither be-
handelnden Arzte kann kein Zweifel bestehen, daf O. seit der Diphtherie
und dem dabei auf Serumgabe eingetretenen anaphylaktischen Schock
psychisch verdndert war; ebenso steht die Beteiligung des Gehirns, zum
mindesten aber der Hirnnerven an dieser Erkrankung fest. Wie bei allen
chronischen Entziindungen werden allergische Mechanismen bei der
Entstehung der histologisch nachweisbaren Verdnderungen eine Rolle
gespielt haben. Charakteristische allergische Verdnderungen des Binde-
gewebes sind allerdings nicht zu sehen, doch sind in der Molekularschicht
der GroBhirnrinde auch Gefille mit endarteritischen Wucherungen zu
finden. Wie bei allen Encephalitiden laufen auch hier mehrere Vorginge
nebeneinander her; die Entziindung am GefdBbindegewebsapparat, die
degenerativen Vorginge am Nervenparenchym (abgehoben ist hier auf
die nicht sekundér durch die GefdBischiddigungen entstandenen Ver-
dnderungen der Nervenzellen) und Reaktionen des Parenchyms, im
speziellen der Glia, die man auch als entziindliche ansehen kann, etwa die
Umwandlung von Hortegliazellen in Stabchenzellen und die Bildung von
Gliaknétchen. Aber auch die diffuse Gliavermehrung im Ablauf einer
Entziindung mull man als entziindlich bezeichnen, da es sich um eine
produktive Reaktion auf einen das Gewebe treffenden Reiz handelt. Wir
fassen also auch im Falle O. die Gliavermehrung als zum Entziindungs-
komplex gehérend auf.

Dies ist insofern von einer iiber den Einzelfall hinausgehenden Be-
deutung, als unter den gewucherten Gliazellen sich viele befinden, die
durchaus den Zellen gleichen, die von OSTERTAG, seinen Mitarbeitern und
anderen Autoren als Spongioblasten bezeichnet werden. Wenn diese
Bezeichnung einen Sinn haben soll, o mufl man darunter verstehen, dafl
diese Zellen den embryonalen Vorstufen der Gliazellen morphologisch
und in ihrem biologischen Verhalten entsprechen. Die Ahnlichkeit der
Gestalt ist aber in Wirklichkeit nur eine recht dulerliche; man denke nur
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an den Unterschied in der GrioBe zwischen fetalen und Geschwulst-
spongioblasten. Von einer funktionalen Ahnlichkeit kann {iberhaupt keine
Rede sein, denn wir haben gezeigt, dall die Geschwulstspongioblasten den
Markscheidenstoffwechsel storen, bzw. nicht aufrecht erhalten kénnen,
withrend die embryonalen Spongioblasten an ihrem Aufbau maBgebend
beteiligt sind. Wir sind der Ansicht, daB die langgestreckten Zellen mit
langlich-ovalen Kernen, die bei jeder Gliaproliferation — aus welcher
Ursache sie auch erfolgt — in der weillen Substanz auftreten konnen,
besonders deutlich aber immer im Balken, progressiv verdnderte Oli-
godendrozellen sind. Es besteht nach unserer Ansicht kein Grund, diese
Zellen als Ausdruck einer dysontogenetischen Stérung anzusehen, wie es
OSTERTAG u.a. bei den vorwiegend aus solchen Zellen gebildeten
Tumoren, den sogenannten Spongioblastomen tun. Wir sehen vielmehr
in dem Auftreten solcher Zellen bei einer entziindlichen Gliawucherung
eine Bestiitigung unserer schon anderenorts ausgesprochenen Meinung,
daB auch die Gliome aus reifen Gliazellen hervorgehen kénnen und es in
der Regel tun, dysontogenetisch bedingtes Tumorwachstum wohl auch
vorkommt;, aber zu den Seltenheiten gehort.

Zusammenfassung.

Ein damals 42 jihriger Arzt erkrankte 1944 an einer schweren Diph-
therie. Auf die Seruminjektion reagierte er mit einer Polyneuritis, bei der
auch Hirnnerven beteiligt waren. Seit dieser Krankheit bot er das Bild
einer zunehmenden Hirnleistungsschwéiche. Wegen Verwirrtheit und
BewuBtseinstritbung wurde er 1948 in die Klinik aufgenommen. Es
fanden sich spastische Zeichen an den Beinen, Abschwichung der Bauch-
deckenreflexe, Benommenheit. Bei der Hirnsektion waren die Marklager
des GroB3- und Kleinhirns entmarkt, die Glia der weilen Substanz war
diffus gewuchert, Markscheidenabbauprodukte fehlten voéllig, die Lepto-
meningen und zahlreiche Hirngeféifle waren lymphocytéir infiltriert.

Histopathologisch handelt es sich um eine Meningoencephalitis, die
gegen die ScHILDERsche Krankheit abgrenzbar ist. Wegen der starken
Gliazellwucherung, die stellenweise blastomatSsen Charakter zeigte,
ergeben sich Beziehungen zu der diffusen Glioblastose. Aus der Beob-
achtung, daB in diesem Falle — wie bei anderen Gliaproliferationen
auch — in ihrer Gestalt typischen Geschwulstspongioblasten gleichende
Zellen vorkommen, wird geschlossen, daf3 auch die Spongioblasten in den
sogenannten Spongioblastomen aus blastomatdés umgewandelten Oli-
godendrozellen hervorgehen und daB ihr Auftreten kein Hinweis auf die
dysontogenetische Entstehung des betreffenden Tumors ist. Die Ent-
markung wird zu der Entmarkung bei diffus wachsenden Gliomen in
Parallele gesetzt. In beiden Fillen ist die Entmarkung durch eine Stérung
der Markscheidenaufbaufunktion der Glia bedingt.
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